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RESPUESTA A PRIMER EXAMEN DE PATENTABILIDAD

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ, identificada como aparece al pié de mi firma, en mi condicion
de apoderada de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy respuesta al

Oficio 13326, notificado por fijacion en lista el 17 de noviembre de 2015.

l MODIFICACIONES AL PLIEGO REIVINDICATORIO

En respuesta al examen de patentabilidad el solicitante decide aportar un nuevo capitulo
reivindicatorio conformado por 28 reivindicaciones en las que se han incluido las

siguientes modificaciones:

1, Las reivindicaciones 3, 23 y 31 a 34 han sido eliminadas.

p. Las reivindicaciones 1 y 21 (nueva 20) se han modificado para recitar que el
promotor SV40 esta operativamente unido a un polinucledtido optimizado por codén que
codifica el antigeno de VEN-F. Por lo tanto, la composicion de la reivindicacion se

encuentra clara y correctamente caracterizada.
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i La reivindicacion 4 (nueva 3) se modifico para depender de la reivindicacion 1 vy
recita ademas que el polipéptido de VEN-F esta operativamente unido a una sefal de

poliA del SV40.

4, La reivindicacion 5 (nueva 4) depende de la reivindicacion 4 (nueva 3) y recita

ademas que el sitio de insercion es IG1.

B, La reivindicacion 8 (nueva 7) ha sido modificada para clarificar ademas que la
composicion es una composicion multivalente que comprende la composicion de lg

reivindicacion 1 0 6 y ademas comprende uno o mas vectores SB1 o la cepa parental SB1.

6. La reivindicacion 9 (nueva 8) depende de la reivindicacion 8 (nueva 7) y ademas
recita que el vector SB1 comprende un polinucledtido que codifica para el antigeno de

VEN-F.

P Las reivindicaciones 13 a 15 (12 a 14) dependen de la reivindicacién 11 (nueva 10)
y se encuentran dirigidas a una composicion que comprende un vector de HVT que

comprende dos polinucledtidos.

8. La reivindicacion 16 (nueva 15) se encuentra dirigida a una composicion que

comprende un segundo vector de HVT.

9. La reivindicacion 17 (nueva 16) depende de la reivindicacion 16 (nueva 15) y recita

que el segundo HVT se incluye en VAXXITEK HVT+IBD.

10. La reivindicacion 18 (nueva 17) se modifico para recitar que la composicion es una

composicion multivalente que comprende ademas vectores SB1 para claridad.

3. La reivindicacion 19 (nueva 18) depende de la reivindicacion 18 (nueva 16) y recita
ademas que el vector SB1 comprende un polinucledtido que codifica para el antigeno

VEN-F.

12. La reivindicacion 24 (nueva 22) ha sido modificada para depender de la

reivindicacion 22 (nueva 21).



CAVELIER

ABOGADGDGS

13.  La reivindicacion 28 (nueva 26) depende de la reivindicacion 26 (nueva 24) y se

modifico para eliminar los promotores no recitados en la reivindicacion 21.

14, La reivindicacion 30 (nueva 28) ha sido modificada para incluir SV40 el cual se

encuentra recitado en la reivindicacion 21 (nueva 20) independiente.

15.  Las reivindicaciones 1, 2, 6 y 11 a 16 han sido modificadas incluir un Unico enlace

gramatical.

Estas modificaciones se ajustan al articulo 34 de la Decision 486 de 2000 y no constituyen
una ampliacion de la proteccién que corresponderia a la divulgacion contenida en la

solicitud inicial.

A pesar de eliminar materia del pliego reivindicatorio originalmente presentado, mi
representada no renuncia a la proteccion que pueda obtener sobre dicha materia y se
reserva el derecho de presentar una solicitud divisional que la contenga durante el tramite

de la presente solicitud.
Il MODIFICACIONES AL TiITULO

En respuesta al examen de patentabilidad el solicitante decide aportar un nuevo titulo en

el que se ha incluido la siguiente modificacion:

VECTORES RECOMBINANTES DE HVT QUE EXPRESAN ANTIGENOS DE PATOGENOS DE
AVES

1F EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE CLARIDAD

]

1. Se han eliminado las expresiones “uno o mas” y “al menos” del pliego

reivindicatorio.
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v Se han eliminado los fragmentos que se refieren a porcentajes de similitud del
pliego reivindicatorio y por lo tanto, la invencidon se encuentra definida por secuencias

completas y exactas.

- Estamos en desacuerdo con la objecion con respecto a los resultados a alcanzar
elevada hacia las reivindicaciones 1 a 30. A este respecto, de acuerdo a la practica actual
de patentes, los resultados alcanzar o caracteristicas funcionales son permitidas y pueden
permanecer en las reivindicaciones. Asi las cosas, los fragmentos objetados por ser
resultados a alcanzar no solo pueden sino que tienen que estar en las reivindicaciones.
Adicionalmente, segtn la practica dichos resultados a alcanzar deben estar acompaiiados
de las caracteristicas técnicas de la invencion y en este caso, la composicion o vacuna se
encuentra clara y adecuadamente caracterizada, por lo que dichos fragmentos que se
refieren a resultados a alcanzar acompafan las caracteristicas técnicas esenciales de la
invencion vy por lo tanto, limitan mas la invencion. Por lo tanto, Ia objecion se encuentra

superada.
V. EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE UNIDAD DE INVENCION

& Todas las reivindicaciones se refieren a la composicion que comprende el vector de
HVT que contiene el promotor SV40 operativamente unido a un polinucledtido optimizado
por codon que codifica el antigeno de VEN-F (en el grupo |), y la composicion multivalente
que comprende el grupo | y un vector SB1 (en el grupo Ill). Todas estas reivindicaciones
estan unidas por la caracteristica comun del vector HVT en el grupo |, el cual es novedoso
e inventivo. Los otros dos grupos son la composicion/vacuna multivalente con el vector
adicional agregado a la vacuna en el grupo |. Y las reivindicaciones en los grupos Il y Ill son
dependientes de la reivindicacion 1. En consecuencia, la objecion por falta de unidad de

invencion se supera.
V. ESTADO DE LA TECNICA
EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE NOVEDAD

1. El examinador ha alegado que las reivindicaciones carecen de novedad frente a los

D1y D2 citados.

1=y
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2, Tal como se menciond anteriormente, las reivindicaciones 1 y 21 han sido
modificas para recitar, en parte, que “en donde el polinucleotido esta operativamente

unido a un promotor SV40, y en donde el polinucledtido esta optimizado por codon.”

3. Mi representada respetuosamente sefiala que ni D1 ni D2 ensefian un
polinucledtido optimizado por coddn que codifica un antigeno de VEN-F operativamente

unido al promotor SV40 para la expresion optimizada del gen de VEN-F en vectores HVT.

4, Por lo tanto, las reivindicaciones tal como han sido modificadas son novedosas

frentea D1y D2.

VI. EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE NIVEL INVENTIVO

1 El examinador ha alegado que las reivindicaciones carecen de nivel inventivo frente
a D1 y D3. Su despacho tambiéen menciona que el CAA02337.1 en D3 tiene 100% de

identidad de secuencia al antigeno IBV VP2.

2. Tal como se menciono anteriormente, las reivindicaciones 1y 21 recitan “en donde
el polinucledtido estd operativamente unido a un promotor SV40, y en donde el
polinucledtido estd optimizado por codon.” A este respecto, mi representada
respetuosamente sefala que ha descubierto sorprendentemente que diferentes
combinaciones de promotores y genes VEN-F produjeron diferentes resultados en

términos de estabilidad de los vectores virales recombinantes de HVT.

B D1 ensefia los vectores HVT que expresan un polipéptido antigénico vy los
promotores conducen la expresion, incluyendo el promotor CMV (ver las
reivindicaciones). D1 discute el uso del promotor SV40 y la insercion de NDV-F en el vector
HVT. Sin embargo, D1 no ensena o sugiere el uso del polinucledtido por codon optimizado
que codifica la proteina VEN-F en combinacion con el promotor SV40 para generar

vectores HVT estables y obtener la expresion optimizada de la proteina VEN-F.

4, Por otro lado, D3 no subsana las deficiencias de D1. Lo anterior, debido a que D3 se

refiere al antigeno IBV VP2. Asi, D3 no divulga la proteina VEN-F optimizada por codon.
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Adicionalmente, es preciso sefalar que la composicion o vacuna de las

reivindicaciones 1 y 21 modificadas proporciona inesperadamente un constructo mucho

mas estable con mayor eficacia debido a la combinacion especifica de promotor vy

optimizacion por codan.

8.

El parrafo [0091] de la solicitud tal como fue presentada menciona:

“Se insertaron diferentes casetes bajo el promotor mCMV o no CMV en diferentes
loci del genoma de HVT (Tabla 4). A pesar de los repetidos intentos, la generacion
de una construccion con la combinacion de mCMV y secuencia F optimizada por
codon no fue exitosa mas alla del pasaje 2. Sin embargo, cuando la secuencia se
tipo salvaje se condujo mediante mCMV, una construccion estable, se pudo generar
el vHVT110. Ademds, también fue estable el vHVT111 recombinante con la
secuencia de F de tipo salvaje bajo el promotor de SV40 por mds de 10 pasajes in
vitro. Sorprendentemente, similarmente se hallé una secuencia F optimizada por
codon bajo el promotor de SV40 como estable por mds de 10 pasajes in vitro (por
ejemplo vHVT114 y vHVT116). Estos resultados indican el delicado balance entre la
fuerza del promotor y la naturaleza del gen que ellos controlan (optimizado o no
por codon) en la generacion de una construccion de HVT genéticamente estable.”

[Enfasis afiadido]

El parrafo [0158] de la solicitud tal como fue presentada también menciona:

“La diferencia de proteccion obtenida entre vHVT111 y vHVT114 jlustra la
importancia de la secuencia de nucleotidos del gen F, siendo mads potente la

secuencia optimizada que la de tipo salvaje (o nativa).”

Estos pasajes claramente ensefian a la persona del oficio normalmente versada en

la materia que con el fin de tener un constructo estable con la eficacia optima, la

secuencia optimizada por coddn seria usada junto con el promotor SV40.

9

Ademas, es importante sefialar que el vector de las reivindicaciones 1y 21 resuelve

el problema de “interferencia” — el cual es un problema frecuente cuando se usan
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combinaciones de varios vectores recombinantes basados en HVT, conduciendo a una
menor eficacia y proteccion. Esta carencia de interferencia se demuestra a traves de los
Ejemplos, en particular en al menos los Ejemplos 9, 10, 14, 16, 19 y 20 de la presente

solicitud.

10. En consecuencia, la invencion de la presente solicitud tiene nivel inventivo en vista

de D1y D3 del estado de la técnica citados por el Examinador.

VIl.  PETICION
L. Puesto que se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por la
Direccion de Nuevas Creaciones, se solicita proceder al otorgamiento de la solicitud de
patente.
2. De manera subsidiaria, y en caso de que la Direccion de Nuevas Creaciones tenga
observaciones adicionales a la patentabilidad del invento, solicito emitir un nuevo
requerimiento en el marco del articulo 45 de la Decision 486 de 2000.

VIII. ANEXOS

i Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 28 reivindicaciones.

Senor Director,

A - e e e B
VR ez re DTk

LUZ CLEMENCIA DE PAEZ
C.C. 35.456.344 de Usaquén
T.P.A. No. 23.555

COLO-14306-0841-0027-1
SGD\SGD\ID-286383\WPC14306
No. M-2016-286383\SGD
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REIVINDICACIONES

. Una composicion o vacuna CARACTERIZADA PORQUE comprende un vector de
herpesvirus recombinante de pavo (HVT) que contiene al menos uno o mas
polinucleétidos heterologos que codifican para y que expresan un antigeno de un
patogeno aviar, en donde el polinucledtido que codifica un polipéptido del Virus de
la Enfermedad de Newcastle F (VEN-F) y esta operativamente ligado a un promotor
SV40, y en donde el polinucledtido esta optimizado por codon.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 1, CARACTERIZADA PORQUE el
poliopéptido de VEN-F tiene la secuencia de aminodacidos detallada en SEQ ID
NO:2,4,6,33;35,037.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 1, CARACTERIZADA PORQUE el
polinucledtido que codifica para el polipéptido VEN-F esta operativamente ligado a
una sefial poliA de SV40.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 4, CARACTERIZADA PORQUE el
polinucleotido que codifica para el polipéptido de VEN-F, el promotor SV40 ligado
operativamente y la sefial poliA de SV40 se insertan en el locus IG1 del genoma de
HVT.

La composicion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, CARACTERIZADA
PORQUE la composicion ademas comprende un segundo vector recombinante de
HVT que contiene un polinucleotido heterologo que codifica para y que expresa el
antigeno VP2 del VEBI.

La composicion de la reivindicacion 5, CARACTERIZADA PORQUE el segundo vector
recombinante de HVT es vHVT13.

La composicion de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6, CARACTERIZADA
PORQUE la composicion es una composicion multivalente que ademas comprende
un vector recombinante de SB1 o la cepa parental SB1.

La composicion de la reivindicacion 7, CARACTERIZADA PORQUE el vector
recombinante de SB1 comprende un polinucleotido heterdlogo que codifica para y
que expresa un antigeno F del virus de la enfermedad de Newcastle (VEN-F).

La composicion de la reivindicacion 8, CARACTERIZADA PORQUE el vector SB1 se
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11.

12.

13.

14.

15:

16.

selecciona del grupo que consiste en vSB1-009, vSB1-010, vSB1-004, vSB1-006,
vSB1-007 y vSB1-008.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 1, CARACTERIZADA PORQUE El vector
HVT comprende un primer polinucledtido heterdlogo que codifica para y que
expresa un antigeno F del virus de la enfermedad de Newcastle (VEN-F) que tiene
la secuencia de aminoacidos como se indica en SEQ ID NO:2, 4, 6, 33, 35,037 y un
segundo polinucledtido heterdlogo que codifica para y que expresa un antigeno
VP2 del virus de la enfermedad bursal infecciosa (VEBI) que tiene la secuencia de
aminodcidos como se indica en SEQ ID NO: 8 6 42.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 10, CARACTERIZADA PORQUE el
vector HVT comprende dos polinucledtidos heterologos que codifican para y que
expresan dos antigenos VP2 del VEBI que tienen la secuencia de aminoacidos como
se indica en SEQ ID NO: 8 6 42.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 10, CARACTERIZADA PORQUE el
polinucledtido que codifica para el antigeno VP2 del VEBI esta operativamente
ligado a un promotor de CMV.

La composicion o vacuna de la reivindicacion 12, CARACTERIZADA PORQUE el
polinucledtido que codifica para el antigeno VEN-F esta operativamente ligado s
una senal poliASV40 y el polinucleotido que codifica para el antigeno VP2 del VEBI
esta operativamente ligado a una sefial poliA de SV40.

La composicién o vacuna de la reivindicacion 13, CARACTERIZADA PORQUE el
polinucledtido que codifica para el antigeno VEN-F, el promotor SV40
operativamente ligado, y la sefial poliA de SV40 se insertan en el locus IG1 del
genoma HVT, y en donde el polinucleétido que codifica para el antigeno VP2 del
VEBI y el promotor operativamente ligado de CMV y la sefal poliA de SV40 se
insertan en el locus 1G1 o el focus SORF3-US2 del genoma de HVT.

La composicion de cualquiera de las reivindicaciones 10 a 14, CARACTERIZADA
PORQUE la composicion ademas comprende un segundo vector recombinante de
HVT que contiene un palinucledtido heterdlogo que codifica para y que expresa un
antigeno VP2 del VEBI.

La composicion de la reivindicacion 15, CARACTERIZADA PORQUE el vector
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20.

21,

22

23

24,

recombinante de HVT es vHVT13 incluida en VAXXITEK HVT+EBI.

.La composicion de cualquiera de las reivindicaciones 10 a 16, CARACTERIZADA

PORQUE la composicion es una composicion multivalente que ademas comprende
un vector recombinante de SB1 o la cepa parental SB1.

La composicion de la reivindicacion 16, CARACTERIZADA PORQUE el vector
recombinante de SB1 comprenden un polinucledtido heterélogo que codifica para
Yy que expresa un antigeno F del virus de la enfermedad de Newcastle (VEN-F).

La composicidn de la reivindicacion 18, CARACTERIZADA PORQUE el vector de SB1
se selecciona del grupo que consiste en vSB1-009, vSB1-004, vSB1-006, vSB1-007,
v5B1-008 y vSB1-010.

Un vector recombinante de HVT CARACTERIZADO PORQUE comprende un
polinucledtido heterologo que codifica para y que expresa un antigeno de un
patogeno aviar, en donde el polinucledtido codifica un polipéptido del Virus de la
Enfermedad de Newcastle F (VEN-F), y en donde el polinucleétido estd
operativamente ligado a un promotor SV40, y en donde el polinucledtido esta
optimizado por codon.

El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 20, CARACTERIZADO PORQUE
el polipéptido VEN-F tiene la secuencia de aminoacidos como se indica en la SEQ ID

NO: 2,4, 6, 33, 35, 0 37,

. El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 21, CARACTERIZADO PORQUE

el polinucledtido que codifica para polipéptido el VEN-F esta operativamente
ligado a una sefal poliA de SV40.

El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 22, CARACTERIZADO PORQUE
el polinucledtido que codifica para el polipéptido VEN-F, el promotor SV40
operativamente ligado, y sefial poliA de SV40 se insertan en el locus seleccionado
del grupo que consiste en I1G1, 1G2, US10, SORF3-US2 y gD del genoma de HVT.

El vector recombinante de HVT de cualquiera de las reivindicaciones 20 a 23,
CARACTERIZADO PORQUE el vector comprende un primer polinucledtido
heterologo que codifica para y que expresa un antigeno F del virus de la
enfermedad de Newcastle (VEN-F) que tiene la secuencia de aminoécidos como se

indica en la SEQ ID NO: 2, 4, 6, 33, 35, 0 37 y un segundo polinucledtido heterologo



25.

26.

27

28.

que codifica para y que expresa un antigeno VP2 del virus de la enfermedad bursal
infecciosa (VEBI) que tiene la secuencia de aminoacidos como se indica en SEQ ID
NO: 8042,

El vector recombinante de HVT de cualquiera de las reivindicaciones 20 a 23,
CARACTERIZADO PORQUE el vector de HVT comprende dos polinucledtidos
heterologos que codifican para y que expresan dos antigenos VP2 del VEBI que
tiene la secuencia de aminoacidos como se indica en SEQ ID NO: 8 6 42.

El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 24, CARACTERIZADO PORQUE
el polinucledtido que codifica para el antigeno VP2 del VEBI esta operativamente

ligado a un promotor de CMV.

. El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 26, CARACTERIZADO PORQUE

el polinucledtido que codifica para el antigeno VEN-F estd operativamente ligado a
una sefal poliA de SV40 y el polinucledtido que codifica para el antigena VP2 del
VEBI esta operativamente ligado a una sefnal poliA de SV40.

El vector recombinante de HVT de la reivindicacion 20, CARACTERIZADO PORQUE
el polinucleotido que codifica para el antigeno VEN-F, el promotor SV40
operativamente ligado, v la senal poliA del SV40 se insertan en el locus IG1 del
genoma del HVT, y en donde el polinucledtido que codifica para el antigeno VP2
del VEBI y el promotor de CMV operativamente ligado vy la sefial poliA del SV40 se

insertan en el locus de IG1 o el locus SORF3-US2 del genoma de HVT.
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