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1. Yo, Luz Clemencia de PAEZ, obrando como apoderada del solicitante en el asunto antes

identificado, me refiero al Oficio No. 11230 notificado por fijacion en lista del 27 de Junio de
2012.

2. Mediant¢ el Oficio No. 11230 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. - Resguesta a las objeciones

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

3.1 Modificacién a una Solicitud en Tramite

De acuerdo con el articulo 34 de la Decision 486 de la Comisién de la Comunidad Andina,
donde se establece que la modificacién de una solicitud es posible en cualquier momento del

tramite, mientras no implique una ampliacién de la solicitud inicial, hemos efectuado las
siguientes modificaciones:

NIT. 860.041.367-3
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3.1.1 Modificacién del capitulo reivindicatorio

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

Las modificaciones son las siguientes

3.2

Siguiendo las observaciones hechas por el examinador, la reivindicacion 1 fue
modificada de tal manera que se defini6 el anticuerpo, de acuerdo a lo establecido en
fa guia de patentes emitida por su despacho en donde se especifica que un
anticuerpo debe estar definido en términos de las 6 secuencias de aminoacidos
CDRs de cadena pesada y cadena liviana. El soporte para dichas modificaciones se
encuentra en las anteriores reivindicaciones 7 y 9.

Las anteriores reivindicaciones 2-9, 15, 16, 18 y 19 han sido eliminadas del capitulo
siguiendo las sugerencias del Examinador y con el fin de avanzar en el tramite de la
solicitud.

Se agregaron las nuevas reivindicaciones 2 y 3 las cuales tiene soporte en las
anteriores reivindicaciones 1y 2.

En general, en el nuevo pliego reivindicatorio se ha restringido la materia con el fin de
cumplir con el requisito de unidad de invencion, tal y como se mostrara a
continuacién.

Respuesta a objeciones hechas por el examinador

Con respecto a la unidad de invencion

Tal como el examinador ha identificado, el anterior pliego mostraba dos grupos
inventivos

o Grupo 1: Los anticuerpos con CDR3 con una secuencia que corresponde a
cadena pesada SEQ ID: 9, 185, 41, 57, 89, 105, 121, 137, 201, 0 217.

o Grupo 2: Anticuerpos con CDR3 que muestran la secuencia de cadena
pesada AKGRDSFD 6 AKGRDAFDI
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En respuesta a dicha objecion, los inventores han modificado las reivindicaciones de
tal manera que las mismas solamente comprendan la materia identificada en el grupo
inventivo nimero 2, superando asi la objecién por unidad de invencién.

3.3 Argumentos a favor de la novedad de la presente solicitud

El examinador ha objetado la novedad de la presente solicitud a la luz del documento D1 (FR
2694767) debido a que este documento ensefia un anticuerpo que tiene como caracteristica
técnica la afinidad por el receptor de la interleucina-6.

El documento D1 revela anticuerpos que se unen al receptor de la interleucina-6 y
hibridomas que expresan dichos anticuerpos. Sin embargo, es muy importante notar que D1
no revela anticuerpos o porciones de éste con las secuencias especificas por las cuales ha
sido caracterizado el anticuerpo en la nueva reivindicacion 1, las cuales tienen una constante
de afinidad bien definida por dicho receptor (alrededor de 500 pM) medida a través de la
técnica SPR (Resonancia de plasmones de superficie).

En vista de esto, esto es, porque las caracteristicas técnicas mediante las cuales se ha
caracterizado el anticuerpo reivindicado no habian sido reveladas en D1, la objecién por
novedad se debe tener por superada.

3.4  Argumentos a favor del nivel inventivo de la presente solicitud

El examinador ha objetado el nivel inventivo de la presente solicitud a la luz de los

documentos D1 (FR 2694767) y D2 (US2005142635). En pocas palabras, el examinador

afirma que una persona versada en la materia estaria motivada a usar D2 para mejorar la
, afinidad de los anticuerpos de D1 y asi alcanzar el efecto técnico de la presente solicitud.

El documento D2 ensefia un método para la produccién de anticuerpos quiméricos con
afinidad a IL-6 humana usando secuencias de anticuerpos monoclonales de raton.

Es importante notar que ninguno de los documentos o ninguna combinacién de ellos sugiere
los anticuerpos o sus fragmentos de unidén al antigeno tal como se especifican en la
reivindicacion 1 del nuevo pliego. Ademas, dichos anticuerpos alcanzan un efecto técnico
que corresponde a una afinidad por el receptor Kp de alrededor de 500pM lo que es superior
a lo revelado en dichos documentos.

Por lo tanto, no existe sustento alguno en D2 a partir del cual se pueda concluir que a partir
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de sus ensefianzas era obvio encontrar un anticuerpo que incrementara la afinidad de los
anticuerpos de D1 de tal manera que dicha combinacién alcanza los anticuerpos con una
constante de afinidad por el receptor de alrededor de 500pM . En efecto, respetuosamente
solicitamos al Sefior Examinador indicar las ensefianzas de D2 que le permitirian a una
persona versada en la materia conocer el estado del arte a la fecha de la prioridad
reivindicada y concluir que la presente invencién se podia derivar de manera obvia y/o
evidente.

Lo anterior, por cuanto negar el nivel inventivo de la presente solicitud implica negar el hecho
de que la presente invencion logra un avance significativo en el estado de la técnica y que el
mismo no era predecible sin necesidad de experimentacién.

4 Conclusiones

De esta manera, se ha dado respuesta a todas las objeciones formuladas por el Examinador.
En consecuencia solicitamos atentamente proceder al otorgamiento de la solicitud de patente
que corresponde a 9 reivindicaciones. Respetuosamente, recordamos al Examinador que la
patente no podra ser negada con base en objeciones diferentes a las expuestas en la accion
oficial No. 11230, todas vez que al no haber sido trasladadas a mi representada, dicha
decision violaria tanto el tenor literal del articulo 45 de la Decisién 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 accion oficial que permita a
mi representada contra argumentar las mismas o modificar la solicitud con el fin de cumplir
los requisitos de patentabilidad.

6 Anexos

6.1 Formulario para modificaciones.
6.2  Nuevo pliego reivindicatorio, conformado por 9 reivindicaciones.

Sefior Director,

(séc.? @é‘m@a& \é@é&e
L.LUZ CLEMENCIA DE PAEZ
C.C. 35.456.344 de Usaquén

T.P.A. No. 23.555

COLO-16813-0841-001-9
DRD\DRD\ID-226150\WPC 16813
No. M-2012-226150\DRD
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2.

REIVINDICACIONES:

Un anticuerpo o fragmento de uniéon de antigeno de éste, que se une
especificamente al receptor de interleuquina-6 humano (hIL-6R) con un Kp
de aproximadamente 500 pM, medido mediante resonancia de plasmén de
superficie caracterizado porque
a) tiene regiones variables de cadena pesada y cadena ligera de
secuencias ID NO: 19 y 27 respectivamente, donde las SEQ ID NO: 21,
23, 25 corresponden a CDR1, CDR2, CDR3 de cadena pesada,
respectivamente, donde SEQ ID NO: 29, 31, 33 corresponden a CDR1,
CDR2, CDR3 de cadena ligera, respectivamente
- b) tiene regiones variables de cadena pesada y cadena ligera de
secuencias ID NO: 147 y 155 respectivamente, donde las SEQ ID NO:
149, 151, 153 corresponden a CDR1, CDR2, CDR3 de cadena pesada,
respectivamente, donde SEQ ID NO: 157, 159, 161 corresponden

CDR1, CDR2, CDR3 de cadena ligera, respectivamente

‘Un anticuerpo o un fragmento de unién de antigeno de acuerdo con la
reivindicacién 1 caracterizado porque se une especificamente al receptor

interleucina-6 (hIL-6R) con un Kp aproximadamente 300pM.

Un anticuerpo o un fragmento de unién de antigeno de acuerdo con las
reivindicaciones 1 o 2 caracterizado porque tiene una afinidad de al menos

2 veces mayor respecto a la afinidad que tiene al IL-6R de mono.

Una molécula de acido nucleico aislada que codifica un anticuerpo o un

fragmento de unién de antigeno de acuerdo reivindicaciones precedentes.



5.

Un vector que comprende una secuencia de nucledtido de acuerdo con la

reivindicacion 4.

Un sistema de huésped-vector para la produccién de un anticuerpo o un
fragmento de wunion de antigeno de un anticuerpo que se une
especificamente al receptor IL-6 humano, que comprende un vector de

acuerdo con la reivindicacion 5, en una célula huésped adecuada.

Un sistema de huésped-vector de acuerdo con la reivindicacion 6, en
donde la célula huésped es una célula procaribtica o eucarittica

seleccionada de una célula de E. coli o una CHO.

Un método para producir un anticuerpo anti-IL-6R o un fragmento de unién
de antigeno de éste, que comprende hacer crecer células de un sistema
huésped-vector de acuerdo con la reivindicacion 6 o 7 bajo condiciones que
permitan la produccién del anticuerpo o fragmento de éste y recuperar el

anticuerpo o fragmento asi producido.

Una composicion farmacéutica que comprende un anticuerpo o un
fragmento de unién de antigeno de un anticuerpo de acuerdo con una
cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3 y un portador o excipiente

farmacéuticamente aceptable.
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