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Asunto: Radicacion: 13-261140- -3

Tramite: 11

Evento: 379

Actuacion: 430

Oficio: 2614

Folios: 7
Patente de Invencion X Patente de Modelo de Utilidad
Via Nacional
Via PCT (Fase Nacional) X Capitulo | Capitulo 11 X
No. Solicitud Internacional PCT/US2010/034519
Fecha de Presentacion Internacional 20/04/2012

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: Radicado N° 13- 261140-00000-0000 05/Noviembre/2013
Reivindicaciones: = Radicado N° 13- 261140-00000-0000 05/Noviembre/2013

Radicado N° 13- 261140-00001-0000 21/Noviembre/2013

Dibujos: Radicado N° 13- 261140-00000-0000 05/Noviembre/2013
Secuencias: Radicado N° 13- 261140-00000-0000 05/Noviembre/2013
Prioridad: US 61/477.904 21/Abril/2011

2. Analisis de la Prioridad

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.
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3. Modificaciones aceptadas (Art 34 D 486 y Art 19, 22 y 34 PCT)

Se aceptan las modificaciones a las reivindicaciones en los folios 1 a 11, Radicado N° 13-
261140-00001-0000, ya que no amplian la materia inicialmente presentada, y sobre dicho
capitulo se realiza el analisis de patentabilidad.

4. Objeto de la invencion

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, solo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada. En el presente caso se
estudiaran las reivindicaciones 1 a 20 del capitulo reivindicatorio del Radicado N° 13-
261140-00001-0000.

Titulo de la solicitud: “POLIPEPTIDOS ANTICUERPOS QUE ANTAGONIZAN CD40”

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de generar métodos para la
prevencion o tratamiento de trastornos inmunitarios que involucran la activacion de la
proteina CD40.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona polipéptidos
anticuerpos que se enlazan especificamente a un epitopo de la proteina CD40 humana.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacién Internacional de Patentes
(CIP): CO7K 16/28 (2006.01), A61K 39/395 006.01

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

El objeto de la reivindicacion 1 no se considera una invencion, por cuanto en su encabezado
se define un polipéptido anticuerpo a partir de su epitope conformacional, indicando que
dicho anticuerpo se une especificamente a un epitopo de CD40 humano, el cual comprende
la secuencia de aminoacidos SEQ ID NO: 1, y en donde el epitopo comprende al menos un
residuo de aminoacidos de CD40 seleccionado del grupo que consiste de Trpl109, Leul?21,
His122, Serl24, serl56, Alal57, Phel58, Glul59, e Hisl62. Dicha secuencia de
aminoacidos, corresponde a una secuencia aislada del dominio CD40 de Homo sapiens, tal
y como se encuentra en la naturaleza o aquel que pueda ser aislado, y se considera una
exclusion de patentabilidad; por lo anterior se concluye que el anticuerpo no puede ser
objeto de patente de conformidad con lo dispuesto en el articulo 15 lit. b) de la referida
Decision 486.

A continuacioén se registra el respectivo alineamiento entre las secuencias de aminoacidos
gue corresponde a material biolégico tal y como se encuentra en la naturaleza y la secuencia
SEQ ID NO: 1 reportada en la presente solicitud.

Query: SEQ ID NO: 1
Sbjct: Tumor necrosis factor receptor superfamily member 5 isoform 1 precursor [Homo
sapiens]
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Query 1 MVBELPLOCVLWEGCLLTAVHPEPPTACREEQYLINSQCCELCQPGOQELVSEDCTEFTETECL &0

MUVBLPLOCYLWGCLLTAVHPEPPTACREEQYLINSQCCELCQPGOKLYSDCTEFTETECL

Sbjct 1 MVBELPLOCVWLWGCLLTAVHPEPPTACREEQYLINSQCCELCQPGOELWSEDCTEFTETECL &0

Query &1 PCGESEFLD TWNRETHCHQHETCD PHNLGLEVQQEGTSETDTICTCEEGITHCTEEACESCY  1z0

PCGESEFLD TWNRETHCHOHEYCD PNLCLEV]OQEGTRETD TICTCEEGITHC TS EACERCT

Sbjct &1 PCGESEFLD TWNRETHCHOHETCD PHNLGLEVQQEGTSETDTICTCEEGITHCTZEACESCY  1z0

Query 121 LHRECEPGFGVEQIATGVEDTICEPCPVGFFENVESAFEECHPUTSCETEDLYVVQQAGTN 180

LHRECEPCFEVEQIATGYED TICEPCPVCFFENVE S AFEECHIITECETED LVWOQAGTH

Sbhject 121 LHRECEPGFGVEQIATGVESDTICEPCPVGFFENVESAFEECHPUWTSCETEDLVVQQAGTHN 180

Query 151 EIDVVCGPQDRLEBALVWIPIIFGILFAILLVLVFIFEVAFEPTHEAPHPEQEPQEINFEPD 240

ETDVVCGPQDRLPALYYVIPITIFCILFATILLVLVF IFEVAFE P THEAPHPEQEFQEINF D

Sbhject 151 ETIDVVCGPQDRLEBALVWIPIIFGILFAILLVLVFIFEVAFEPTHEAPHPEQEPQEINFEPD 240

Duery £Z41 DLPGENTRAPVOETLHGCOPVTQEDGEESRISVOERD =277

DLPGENTAAPVOETLHGCQPYWTQEDGKEERIEVOELD

Sbhject 241 DLPGENTRAPVOETLHGCOPVTQEDGEESRISVOERD =277

Las reivindicaciones dependientes 2 - 20, no mencionan alguna caracteristica que definan
adecuadamente la estructura del polipéptido anticuerpo, y se concluye que el anticuerpo no
puede ser objeto de patente de conformidad con lo dispuesto en el articulo 15 lit. b) de la
referida Decision 486.

6.

De la solicitud de patente

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)

1-

La reivindicacibn 1 — 17 no son claras porque definen un polipéptido anticuerpo en
términos de que dicho anticuerpo compite con el enlace de otro anticuerpo caracterizado
por un dominio (dAb) BMS3h — 56 — 269, por el enlace especifico a un epitopo de CD40.
Se le recuerda a la solicitante que no se admiten definiciones de un anticuerpo en
términos referentes a un compuesto (anticuerpo) con el que compite por el enlace al
dominio CD40 y mucho menos definirlo en términos de la eventual diferencia entre las
secuencias de aminoacidos que conforman los correspondientes CDRs y FRs.
Unicamente se acepta definir un anticuerpo a partir de sus caracteristicas técnicas
esenciales, es decir su estructura completa, mencionando las secuencias que lo
conforman en la cadena ligera y cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las
secuencias variables de la cadena ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que
conforman ambas cadenas, con el objetivo de poder distinguirlo inequivocamente del
estado de la técnica.

La reivindicacion 1 no es clara porque define un polipéptido anticuerpo, en términos de su
resultado alcanzar que da cuenta de la afinidad del polipéptido anticuerpo por el epitopo
de CD40 y en donde se afirma que este compite con el enlace del anticuerpo de dominio
(dAb) BMS3h — 56 — 269, y no se define a partir de sus caracteristicas técnicas
esenciales, es decir sus estructura completa y no es posible compararlo con el estado de
la técnica. Adicionalmente las reivindicacion 1 no es clara porque el polipéptido
anticuerpo se encuentra definido a partir de su union a un epitope de la proteina CD40
segun la SEQ ID NO: 1P y esto se considera una exclusion a la patentabilidad porque es
el dominio CD40. Se le recuerda a la solicitante que un anticuerpo debe ser caracterizado
a partir de su estructura completa y no puede ser definido en términos de su mecanismo
de interaccién con el epitope, ya que esto no permite su diferenciacion con el estado de
la técnica. Es necesario mencionar las secuencias que lo conforman en la cadena ligera
y cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las secuencias variables de la cadena
ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman ambas cadenas.

Las reivindicaciones 2 y 3 no son claras porque definen un anticuerpo en términos de su
resultado alcanzar que da cuenta de la afinidad del polipéptido anticuerpo por el epitopo
de CD40, indicando que el primer dominio variable tiene una constante de enlace
aparente de 1 pM a 100 nM y un EC50 de proliferacion de células B humanas promovida
por hlZCD40L, de 0.01 nM a 100.0 nM y no se define a partir de sus caracteristicas
técnicas esenciales, es decir sus estructura completa y no es posible compararlo con el

estado de la técnica. En este caso las reivindicaciones incluirian no sélo la solucion
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propuesta por el solicitante, sino todas las alternativas presentes o futuras que lleguen a
ese resultado Se recuerda a la solicitante que es necesario mencionar las secuencias de
aminoacidos que lo conforman en la cadena ligera y cadena pesada, con su respectivo
SEQ ID NO, o las secuencias variables de la cadena ligera y pesada o las secuencias de
los 6 CDR’s que conforman ambas cadenas.

Las reivindicaciones 4 y 5 no son claras porque definen un anticuerpo caracterizado por
un primer dominio variable que comprende regiones CDRs y Frs y no se indican las
modificaciones puntuales estructurales, especificando las posiciones de aminoacidos que
han sido sustituidos o delecionados sobre la respectiva secuencia de aminoacidos.
Adicionalmente el término “por hasta dos” es impreciso, por lo cual no permite distinguir
la invencién del estado de la técnica. Se sugiere sustituirlo por un término preciso o un
rango concreto. Se le recuerda a la solicitante que un anticuerpo debe ser caracterizado
a partir de su estructura completa mencionando las secuencias que lo conforman en la
cadena ligera y cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las secuencias
variables de la cadena ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman
ambas cadenas.

Las reivindicaciones 1 — 12 no son claras porque definen un anticuerpo en términos de un
primer dominio variable y no se define a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales,
es decir su estructura, lo cual no permite distinguir la invencién del estado de la técnica.
Se recuerda a la solicitante que no se admite la definicion parcial del anticuerpo es decir
solo en términos de una cadena o solo en términos de 3 de los CDRs de una cadena. Se
sugiere a la solicitante modificar la redaccion de las respectivas reivindicaciones y unificar
las secuencias de aminoacidos que comprenden la region variable de cadena pesada y
ligera del anticuerpo que se busca proteger en una misma reivindicacibn con su
respectivo SEQ ID NO, tal y como se evidencian en la TABLA 3 correspondiente a lista
de secuencias de aminoacidos del dominio variable anti-CD40 humano, divulgada en el
capitulo descriptivo. Adicionalmente se aclara que la especificidad y afinidad del sitio de
union al antigeno en un anticuerpo o molécula variante de union a un antigeno,
dependen de las secuencias de aminoacidos y de las conformaciones de cada uno de los
CDRs y por eso se debe definir en términos de las secuencias que lo conforman en la
cadena ligera y cadena pesada, o las secuencias variables de la cadena ligera y pesada
o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman ambas cadenas.

Las reivindicaciones 1 — 10, 12, 15y 16 no son claras porque definen un anticuerpo en
términos de referencia a elementos de la descripcion, al indicar dominios (dAb)
denominados BMS3h-56-269; y no se define a parir de sus caracteristicas técnicas
estructurales mencionando las secuencias de aminoacidos que lo conforman en la
cadena ligera y cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las secuencias
variables de la cadena ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman
ambas cadenas. Se le recuerda a la solicitante que las reivindicaciones deben ser claras
por si solas y no se pueden hacer referencia a figuras, tablas, dibujos 0 a elementos de la
descripcion ya que no es posible realizar una comparacion estructural con el estado de la
técnica, sobre la base de una referencia o figura.

Las reivindicaciones 14 - 17 no son claras porque definen un anticuerpo en términos de
un polipéptido de fusion y no se define a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales,
es decir su estructura y no es posible compararlo con el estado de la técnica. Se le
recuerda a la solicitante que un anticuerpo debe ser caracterizado a partir de su
estructura completa mencionando las secuencias que lo conforman en la cadena ligera y
cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las secuencias variables de la cadena
ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman ambas cadenas.

La reivindicacion 17 no es clara porque define un anticuerpo, en términos de su resultado
alcanzar que da cuenta de la afinidad del polipéptido anticuerpo por un segundo antigeno

diferente de CD40 y no se define a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales, es
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decir sus estructura completa y no es posible compararlo con el estado de la técnica. Se
le recuerda a la solicitante que un anticuerpo debe ser caracterizado a partir de su
estructura completa y no puede ser definido en términos de su mecanismo de
interaccion con el epitope, ya que esto no permite su diferenciacion con el estado de la
técnica. Es necesario mencionar las secuencias que lo conforman en la cadena ligera y
cadena pesada, con su respectivo SEQ ID NO, o las secuencias variables de la cadena
ligera y pesada o las secuencias de los 6 CDR’s que conforman ambas cadenas.

La reivindicacion 18 no es clara porque no se especifica la respectiva secuencia de
acidos nucléicos que codifica para el polipéptido anticuerpo. Se sugiere al solicitante
modificar la redaccion de la reivindicacibn mencionada y proveer las secuencias
completas de los polinucleétidos, las cuales ademas deben ser adjuntadas en un listado
aparte con su respectivo SEQ ID NO.

La reivindicacion 19 no es clara ya que no se describe ni identifica el proceso para
producir células transformadas como una linea celular. Se sugiere al solicitante modificar
la redaccion de la reivindicacion mencionada y encabezarla especificando la linea celular
a ser transformada indicando su origen y tipo de célula.

Descripcidén (Art 28 D 486)

La

descripcidn no es clara porgue no caracteriza adecuadamente la estructura completa del

anticuerpo anti — CD40, mencionando las secuencias que lo conforman en la cadena ligera y
cadena pesada, o las secuencias variables de la cadena ligera y pesada o las secuencias de

los

6 CDR’s que conforman ambas cadenas. De esta manera sera posible compararlo con el

estado de la técnica.
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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, o0 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.

-

—5

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

%T-Ta

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2015-03-17

Elabord: Mario Andres Forero
Reviso: Consuelo Leguizamon Leguizamon
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