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RESPUESTA A EXAMEN DE FONRQC

Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y domiciliada
como aparece al pie de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada de la sociedad solicitante
del asunto citado en la referencia, en atencién a su oficio No. 10810 notificado el 02 de

septiembre de 2014, atentamente me permito dar respuesta al mismo de la siguiente manera:

1. Modificacion a las Reivindicaciones

De acuerdo con lo establecido en el Articulo 34 de la Decisién 486 y en vista de las observaciones
realizadas por el examinador, se presenta en esta oportunidad un nuevo pliego reivindicatorio
conformado por 16 reivindicaciones. Asi, con fundamento en el soporte que provee la descripcion,

Se presenta en esta oportunidad una reivindicacion principal dirigida a un kit de partes. Lo anterior,

con base en lo expresadn en la Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencién y
Modelo de Utilidad, numeral 2.15:

“El kit de partes es una modalidad de las invenciones por combinacion en la que se reunen
elementos conocidos que aunque se conocen de forma individual a partir de
preparaciones independientes, al combinarse pueden llegar a ser o convertirse en una

nueva solucion técnica a un problema técnico.

El kit-de-partes esta conformado por componentes que provienen de preparaciones
individuales, donde tales componentes forman una unidad funcional (combinacidn

verdadera) dirigida a un Unico propdsito o efecto técnico”.
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Por Io tanto, la nueva reivindicacion 1 recita:

“1. Un kit de partes para la induccidn de tolerancia inmunoldgica, caracterizado porque
dicho kit de partes comprende:

° Metotrexato; y

°  Un producto terapéutico de proteina

en donde ambos componentes estdn presentes en contenedores Sseparados y son
administrados en un tnico ciclo”,

Las reivindicaciones dependientes indican detalles adicionales sobre las modalidades preferidas,

de conformidad con el soporte que provee la descripcion.

Respecto a esta nueva reivindicacion, es relevante mencionar que los ejemplos demuestran que

la combinacion reivindicada, administrada en un tnico ciclo provee un efecto técnico inesperado.

Por ejemplo, tal como sefala la descripcién, los datos experimentales confirman que el

tratamiento de combinacién de mATG y metotrexato aumenta significativamente la supervivencia

de aloinjertos cardiacos ademas de reducir las respuestas anti-aloinjerto (figuras 17 y 18). En
efecto, aunque el tratamiento con mATG o metotrexato solos proporciona un modesto beneficio
de una supervivencia media extendida de 15 y 20 dias, respectivamente, la coadministracion de
mATG y cualquiera de los regimenes de metotrexato evaluados demuestra un gran beneficio en
la supervivencia del injerto cardiaco, reteniendo la mayoria de los ratones sus injertos durante
mas de 100 dias (figura 17). Puesto que la supervivencia del injerto cardiaco continta largo
tiempo después de los tratamientos de induccién tempranos y breves de mATG y metotrexato,
este régimen parece ser tolerogénico en lugar de inmunosupresor. El efecto es exclusivo a la
combinacion de mATG y metotrexato, puesto que otros agentes inmunosupresores (por ejemplo,
micofenolato  mofetilo, dexametasona, rapamicina y ciclofosfamida) no prolongan
significativamente la supervivencia del injerto cuando se coadministran con mATG. En este
escenario, el metotrexato parece ser capaz de controlar las respuestas de anticuerpos contra
muiltiples antigenos del aloinjerto de corazén simultaneamente. Una mayor reduccion es inducida
mediante la combinacién de mATG con el tratamiento de metotrexato (figura 18C).

Asimismo, el ejemplo 12 demuestra que el metotrexato en combinacién con alemtuzumab
aumenta las poblaciones de células B seleccionadas.

En este sentido, es relevante indicar que la administracién en un Gnico ciclo también es una

caracteristica notable de la presente invencién, ya que los resultados experimentales demuestran
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que la administracién en un tnico ciclo es mas ventajosa respecto a la administracién en varios

ciclos.

Se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego reivindicatorio para el andlisis de
patentabilidad, toda vez que no implica una ampliacién de la materia inicialmente solicitada y

ademas permite superar las objeciones comunicadas por el examinador.
Finalmente, se solicita tener en cuenta que junto con el presente memorial se adjunta el recibo
por concepto de presentacion de seis (6) reivindicaciones adicionales a la décima, para que se

realice el estudio sobre todo el pliego reivindicatorio.

2. Anadlisis de patentabilidad

Ninguno de los documentos citados por el examinador revela un kit de partes como el que se
reivindica en la presente solicitud, por lo que éste resulta tanto novedoso como inventivo sobre

dicho estado de la técnica.

3. Anexos

* Nuevo pliego reivindicatorio conformado por dieciséis (16) reivindicaciones.

* Recibo por concepto de presentacior de seis (6) reivindicaciones adicionales a la décima.
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REIVINDICACIONES MODIFICADAS EN
RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO

1. Un kit de partes para la induccién de tolerancia inmunoldgica, caracterizado
porgue dicho kit de partes comprende:

* Metotrexato; y

* Un producto terapéutico de proteina

en donde ambos componentes estan presentes en contenedores separados y son

administrados en un Unico ciclo.

2. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacion 1, caracterizado porque la
cantidad dosificada de metotrexato es 0,1 mg/kg a 5 mg/kg.

3. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 2 mg/kg.

4. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacion 1 o 2, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 0,5 mg/kg.

5. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacion 1 o 2, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 5 mg/kg.

6. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 0,1 mg/kg a 1,5 mg/kg.

7. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 1 o 2, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 0,12 mg/kg a 1,28 mg/kg.

8. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 1 o 7, caracterizado porque
la cantidad dosificada de metotrexato es 0,12 mg/kg.

9. Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 1 o 7, caracterizado porque
la cantidad dosifi.ada de metotrexato es 1,28 mg/kg.

10. Un kit de partes de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9,
caracterizado porque el producto terapéutico de proteina es un producto
terag éutico de ariticuerpo.



11.Un kit de partes de acuerdo con la reivirdicacién 10, caracterizado porque el
producto terapeutico de anticuerpo es un producto terapéutico de anticuerpo
monoclonal. '

12.Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 10 u 11, caracterizado
porque el producto terapeutico de anticuerpo es un es un agente de
disminucién de linfocitos.

13.Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacién 12, caracterizado porque el
agente de disminucién de linfocitos es alemtuzumab.

14.Un kit de partes de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9,
caracterizado porque el producto terapéutico de proteina es una enzima.

15.Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacion 14, caracterizado porque la
enzima es la alfa-galactosidasa A humana.

16.Un kit de partes de acuerdo con la reivindicacion 14, caracterizado porque la
enzima es la alfa-glucosidasa acida humana.



