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RESPUESTA A EXAMEN PRELIMINAR

ANDRES RINCON USCATEGUI, identificado come aparece al pie de mi firma, en mi
condicion de apoderado de la sociedad solicitante de la patente de la referencia, doy
respuesta al Oficio 2392, netificado por fijacién en lista el 15 de marzo de 2016, para lo

cual solicité prorroga el 10 de mayo de 2016.

I 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
reivindicaterio conformade por 21 reivindicaciones en las que se han incluido las

siguientes modificaciones:

1. Las antiguas reivindicaciones 7 a 56 fueron eliminadas del capitulo reivindicatorio.

2. La reivindicacién 1 fue modificada para reivindicar “un vector recombinante de
AAV" en lugar de “una particula recombinante de AAV”; ademds, los aminoacidos
especificos “A, V, P o N” que pueden estar sustituidos en las posiciones mencionadas de la
SEC ID NO: 1; se especificé que “la secuencia de cdpside de AAV tiene una identidad
sustancial a la secuencia de cdpside VP1 establecida como SEC ID NO:1”; finalmente, se
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especifico que la secuencia codifica una proteina del Factor IX. Asimismo, la reivindicacién
2 se modifico para recitar que “...1a secuencia de cépside tiene una identidad sustancial a

laSECIDNO: 1.

3. El capitulo reivindicatorio fue modificado para reivindicar “un vector recombinante

de AAV” en lugar de “una particula recombinante de AAV”,

4, Se agrego una nueva reivindicacién que recita el vector recombinante de AAV de la
reivindicacion 1, donde la secuencia de capside AAV comprende una secuencia de capside
VP1 establecida como SEQ ID NO:5, la cual es una caracteristica que estaba incluida en la

antigua reivindicacion 7.

5. Se agregd una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV
donde el genoma del vector comprende ademds un elemento de control de expresidn que
confiere la transcripcion de dicha secuencia de polinucledtido heterdlogo que codifica la
proteina del Factor IX, la cual es una caracteristica que estaba incluida en la antigua

reivindicacion 37.

6. Se agregd una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV
donde el elemento de control de expresién comprende un elemento de control de
expresion constitutivo o regulable, la cual es una caracteristica que estaba incluida en la

antigua reivindicacion 44.

’ Se agregd una nueva reivindicacidén que recita el vector recombinante de AAV
donde el elemento de control de expresion comprende un elemento o promotor de
control de expresion especifica de tejido, la cual es una caracteristica que estaba incluida

en la antigua reivindicacion 45.

8. Se agregd una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV
donde una o mas de las secuencias de repeticidn terminal invertida (ITR) flanquean el
terminal 5' o 3' de la secuencia de polinucledtido heterdlogo que codifica la proteina del
Factor IX, la cual es una caracteristica que estaba incluida en el parrafo [0017] de la

presente descripcién.
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9. Se agrego una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV de
cualquiera de las reivindicaciones 1-7, donde el genoma del vector comprende ademas
una secuencia de polinucledtido de relleno o embutidora, la cual es una caracteristica que

estaba incluida en el parrafo [0018] de la presente descripcion.

10. Se agregd una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV de
cualquiera de las reivindicaciones 1-7, donde la secuencia de capside de AAV establecida
como SEC ID NO: 1tiene 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,9 o 10 sustituciones, adiciones o inserciones
de aminoacido, la cual es una caracteristica que estaba incluida en la antigua

reivindicacion 53.

11. Se agregé una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV de
cualquiera de las reivindicaciones 1-7, donde la secuencia de capside AAV establecida
como SEC ID NO: 1 tiene 10-15, 15-20, 20-25, 25-30, 30-40 o 40-50, sustituciones de
aminoacido, la cual es una caracteristica que estaba incluida en el parrafo [0073] de la

presente descripcion.

15. Se agregd una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV que
comprende una capside de AAV que encapsula un genoma de vector que comprende una
secuencia de polinucleotido heterdlogo, donde la capside de AAV comprende una
proteina que comprende la secuencia de aminoacido de SEQ ID NO: 5, donde la secuencia
de polinucledtido heterdlogo codifica la proteina del factor IX humano, y donde el genoma
del vector comprende ademas un promotor o potenciador especifico de higado, y las
repeticiones terminal invertida AAV flanquean los terminales 5' y 3' de la secuencia de

polinucledtido heterdlogo.

16. Se agregd una nueva reivindicacién que recita el vector recombinante de AAV de
cualquiera de las reivindicaciones 1-7, o 15, donde la secuencia de polinucleétido
heterologo comprende ademds al menos una porcion del Factor IX humano intrén |, la
cual es una caracteristica que estaba incluida en el pérrafo [0105] de la presente

descripcion.

17. Se agrego una nueva reivindicacion que recita el vector recombinante de AAV de la
reivindicacion 16, donde el genoma del vector comprende ademas una secuencia de

polinucleétido embutidora o de relleno.
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18. Se agregd una nueva reivindicacién que recita una composicion farmacéutica que

comprende el vector recombinante de AAV.

19. Se agregd una nueva reivindicacion que recita una composicion farmacéutica que

comprende ademas una capside AAV vacia.

20. Se agregd una nueva reivindicacion que recita una forma de dosificacion unitaria del
vector recombinante de AAV donde la forma de dosificacién unitaria esta basada en el

peso de un mamifero

21. - Se agregd una nueva reivindicacion que recita una composicion farmacéutica que

comprende la forma de dosificacion unitaria del vector recombinante de AAV

Estas modificaciones se ajustan al articulo 34 de |a Decision 486 de 2000 y no censtituyen
una ampliacion de la proteccion 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.

1. EN CUANTO A LAS OBJECIONES AL TITULO
1. En respuesta a las objeciones referentes al titulo, este se ha modificado a
“VARIANTE AAV Y COMPOSICIONES Y METODOS PARA TRANSFERENCIA DE GEN A

CELULAS, ORGANOS Y TEJIDOS” a modo de remover cualquier expresion relacionada con

usos. Por lo tanto, se supera la objecion.
M. EN CUANTO A LAS REIVINDICACIONES RELATIVAS A USOS

1 En respuesta a la objecién por inclusidn de reivindicaciones de uso, se eliminaron

las antiguas reivindicaciones 7 a 56. Por lo tanto, se supera la objecién
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V. EN CUANTO A LA SUPUESTA FALTA DE CLARIDAD

: En respuesta a la objecion a la expresion “particula recombinante”, dicha expresion
se reemplazo por la expresion “un vector recombinante de AAV” a lo largo de todo el
capitulo reinvindicatorio. Siendo el término “vector” un término especifico y bien

conocido en el campo técnico, se supera la objecidon.

2. En respuesta a la objecidon a las reivindicaciones 1 a 6 por no definir los
aminodcidos y las posiciones involucradas en las sustituciones, respetuosamente
sefialamos que las posiciones habian sido claramente definidas como las posiciones 195,
199, 201y 202. Adicionalmente, resaltamos que aunque la reivindicacion 1 ne indicaba los
aminoacidos especificos, la reivindicacion 2 recitaba que las sustituciones se realizaban
utilizando los aminodcidos A, V, P o N, atiin mas, las reivindicaciones 3 a 6 son cada vez
mas especificas con respacto a las sustituciones con los aminoacidos A, V, P o N. Debido a
lo anterior, respetuosamente consideramos que no hay sustento para la objecion elevada.
No obstante, la reivindicacion 1 se ha modificado para recitar la limitacion de la
reivindicacion 2 con respecto a los aminoacidos. Por lo tanto, las sustituciones de

aminoacidos en cada posicion son claras.

3. En respuesta a la objecion a la expresion “el genoma del vector”, respetuosamente
sefialamos que este término se define en la especificacion en el parrafo [0085], el cual
establece: Un "genoma" de vector recombinante (por ejemplo, un genoma de vector AAV)
puede ser encapsidado o empaquetado en un virus (también denominado aqui como una
"particula" o "virion") para la infeccién subsiguiente (transduccién o transformacién) de
una célula, ex vivo, in vitro o in vivo. Ademas, la descripcion divulga en el parrafo [0086]:
“Para un plasmido recombinante, un "genoma" de vector se refiere a la porcién de la
secuencia del plasmido recombinante que es en ultima instancia, empaquetado o

encapsidado para formar una particula viral.”

Por lo tanto, un genoma del vector de AAV se refiere a la parte encapsidada o envasada
tal y como se divulga en la presente descripcion (parr. [0085]), que en el caso de AAV,
corresponde a las proteinas de la capside de AAV. Consecuentemente, es evidente que el

término "genoma del vector” es claro para un experto en el campo técnico.



4. En respuesta a los términos ‘"secuencia de polinucledtido heterdlogo”,
respetuosamente sefialamos que tales secuencias se encuentran descritas en la memoria
descriptiva y ademas, son conocidos por los expertos en el campo técnico. Por ejemplo, la
descripcion describe ejemplos (no limitantes) de polinucleétidos heterdlogos que
codifican productos génicos, tal y como proteinas terapéuticas. Dichas se encuentran

soportadas en los parrafos [0014] y [0063], y en las antiguas reivindicaciones 37 y 39.

La descripcion también menciona dcidos nucleicos inhibidores incluyendo un micro-ARN
(miARN), siARN, shARN, ARN trans-empalme, el ARN antisentido o ARN que forma un
triple, como los recitados en la antigua reivindicacién 42, o en los parrafos [0015] y
[0066]). En vista de lo anterior, el término "secuencia de polinucledtido heterdlogo" es
suficientemente claro para un experto en la técnica. No obstante, se sefiala que con el fin
de facilitar y agilizar el proceso del tramite de patente, se ha limitado dicha secuencia

recitando que es una "secuencia de polinucledtido heterdlogo que codifica el factor IX".

Consecuentemente, se superan todas las objeciones de claridad.

V. EN CUANTO AL PODER Y LA EXISTENCIA Y REPRESENTACION LEGAL DEL
SOLICITANTE

Presento junto con este escrito el poder que me faculta para actuar en representacion del

solicitante, en el cual ademas se certifica su existencia y representacién legal.

VI. EN CUANTO A LA CESION DE LOS INVENTORES

Presento junto con este escrito el documento de cesion de inventores a solicitante.

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

Presento junto con este escrito el comprobante de pago de tasa adicional para el estudio

de 11 reivindicaciones.

o>
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VIIl.  PETICION

Teniendo en cuenta que la presente solicitud cumple con los requisitos de los articulos 26
y 27 de la Decision 486 de 2000 y considerando que se ha dado respuesta a cada una de
las observaciones de la Direccién 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.
IX. ANEXOS
Nuevo pliego reivindicatorio conformado por 21 reivindicaciones;

Comprobante de pago de tasa por reivindicacicnes adicionales;

Copia del documento de cesion de derechos de los inventores;

= B e B

Copia del documento de representacién legal.

Senor Director,

/ —T
ANDRES RINCONAUSCATEGUI
C.C. 79.780.910 de Bogota

T.P.114.908
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