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Re.: Expediente No. NC2017/0010831
Solicitud de Patente PCT entrada en Fase Nacional, para:
“ADENOVIRUS ONCOLITICO QUE CODIFICA UNA PROTEINAB7”
Solicitante: PSIOXUS THERAPEUTICS LIMITED

RESPUESTA A EXAMEN DE FORMA

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.
15589 notificado el 3 de noviembre de 2017, y para el cual solicité prérroga
oportunamente el 27 de diciembre de 2017, atentamente me permito dar respuesta al
mismo de la siguiente manera:

1. Poder
A fin de cumplir con los requerimientos formales, se anexa a este memorial el
documento de poder por parte del solicitante PSIOXUS THERAPEUTICS LIMITED.,

gue me permite actuar como su apoderada.

2. Reivindicaciones relativas a un uso

Indica el examinador que el uso de las reivindicaciones 21 y 22 no es patentable de
acuerdo con el Articulo 14 de la Decision 486, puesto que se reclama el uso de un
adenovirus en el tratamiento o en la manufactura de un medicamento para el
tratamiento del cancer.

e En esta oportunidad, no se incluyen las reivindicaciones 21y 22.

3. Excepcidn ala patentabilidad

Afirma el examinador que el objeto de la reivindicacion 20 no es patentable de
acuerdo con el articulo 20 de la Decision 486, toda vez que corresponde a un método
para tratar un paciente que comprende administrar una cantidad terapéuticamente
efectiva de un adenovirus.

e En esta oportunidad no se incluye la antigua reivindicacion 20.
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4. Modificacion alas Reivindicaciones

De acuerdo con lo establecido en el Articulo 34 de la Decision 486 y en vista de las
observaciones realizadas por el examinador, se presenta en esta oportunidad un nuevo
pliego reivindicatorio conformado por 19 reivindicaciones, en donde no se incluyen las
antiguas reivindicaciones 2, 11, 12, 20, 21y 22.

Se solicita tener en cuenta de este nuevo pliego lo siguiente:

¢ Indica el examinador que la reivindicacion 1 no es clara porque no define la
secuencia del transgén que codifica la proteina B7. Adicionalmente, las
referencias "fragmento activo de la misma", "codin", "promotor tardio mayor del
endogeno” corresponden a resultados a alcanzar, por lo cual se sugiere realizar

las aclaraciones pertinentes.

o A fin de superar dicha objecion, la reivindicacion 1 se ha modificado para
incorporar las limitaciones de la antigua reivindicacion 2. Una limitacion
similar se ha realizado en la reivindicacion 7 (nueva reivindicacion 5), la
cual limita la secuencia a al menos 95% de identidad.

e Afirma el examinador que las reivindicaciones 1, 2, 3,7 a 10, 14 a 16 y 18 no
son claras porque utilizan las expresiones "fragmento”, "fragmento activo”, "uno
0 mas", las cuales son imprecisas y no permiten distinguir la invencién del

estado de la técnica.

o Dichas reivindicaciones se ha modificado, de tal manera que tal no se

emplean las expresiones "fragmento”, "fragmento activo" y "uno o mas"

e Objeta el examinador que la reivindicacion 8 no es clara porque no define la
secuencia del dominio transmembrana.

o La antigua reivindicacion 8 ha sido modificada para indicar que el
transgén que codifica la proteina B7 codifica una secuencia
transmembrana como se expone en SEQ ID NO: 2 0 91 a 95.

¢ Indica el examinador que las reivindicaciones 9 y 10 no son claras porque no
definen estructuralmente el segundo transgén y el tercer transgén y la mencién
"una citocina, una quimiocina, una molécula de anticuerpo antagonista o
fragmento de la misma, y una molécula de anticuerpo antagonista o fragmento
de la misma" abarca una cantidad de posibilidades aun no exploradas por el
solicitante.

o Dichas reivindicaciones han sido modificadas mediante las limitaciones de
las antiguas reivindicaciones 11y 12.

e El examinador afirma que las reivindicaciones 11 y 12 carecen de soporte
porque no se evidencia en la descripcion la obtencion de virus que comprendan
transgenes que codifiquen todas las citocinas y quimiocinas reclamadas.

o Dichas reivindicaciones no se incluyen en esta oportunidad.
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e Objeta el examinador que la reivindicacion 19 no es clara porque establece
que la composicion "comprende una replicacion”.

o Esta nueva reivindicacibn ya no incluye la frase "comprende una
replicacion”.

e Sefala el examinador que la reivindicacion 23 no es clara porqgue no define el
método mediante una secuencia logica de etapas técnicas y lo define mediante
su funcion, de acuerdo con la expresion "es para generar un adenovirus de
replicacion competente de conformidad con la reivindicacién 1 a 18".

o La antigua reivindicacion 23 (nueva reivindicacion 19) hace referencia a
un método para generar un adenovirus competente en la replicacién de
acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 17, caracterizado
porque comprende la etapa de insertar un polinucle6tido que codifica una
proteina B7 seleccionada del grupo que comprende B7-1, B7-2, B7-DC,
B7-H1, B7. -H2, B7-H3, B7-H4, B7-H5 y B7-H6 0 una secuencia al menos
95% de identidad a la misma en un adenovirus oncolitico.

Se solicita atentamente tener en cuenta este nuevo pliego reivindicatorio para el
andlisis de patentabilidad, toda vez que no implica una ampliacion de la materia
inicialmente solicitada y ademas permite superar las objeciones comunicadas por el
examinador.

5. Claridad y concision del pliego reivindicatorio

Tal como se indic6 en el punto anterior, el pliego reivindicatorio ha sido modificado para
gue resulte mas claro y conciso. No obstante, se solicita atentamente tener en cuenta
lo siguiente:

e Reivindicacién 1: La reivindicacion 1 ha sido modificada para recitar que el
transgén comprende una secuencia de ADN que codifica una proteina B7
seleccionada del grupo que comprende B7-1, B7-2, B7DC, B7-H1, B7-H2, B7-
H3, B7-H4, B7. -H5 y B7-H6 o una secuencia al menos 95% idéntica a la misma.

La persona experta en la materia puede obtener facilmente la secuencia de
cualquiera de las proteinas B7 citadas anteriormente de bases de datos de
proteinas accesibles al publico, tales como UniProt (documento adjunto). Dicho
documento muestra las secuencias de las proteinas B7 citadas. Ademas, a la
persona experta se le ensefia que B7-H5 también se conoce como VISTA y que
la basqueda de "VISTA" en UniProt mostrara la secuencia apropiada para B7-
HS.

Por consiguiente, el experto en la materia conocerd la secuencia del transgén
que codifica la proteina B7 y la reivindicacion 1 tal como esta modificada no
carece de claridad.

e Reivindicaciones 1,2, 3, 7a 10,14 a 16 y 18: Las reivindicaciones 1 a3y 7 a
10 han sido modificadas para eliminar las expresiones "fragmento”, "fragmento

activo" y "uno o mas", lo que hace que las objeciones del examinador contra
estas afirmaciones sean irrelevantes.
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Con respecto a las reivindicaciones 14 a 16, se considera que los expertos
entenderan que las referencias a "fragmentos de anticuerpos" se refieren a
moléculas de anticuerpos tales como scFvs, Fab, anticuerpos de dominio Unico,
etc., es decir, formatos de anticuerpos distintos de los anticuerpos de longitud
completa. En vista de ello, dichas reivindicaciones son claras.

e Reivindicacién 8: La antigua reivindicaciéon 8 se ha modificado para definir la
secuencia del dominio transmembrana.

¢ Reivindicaciones 9y 10: Las antiguas reivindicaciones 9 y 10 se han limitado a
una lista especifica de citocinas y quimiocinas derivadas de las reivindicaciones
anteriores 11 y 12 y, por lo tanto, no abarcan un numero indeterminado de
posibilidades.

e Reivindicaciones 11 y 12: Las limitaciones de estas reivindicaciones se han
introducido en las reivindicaciones previas 9 y 10 (ahora las reivindicaciones 7 y
8 respectivamente).

En el presente caso, la descripcién contiene ejemplos de virus que comprenden
transgenes que codifican proteinas B7 y otras proteinas tales como la citocina
IFNa (por ejemplo, el virus NG-343 en el Ejemplo 3), la quimioquina MIP1a (virus
NG-347 en el Ejemplo 6) , y tanto la citocina IFNa como la quimiocina MIP1a
(virus NG-345 en el Ejemplo 4).

Por lo tanto, se ha demostrado que pueden generarse con éxito virus oncoliticos
gue comprenden una proteina B7 y una citocina y/o quimiocina. Con base en
esto, la persona experta tiene una expectativa razonable de éxito de que otros
adenovirus también se puedan generar con transgenes que codifican otras
citocinas o quimiocinas.

En vista de lo anterior, el alcance de las reivindicaciones 7 y 8 (antiguas
reivindicaciones 9 y 10, respectivamente) es razonable.

e Reivindicacién 19: Esta reivindicacién ha sido modificada para corregir un error
tipogréafico y su modificacion ya no carece de claridad.

e Reivindicacién 23: La reivindicacién anterior 23 se modificé para dar un paso
técnico, y se aborda la objecion del examinador.

6. Conclusioén

Teniendo en cuenta las modificaciones introducidas en esta oportunidad y los
argumentos que se presentan, es posible establecer que las reivindicaciones cumplen
con los requerimientos de la Decisién 486, y por lo tanto se solicita se ordene su
publicacion.
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7. Anexos

¢ Nuevo pliego reivindicatorio conformado por diecinueve (19) reivindicaciones.
e Documento de poder
e Documento Uniprot

Sefor Director,

M!rgar!ta Castellanos Abondano

C.C. No. 39.779.654 de Bogota
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J.

Calle 94A No. 7A-09 - Bogota, D.C.
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Bogota, D.C.
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RESPUESTA EXAMEN DE FORMA

Pagina 5de 5



