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RESPUESTA A LA OPOSICION NOTIFICADA MEDIANTE OFICIO No. 8903, DE LA
FIJACION EN LISTA No. 030 DE FECHA 29 DE JULIO DE 2014

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogot4, identificado tal como aparece al pie
de mi firma, en mi cardcter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito manifestar lo
siguiente dentro del plazo legal en el articulo 43 de la Decision 486, ante la oposicion interpuesta

por el sefior Tito Noé Parra Murillo, actuando como apoderado de LAFRANCOL S.A.S.

l. En primer lugar, con el 4nimo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad el

Capitulo Reivindicatorio presentado en el momento de radicarse la solicitud.

Asi las cosas, el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene los siguientes cambios:
- se eliminaron las antiguas Reivindicaciones 1-9;
- lanueva Reivindicacién 1 ahora reclama:
“Una proteina de fusion de funcion dual que comprende un agonista del receptor GLP-1
fusionado a un agonista del receptor FGF21, un enlazador, y un grupo PEG unido de tal
manera con el fin de mejorar la funcién bioldgica de dicho agonista del receptor GLP-1
0 agonista del receptor FGF21, y que tiene una orientacion de N-terminal-agonista del

receptor GLP-1-enlazador-agonista del receptor FGF21-C-terminal”, la cual encuentra
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soporte en la antigua Reivindicacion 2 y en la pagina 141, linea 21 del Capitulo
Descriptivo;
- las nuevas Reivindicaciones 2-7 encuentran soporte en la antigua Reivindicacién 6 y en

las paginas 18, 19, 68, 72, 74 y 84 (Tabla 1) del Capitulo Descriptivo.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican
una ampliaciéon de la proteccién correspondiente a la divulgacion contenida en la solicitud

inicial.
2. a- El Opositor sefiala que las Reivindicaciones reclaman materia no patentable.

b- Considero superada la anterior objecion, en tanto las antiguas Reivindicaciones 7-
9, las cuales reclamaban métodos de tratamiento, fueron eliminadas del Capitulo Reivindicatorio

Modificado adjunto.

3. a- i) El Opositor sefiala que la presente solicitud carece de novedad debido a
que las composiciones y combinaciones farmacéuticas que comprenden nuevas proteinas del
factor de crecimiento de fibroblastos (FGF21) y otros reguladores metabdlicos, utiles para
mejorar los perfiles metabélicos y en el tratamiento de trastornos asociados con el FGF21, GLP-

1 y Exendina-4, son practicas y eventos totalmente conocidos en la industria farmacéutica.

Adicionalmente, el Opositor menciona que las composiciones farmacéuticas donde se involucran
agentes como Liraglutide no son patentables, debido a que comprenden moléculas que se
encuentran descubierta y plenamente identificadas en el sector quimico-farmacéutico. En este
punto, el Opositor hace referencia al Merck Index y a las patentes WO9808871 y US6268343, en

las cuales el principio activo Liraglutide ostentd beneficios patentarios concedidos.

ii) Asimismo, el Opositor argumenta que los documentos W02011/020319
(D1), “A novel procedure for the preparation of biologically active recombinant peptides using a
cyanylation reaction” (D2) y EP2468858 (D3) afectan la novedad y/o nivel inventivo de la
presente invencidn debido a que dichos documentos ensefian las proteinas de fusion de funcion

dual compuestas de GLP-1 y FGF-21 y sus usos médicos.

b- 1) En primer lugar, llamo respetuosamente la atencién sobre las

modificaciones realizadas al Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, tal como se explican
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en el punto 1 del presente memorial. Asi, me permito sefialar especificamente que se definio la

proteina de fusion de funcién dual en términos de sus secuencias de aminoécidos.

ii) En cuanto a la mencién que hace el Opositor del Merck Index y de las
patentes que divulgan Liraglutide, me permito sefialar que estas referencias no son relevantes
para la evaluacién de la patentabilidad de la presente invencién, ya que estos documentos solo
divulgan ingredientes activos, mas no divulgan o ensefian la proteina de fusién de funcion dual

aqui reclamada.

iii)  Ahora bien, respecto a la novedad de la presente invencién, y en particular

respecto del arte previo citado, me permito sefialar lo siguiente:

-D1 describe un homodimero de anélogos de péptidos insulinotrpicos y un método de

preparacién que comprende GLP-1 y Exendina-4.

-D2 proporciona ensefianzas respecto a enfoques de sintesis para producir la escision o
“cleavage” especifico de los residuos de cisteina en los péptidos, mediante el uso de agentes de
cianilacién y un sistema de purificacion de afinidad por heparina, el cual utiliza CS23 como
pareja de fusion; proporcionando asi, un método util para la preparaciéon de péptidos

recombinantes libres de cisteina.
-D3 se refiere a proteinas de fusion FGF21 y GLP-1 (o sus analogos).

Por el contrario, la presente invencién divulga una proteina de fusion de funcion dual
caracterizada porque ademas comprende las secuencias de aminoacidos SEQ ID NO: 9, SEQ ID
NO: 11, SEQ ID NO: 36, SEQ ID NO: 134, SEQ ID NO: 135 o SEQ ID NO: 154; las cuales

difieren completamente de las secuencias de aminoacidos divulgadas en D1 y D3.

Adicionalmente, respecto a D2, me permito sefialar que este documento divulga la proteina de
fusién insulinotropina-CS23.  Sin embargo, dicha proteina no se encuentra definida

estructuralmente en ninguna parte del articulo ni en la seccion suplementaria de datos del mismo.

En este punto vale la pena recordar que, segin el Manual Andino de Patentes (MAP), para

fundamentar una afectacién valida contra la novedad de una invencion, el arte previo debe
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divulgar explicitamente todas v cada una de las caracteristicas de la invencion . Asi las cosas,

el arte previo no divulga proteinas de fusion de funcion dual que presenten todas y cada una de
las caracteristicas esenciales reclamadas en la presente invencién, por lo que la materia

reclamada resulta novedosa por encima de D1-D3.

1v) En cuanto al nivel inventivo de la presente solicitud, no hay nada en el arte
previo (D1-D3) que sugiera, y mucho menos que motive a la persona medianamente versada en
la materia a desarrollar proteinas de fusion de funcién dual, tal como las ilustradas en los
ejemplos, particularmente en las Tablas 2-8 y Tabla 10 del Capitulo Descriptivo, las cuales son
definidas estructuralmente por sus respectivas secuencias de aminodcidos. Por el contrario, la
persona medianamente versada en la materia, siguiendo las ensefianzas de D1-D3 habria

obtenido proteinas estructuralmente diferentes a la de las proteinas aqui reclamadas.

Adicionalmente, los datos biolégicos reportados en las tablas mencionadas anteriormente que
muestran niveles de glucosa, HbAlc, pérdida de peso corporal, ECso, potencia, AUC, glucosa
total, lipidos hepaticos, entre otros valores, son demostrados para una amplia variedad de

variantes, lo cual resulta sorprendente y no derivable del arte previo citado por el Opositor.

En este punto me permito sefialar que el MAP establece que las invenciones en el campo de la

quimica tienen nivel inventivo cuando el compuesto reclamado tiene una estructura inesperada

(no derivable por la persona medianamente versada en la materia) o cuando presentan un uso o

efecto sorprendente.2

Asimismo, es importante sefialar que el analisis de nivel inventivo no puede estar basado en si es
o no posible obtener la invencién reclamada. Aplicando un estindar de "posibilidad de
alcanzar", haria que ninguna invencion fuera susceptible de patentarse, haciendo inviable el
sistema de patentes. Del mismo modo, el andlisis de patentabilidad no puede implicar la
cuestion de si las técnicas de investigacion aplicadas son comunes u obvias, sino mas bien si €l
objeto especificamente reclamado podria haber sido evidentemente derivado del arte previo (sin
necesidad de investigacion adicional alguna). En otras palabras, para la fecha de prioridad aqui
reclamada, la persona medianamente versada en la materia habria podido llegar a las proteinas de

la presente invencion. Sin embargo, la cuestion a determinar es si la persona medianamente

' Manual Andino de Patentes. (2004). Seccidn 9.4. (disponible en http://www.comunidadandina.org/public/
patentes.pdf).

¢ Manual Andino de Patentes, ISBN-9978-43-855-6. Secci6n 10.8.1. Paginas 82.
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versada en la materia, a la fecha de prioridad aqui reclamada, lo habria realizado, motivado por

el conocimiento general y estimulado por el arte previo

En este sentido, el Tribunal Andino de Justicia (TAJ) ha determinado que la divulgacion del arte

previo utilizada para desvirtuar la patentabilidad de una invencion, debe ser lo suficientemente

detallada para que una persona medianamente versada en la materia pueda usar dicha

informacién para reproducir y_explotar la invencién sin acudir a experimentacion adicional

alguna3 .

En el presente caso, la persona medianamente versada en la materia siguiendo las ensefianzas del
arte previo, no habria producido las proteinas de fusion aqui reclamadas y mucho menos habria
esperado obtener los efectos y propiedades biologicas demostradas por estas. Por tales razones,
es clago que no sélo las caracteristicas estructurales de las proteinas reclamadas son inesperadas,
sino también los efectos técnicos logrados por las mismas, lo que es una clara evidencia de nivel

inventivo.

4, Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Opositor han sido
resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que el Despacho proceda con el examen de

fondo de la presente invencion.

Atentamente,

T e

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74295

Anexos:
— Capitulo Reivindicatorio Modificado.

- Recibo de pago por concepto de modificaciones voluntarias.

} Proceso 06-IP-89 (http:/intranet.comunidadandina.org/Documentos/Procesos/209-1P-2005.doc); y Proceso 36-IP-
2004 (http://www.notinet.com.co/serverfiles/servicios/archivos/30jul04/ca36-04.htm)
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Expediente No. 14-064.524
Modificaciones Voluntarias

P2014/000040
CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO
(Modificaciones Voluntarias)
1. Una proteina de fusion de funcién dual que comprende un agonista del receptor

GLP-1 fusionado a un agonista del receptor FGF21; un enlazador; y un grupo PEG unido
de tal manera que mejore la funcion bioldgica de dicho agonista del receptor GLP-1 o
agonista del receptor FGF21; y que tiene una orientaciéon amino terminal-agonista del

receptor GLP-1-enlazador-agonista del receptor FGF21-carbono terminal.

2. La proteina de fusion de funcion dual de la Reivindicacion 1, en donde dicha
proteina de fusion de funcion dual comprende ademas la secuencia de aminoéacidos SEQ ID
NO: 36.

3. La proteina de fusion de funcién dual de la Reivindicacion 1, en donde dicha
proteina de fusion de funcién dual comprende ademas la secuencia de aminoéacidos SEQ ID
NO: 134,

4, La proteina de fusion de funcién dual de la Reivindicacion 1, en donde dicha
proteina de fusién de funcién dual comprende ademas la secuencia de aminoacidos SEQ ID

NO: 135.

5. La proteina de fusion de funcién dual de la Reivindicacion 1, en donde dicha

proteina de fusion de funcién dual comprende ademas la secuencia de aminoacidos SEQ ID
NO: 9.

6. La proteina de fusion de funciéon dual de la Reivindicacién 1, en donde dicha

proteina de fusion de funcién dual comprende ademas la secuencia de aminoacidos SEQ ID
NO: 11.

7. La proteina de fusion de funcién dual de la Reivindicacion 1, en donde dicha
proteina de fusion de funcién dual comprende ademas la secuencia de aminoacidos SEQ ID
NO: 154.
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