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Solicitante: IONIS PHARMACEUTICALS, INC.

Fecha de solicitud: 07 de abril de 2016

RESPUESTA A EXAMEN PRELIMINAR

ANDRES RINCON USCATEGUI identificado como aparece al pie de mi firma, en mi condicién de
apoderado de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy respuesta al Oficio 5007,

notificado por fijacién en lista el 03 de mayo de 2016.

1. MODIFICACIONES AL PLIEGO REIVINDICATORIO

Con el fin de atender las observaciones realizadas por el examinador de manera preliminar al
examen de patentabilidad, el solicitante decide aportar un nuevo capitulo reivindicatorio

conformado por 6 reivindicaciones en las que se han incluido las siguientes modificaciones:

1. Se han eliminado las reivindicaciones 1 a 18,23 a 37,y 39 a 94.

2. Se han modificado las reivindicaciones 19, 20, 21 y 22, y 38 y se han re numerado como

nuevas reivindicaciones 1,2,4,5y 6

3. Se ha incluido una nueva reivindicacion la cual ha sido numerada como reivindicacion 3.

Estas modificaciones se ajustan al articulo 34 de la Decisiéon 486 de 2000 y no constituyen una

ampliacion de la proteccion que corresponderia a la divuigacion contenida en la solicitud inicial.
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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. EN CUANTO A LAS OBJECIONES DE SUPUESTA FALTA DE CLARIDAD

1. En cuanto al nimero de reivindicaciones independientes el cual a juicio de ese Despacho
es excesivo, como primera medida me permito aclarar que ni en la Decisién 486 ni en la Guia para
Examenes de esta Superintendencia se establece un nimero maximo de reivindicaciones

independientes permitido.

No obstante, mi representada ha reducido el capitulo reivindicatorio a un total de 6

reivindicaciones, en las cuales solo 1 reivindicacién es independiente.

2. En cuanto a las objeciones de claridad elevadas frente a las reivindicaciones 1 a 10 del
capitulo reivindicatorio originalmente presentado, informo que las mismas han sido eliminadas en

el nuevo capitulo reivindicatorio que presento junto con este memorial.

. EN CUANTO A MATERIA NO PATENTABLE

1. Las reivindicaciones dirigidas a usos y a métodos de tratamiento del pliego reivindicatorio

original han sido eliminadas en el nuevo pliego que adjunto a este escrito.

Iv. EN CUANTO AL PAGO DE TASA ADICIONAL POR EL NUMERO DE REIVINDICACIONES

En virtud de que el nuevo capitulo reivindicatorio que presento solo contiene 6 reivindicaciones,

no resulta necesario efectuar el pago de tasa por reivindicaciones adicionales.

V. PETICION

Teniendo en cuenta que la presente solicitud cumple con los requisitos de los articulos 26 y 27 de
la Decisién 486 de 2000 y considerando que se ha dado respuesta a cada una de las observaciones
de la Direccion de Nuevas Creaciones con respecto a otros aspectos que tienen que ver con la
patentabilidad de la invencion, solicito a su Despacho continuar con el tramite administrativo

correspondiente.



VI. ANEXOS

1. Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 6 reivindicaciones;
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto que comprende un oligonucledtido modificado que consta de 10
a 30 nucledsidos enlazados que tienen una secuencia de nucleobases que comprenden
cualquiera de las SEQ ID NOs: 440, 198, 228, 237, 444, 448, 450, 453, 455, 549 y 598, en
las que el oligonucledtido modificado comprende:

un segmento interno que consta de desoxinucledsidos enlazados;
un segmento externo 5’ que consta de nucledsidos enlazados; y
un segmento externo 3’ que consta de nucledsidos enlazados;

en donde el segmento interno se ubica entre el segmento externo 5° y €l segmento
externo 3’ y en donde cada nucledsido de cada segmento externo comprende un azucar
modificado.

2. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que el oligonucleétido modificado
consta de 20 nucledsidos enlazados que tienen una secuencia de nucleobases que consta de
la secuencia indicada en SEQ ID NO: 440, 198, 228, 237, 444, 448, 450, 453 0 455, en las

que el oligonucledtido modificado comprende
un segmento interno que consta de diez desoxinucledsidos enlazados;
un segmento externo 5 que consta de cinco nucledsidos enlazados; y
un segmento externo 3’ que consta de cinco nucle6sidos enlazados;

en donde el segmento interno se ubica entre el segmento externo 5’ y el segmento
externo 3°, en donde cada nucledsido de cada segmento externo comprende un azucar de
2’-O-metoxietilo; en donde cada enlace entre nucleésidos es un enlace de fosforotioato y en
donde cada citosina es una 5-metilcitosina.

3. El compuesto de la reivindicacion 2, en el que el oligonucle6tido modificado
consta de 20 nucledsidos enlazados que tienen una secuencia de nucleobases que consta de
la secuencia indicada en SEQ ID NO: 440, en las que el oligonucledtido modificado
comprende

un segmento interno que consta de diez desoxinucledsidos enlazados;
un segmento externo 5° que consta de cinco nucleosidos enlazados; y
un segmento externo 3’ que consta de cinco nucledsidos enlazados;

en donde ¢l segmento interno se ubica entre el segmento externo 5’ y el segmento
externo 3°, en donde cada nucledsido de cada segmento externo comprende un azdcar 2°-O-
metoxietilo; en donde cada enlace entre nucledsidos es un enlace de fosforotioato y en
donde cada citosina es una 5-metilcitosina.

4. El compuesto de la reivindicacién 1, en el que el oligonucle6tido modificado
consta de 16 nucledsidos enlazados que tienen una secuencia de nucleobases que consta de
la secuencia indicada en SEQ ID NO: 598, en las que el oligonucle6tido modificado
comprende



un segmento interno que consta de diez desoxinucledsidos enlazados;
un segmento externo 5° que consta de tres nucledsidos enlazados; y
un segmento externo 3” que consta de tres nucledsidos enlazados;

en donde el segmento interno se ubica entre el segmento externo 5’ y el segmento
externo 3’; en donde el segmento externo 5’ comprende un azucar 2’-O-metoxietilo, un
azucar 2’°-O-metoxietilo y un azdcar cEt en la direccion 5 a 3°; en donde el segmento
externo 3’ comprende un azicar cEt, un azicar cEt y un azicar 2°-O-metoxietilo en la
direccion 5° a 3°; en donde cada enlace entre nucledsidos es un enlace fosforotioato; y en
donde cada citosina es una 5-metilcitosina.

5. El compuesto de la reivindicacion 1, en el que el oligonucleétido modificado
consta de 16 nucledsidos enlazados que tienen una secuencia de nucleobases que consta de
la secuencia indicada en SEQ ID NO: 549, en las que el oligonucledtido modificado
comprende

un segmento interno que consta de diez desoxinucledsidos enlazados;
un segmento externo 5° que consta de tres nucledsidos enlazados; y
un segmento externo 3’ que consta de tres nucledsidos enlazados;

en donde el segmento interno se ubica entre el segmento externo 5’ y el segraento
externo 3’; en donde cada nucleésido de cada segmento externo comprende un azicar cEt;
en donde cada enlace entre nucledsidos es un enlace de fosforotioato; y en donde cada
citosina es una 5-metilcitosina.

6. Una composiciéon que comprende el compuesto de una cualquiera de las
reivindicaciones 1-5 o sal del mismo y un vehiculo farmacéuticamente aceptable.
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