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Sefor(a)
SAIBA GMBH

TiTULO DE LA SOLICITUD: “PARTICULAS TIPO VIRUS MODIFICADAS DE CMV”

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/EP2015/074269
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 20 de octubre de 2015.
PRIORIDADES: EP 14189897.3 22/10/2014

EP 151841921 08/09/2015

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decisién 486 de 2000,
se le comunica que esta Direccién ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decision, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Documentos estudiados

Descripcion NC2017/0004119 27 de abril de 2017
Reivindicaciones: NC2017/0004119 27 de abril de 2017
NC2017/0004119 08 de septiembre de 2017
NC2017/0004119 04 de septiembre de 2018
Dibujos: NC2017/0004119 27 de abril de 2017
Secuencias: NC2017/0004119 27 de abril de 2017
Respuesta del solicitante: NC2017/0004119 04 de septiembre de 2018
NC2017/0004119 04 de enero de 2019

2. Modificaciones presentadas (Art. 34 Decision 486)

Se aceptan las modificaciones radicadas el 04 de enero de 2019, bajo el nimero
NC2017/0004119, por ajustarse a los requisitos legales.

3. Objeto de la invencion
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De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del Titulo X
de la Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, cuando la solicitud
contenga mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa
complementaria, sélo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada al momento de
realizar el examen de patentabilidad consagrado en el articulo 45 de la Decision 486.
Por lo tanto, se estudiaran las reivindicaciones 1 a 54 del radicado N°
NC2017/0004119 del 04 de enero de 2019.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de desarrollar VLPs
que generen anticuerpos en sujetos inmunizados.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona una particula
tipo virus modificada (VLP) del virus del mosaico del pepino (CMV), que comprende
una pluralidad de polipéptidos de CMV modificados, en donde cada dicho polipéptido
de CMV modificado comprende (a) un polipéptido de CMV, donde dicho polipéptido
de CMV comprende una secuencia de aminoacidos de una proteina de recubrimiento
de CMV que comprende la SEQ ID NO. 1 0 SEQ ID NO. 21; y (b) un epitopo de célula
T ayudante, en donde dicho epitopo de célula T ayudante es seleccionado de
cualquiera de las secuencias SEQ ID NO:4, SEQ ID NO: 50 SEQ ID NO: 26 a30y
en donde dicho epitopo de célula T ayudante sustituye una regién N-terminal de dicho
polipéptido de CMV que corresponde a los aminoacidos 2 a 12 de la SEQ ID NO. 1.

4. Reivindicaciones (Art. 30 Decision 486)

- Lareivindicacion 1 no es clara ya que se refiere a una particula tipo virus (VLP)
del mosaico del pepino que comprende una pluralidad de polipéptidos los
cuales se refieren empleando la expresion: “en donde cada dicho polipéptido”
la cual presenta errores de redaccion. Se sugiere mejorar la redaccion de la
reivindicacion eliminando la palabra “dicho” en la expresion sefalada.

- Lareivindicacién 5 no es clara, ni concisa ya que se refiere a una composicion,
a través de las expresiones: “‘comprende uno o mas primer sitio de union’,
“‘comprende uno o mas segundo sitio de unién”y “estan vinculados a través de
dicho uno o mas segundo sitio de union a través de por lo menos” que ademas
de comprender expresiones ambiguas e imprecisas como: “uno o mas” o “por
lo menos” mezclan términos en singular y plural que impiden determinar si se
esta refiriendo a un sitio 0 a multiples sitios e impiden la comprensiéon de la
invencion. Se sugiere al solicitante sustituir los términos imprecisos por rangos
concretos (Ej. Comprende uno, dos o tres sitios de unién o comprende entre 1
y tres sitios de unidn) y mejorar la redaccion de la reivindicacion evitando
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mezclar los términos en plural y en singular que impiden comprender el objeto
reivindicado.

- Las reivindicaciones 5 a 14 no se encuentran sustentadas en la descripcidn ya
que se refieren a una composicion que comprende una VLP modificada en
donde dicha VLP se define mediante las expresiones: “comprende uno o mas
primer sitio de unién” o “comprende uno o mas segundo sitio de unién”, sin
embargo en el capitulo descriptivo unicamente se evidencian VLPs que
comprenden como proteina estructural base un polipéptido de proteina de
capside CP (SEQ ID NO: 1 0 21) y hasta dos antigenos insertados en la region
amino terminal de la proteina CP seleccionados de una secuencia PADRE o
de una toxina tetanica y de las secuencias de epitopes: Fel d1, IL-17A, IL-5,
M2, A6, IL1, IL4, IL13 o IL-31, es decir no se evidencia el desarrollo de VLPs
que comprendan mas de dos antigenos 0 mas de dos sitios de union para la
insercidon de dichos antigenos. (Pag. 123-170). Se sugiere al solicitante
restringir la reivindicacion a una razonable generalizacion de las composiciones
de particulas virales exploradas en la solicitud de manera que se encuentren
debidamente soportadas.

- Las reivindicaciones 11 y 15, no son concisas ya que incluyen términos
imprecisos como “uno o mas” o “una o mas”. Se sugiere sustituirlos por
términos precisos o rangos concretos (Ej. Uno, dos o tres o entre uno y tres).

- La reivindicacion 53 no es clara y que se refiere a “una vacuna” o una
composicién, es decir que se refiere a dos productos diferentes. Se recuerda al
solicitante que cada reivindicacidn debe reclamar un unico producto por lo que
se sugiere eliminar la referencia a composicion.

- La reivindicacion 54 no es clara ya que se encabeza como composicion, pero
menciona que comprende una vacuna es decir que en realidad refiere a dos
objetos diferentes en una unica reivindicacion. Se recuerda al solicitante que
cada reivindicacion debe reclamar un unico producto por lo que se sugiere
eliminar la referencia a la vacuna.

5. Determinacion del Estado de la Técnica
La fecha para determinar el estado de la técnica es el 22 de octubre de 2014, que

corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad. Sin embargo,
consultadas las fuentes de informacion con las que se cuenta hasta la fecha, no se
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encontraron documentos que anticipen el objeto de la solicitud tal y como se encuentra
reivindicado.

6. Respuesta a los argumentos del senor solicitante
Argumentos respecto a las objeciones de art 30

El solicitante argumenta que “Con respecto a la objecién del Examinador segun la cual
las antiguas reivindicaciones 9 a 16 (nuevas reivindicaciones 5 a 12) porque
supuestamente en la descripcion no se evidencia ningun ejemplo de VLP vinculada a
epitopes de manera no covalente es preciso una vez mas llamar la atencion del
Examinador sobre la materia reclamada en la Solicitud. Mas especificamente se
desea recordar que los antigenos NO estan insertados en la secuencia de CMV, sino
que estan acoplados quimicamente a la particula tipo virus por un enlace peptidico
no-covalente, tal y como se mostro graficamente (numeral 11.2 del presente memorial).
Solo el epitopo de la célula T ayudante esta insertado dentro de las secuencias de
CMV. Teniendo en cuenta lo anterior, esta objecion debe darse como superada.”

Se aclara que mediante la redefinicion de las reivindicaciones el solicitante ha logrado
superar la objecion sefalada ya que se refiere a la unién de los antigenos a las
proteinas CMV se da por medio de enlaces covalentes no peptidicos. No obstante
esta oficina se permite aclarar que tal y como menciona el solicitante en la
reivindicacion 5, el enlace de union es de tipo covalente ya que no existe evidencia en
el capitulo descriptivo de cualquier union entre los antigenos sefialados y la proteina
CMV de tipo no covalente; asi mismo es oportuno aclarar que los enlaces covalentes
entre moléculas no se dan exclusivamente para la insercidon de antigenos en
secuencias peptidicas, sino que son enlaces fundamentales mediante la que se unen
los atomos para la conformacién de las moléculas y las moléculas entre si, en tanto
que los enlaces no covalentes son interacciones débiles que no involucran el
intercambio de electrones entre moléculas; asi las cosas, y de acuerdo con la
bioquimica general es imposible que los enlaces peptidicos sean interacciones de tipo
no covalente, ya que por definicidon el enlace peptidico! implica la formacion de un
enlace covalente (CO-NH) entre el grupo carboxilo terminal de un aminoacido (COOH)
y el grupo amino de otro (NH2) con la consecuente pérdida de una molécula de agua,
es decir que, un enlace peptidico es un tipo de enlace covalente.

El solicitante afirma que: “con respecto a las expresiones “por lo menos” y “al menos”
(antiguas reivindicaciones 9, 15, 19, 26), se desea respetuosamente senalar nuestro

1 Nelson, D. L., Cuchillo Foix, C. M., Lehninger, A. L., & Cox, M. M. (2005). Lehninger: Principios de
Bioquimica (4a. ed.). Barcelona: Omega.
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desacuerdo, en el sentido que esta expresion es perfectamente clara ya que establece
los requisitos minimos para que una persona medianamente versada en la materia
pueda reproducir la invencion, teniendo en cuenta que la limitacion de la materia a un
rango o valor especifico constituiria una limitacién excesiva al alcance que dejaria por
fuera multiples posibles configuraciones que alcanzarian de igual manera el efecto
deseado y solucionarian el problema técnico que enfrenta la invencién. Sin embargo,
con el unico fin de agilizar el tramite el Solicitante ha remplazado la expresion objetada
por el término “uno o mas’.

Se aclara que las expresiones sefialadas no se consideran concisas, toda vez que
son ambiguas, de manera que, contrario a lo sefalado por el solicitante en su
argumento no permiten reproducir de manera precisa la invencidn, ya que impiden
establecer el numero, ubicacion y cantidad de sitios de unién que permiten la insercidn
de los antigenos dentro de la particula CMV. En este punto es importante resaltar que
en el actual capitulo reivindicatorio se evidencian también multiples errores de
redaccion que en conjunto con las expresiones ambiguas dificultan aun mas la
comprensién del objeto reclamado.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de 2000, se le indica que debe dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
notificacion de la presente comunicacion. En caso de no dar respuesta al presente
requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la
concesion, se denegara la patente.

Si como respuesta a este requerimiento, el solicitante modifica: i) el capitulo
reivindicatorio, ii) la descripcidon de la invencion a proteger, iii) o presenta un nuevo
capitulo reivindicatorio debera observar las instrucciones contenidas en el numeral
1.2.2.1.1., del Capitulo Primero del Titulo X de la Circular Unica y la Direccion de
Nuevas Creaciones seguira el procedimiento descrito en el numeral 1.2.2.5.1.

Yod o

MARIA JOSE LAMUS BECERRA
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2017/0004119 1° 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/EP2015/074269 20 de octubre de 2015
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
22 de octubre de 2014 X

Solicitante
SAIBA GMBH

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 14

Art. 15

Art.

20

Art. 25 (Falta de unidad de
invencién)

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de busqueda

1a54

Palabras clave utilizadas

VIRUS 3D PARTICLE?, VLP OR VLPS, CUCUMBER?
OR CMV, COAT? 2D PROTEIN?,

Clasificaciones utilizadas para la busqueda

Clp; |AB1K

39/12, A61K 39/35, CO7K 14/08

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)

Informes de | N° de solicitud de Fecha de Reivindicaciones Categoria del
busqueda / patente / Publicacion /Secuencias Citas relevantes del estado de la docgmento
Bases de datos| N° de patente/ | /Presentacion afectadas técnica citado(?)
consultadas Autor LNP(")  |(DD/MM/AAAA)
No se
encontraron
SIPI - - -
documentos -
relevantes
ISA/IPEA - A
™) lwo2013030608| 07/03/2013 ]
EPO
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W02006032674

30/03/2006 -

W02006097530

21/09/2006 -

W02005091753

06/10/2005 -

W02004052395

24/06/2004 - A

Akos Gellért, et
al, 2009

2009

Nuzzaci M, et
al, 2009

2009 -

Caldeira Jd C,
et al, 2010

2009 -

Khairunadwa
Jemon, et al,
2009

2010 -

Alain C Tissot,
et al, 2009

2009 -

EPOQUENET| CN104513812

15/04/2015 - A

US2009220537

03/09/2009 -

W02006108226

19/10/2006 -

CN106978443

25/07/2017 -

CN105018432

04/11/2015 -

W02004061110

22/07/2004 -

JPHO053789

14/01/1993 -

Google Natilla A., et al.,
Academico 2006

20/02/2006 -

(") Cita completa literatura no patente
(LNP)

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del
articulo. Nombre de la
revista. Volumen(Numero), pp-pp.

O

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del
articulo. Nombre de la revista.

A Cucumber Mosaic Virus Based Expression System for the Production of Porcine
Circovirus Specific Vaccines Authors:Akos Gellért, Katalin Salanki, Kata
Tombacz, Tamas Tuboly, Ervin Balazs Publication data:PLoS ONE Source
info:Vol: 7, Nr: 12, Page(s): 52688

Structural and biological properties of Cucumber mosaic virus particles carrying
hepatitis C virus-derived epitopes Authors:Nuzzaci M, Bochicchio I, De Stradis A,
Vitti A, Natilla A, Piazzolla P, Tamburro A M Publication data:JOURNAL OF
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Recuperado de http://XXXXXxxXx.

VIROLOGICAL METHODS, 20090201 Elsevier BV, NL Source info:Vol: 155, Nr:
2, Page(s): 118 - 121

Immunogenic display of diverse peptides, including a broadly cross-type
neutralizing human papillomavirus L2 epitope, on virus-like particles of the RNA
bacteriophage PP7 Authors:Caldeira J d C, Medford A, Kines R C, Lino C A,
Schiller J T, Chackerian B, Peabody D S Publication data:Vaccine, 20100617
ELSEVIER, AMSTERDAM, NL Source info:Vol: 28, Nr: 27, Page(s): 4384 - 4393

An Enhanced Heterologous Virus-Like Particle for Human Papillomavirus Type 16
Tumour Immunotherapy Authors:Khairunadwa Jemon, Vivienne Young, Michelle
Wilson, Sara Mckee, Vernon Ward, Margaret Baird, Sarah Young, Merilyn Hibma
Publication data:PLoS ONE Source info:Vol: 8, Nr: 6, Page(s): e66866

Versatile Virus-Like Particle Carrier for Epitope Based Vaccines Authors:Alain C
Tissot, Regina Renhofa, Nicole Schmitz, Indulis Cielens, Edwin Meijerink, Velta
Ose, Gary T Jennings, Philippe Saudan, Paul Pumpens, Martin F Bachmann
Publication data:PLoS ONE Source info:Vol: 5, Nr: 3, Page(s): €9809

“Epitope presentation system based on cucumber mosaic virus coat protein
expressed from a potato virus X-based vector”, Natilla, A., Hammond, R. &
Nemchinov, L. Arch Virol (2006) 151: 1373. https://doi.org/10.1007/s00705-005-
0711-x

(?) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.

“T” Documento publicado en fecha posterior a la de presentacién o
la de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la
fecha de presentacion internacional o en fecha posterior.

“L” Documento citado para llamar la atenciéon sobre por ejemplo,
dudas acerca de una reivindicacién de prioridad o para determinar
la fecha de publicacion de otra cita, siempre van acomparados de
una explicacion, por la cual se citan.

“O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de
documentos siempre estara acompafiado por otra letra que indique
la pertinencia del documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

dicha solicitud, pero puede ser Uutil para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que
el razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“X” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada
no puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva
por referencia al documento aisladamente considerado.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada
no puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando
el documento se asocia a otro u otros documentos de la misma
naturaleza, cuya combinacion resulta evidente para un experto en la
materia.

Fecha del reporte de busqueda 07/03/2019

Examinador [OfficerPrimaryExaminer]

Pagina9de9

El progreso

es de todos

Mincomercio




