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RESPUESTA AL OFICIO No. 12418 NOTIFICADO EL 17 DE OCTUBRE DE 2018
(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogota, identificado tal como aparece
al pie de mi firma, en mi caracter de apoderado de la sociedad solicitante, me permito
manifestar lo siguiente ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal de

prérroga previsto en el articulo 45 de la Decision 486, en los siguientes términos:

1. En primer lugar, con el animo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada,

me permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su

totalidad al Capitulo Reivindicatorio presentado en respuesta al examen de forma el 17 de
octubre de 2017. Asi entonces, en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene

los siguientes cambios:

- en la Reivindicacién 1 se especifica el polimero policationico y se indica la fuente
de aluminio, lo cual tiene soporte en la pagina 10, lineas 11 a 14, y pagina 12, lineas
20 a 22, del Capitulo Descriptivo respectivamente;

- en la Reivindicaciébn 3 se aclara que el oligonucledtido inmunoestimulante
“comprende CpG” que tiene soporte en la pagina 2 del Capitulo Descriptivo, y se
elimina la referencia a masa por dosis;

- se modifican las dependencias de las reivindicaciones de tal manera que la
Reivindicacién 4 depende Unicamente de la Reivindicacion 3, las Reivindicaciones

5a 8y 17 a 21 se hacen dependientes Unicamente de la Reivindicacion 1, y las
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Reivindicaciones 9 a 11, 14 y 15 se hacen dependientes de las Reivindicaciones 8 a

10, 13 y 14, respectivamente.

Valga anotar que la modificacion efectuada al Capitulo Reivindicatorio cumple a cabalidad
con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que esta de ninguna manera
implica una ampliacion de la proteccidn correspondiente a la divulgacion contenida en la

solicitud original.

2. a- El Examinador sugiere modificar el titulo ya que la referencia actual es muy

general en tanto no refleja las caracteristicas estructurales de la materia reclamada.

b- Siguiendo la amable sugerencia del Examinador, se modifica el titulo de la

presente invencion asi:

“VACUNA CONTRA LA FIEBRE AFTOSA QUE COMPRENDE UN CpG, UN
POLIMERO POLICATIONICO O UNA FUENTE DE ALUMINIO”

3. a- El Examinador eleva las siguientes objeciones respecto a claridad y

concision del Capitulo Reivindicatorio:

- las Reivindicaciones 1 y 4 incluyen la expresion “al menos” que es
imprecisa y no permite diferenciar la solicitud con respecto al estado de la
técnica;

- las Reivindicaciones 1, 3, 9, 10 y 16 a 20 hacen referencia a la cantidad de
virus de aftosa “por dosis” que no se considera una caracteristica esencial
sino a un tratamiento, lo que corresponde a materia no patentable;

- la Reivindicacion 1 incluye las expresiones “oligonucleétido
inmunoestimulante CpG”, “un polimero policatiénico” o “una fuente de
aluminio”, que son muy amplias e incluyen muchas posibilidades que se

salen del objeto de la presente invencion.

b- i) En primer lugar, Ilamo respetuosamente la atencion del Examinador
sobre el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, que como lo indiqué en el numeral 1
del presente memorial, se dio claridad a la Reivindicacion 1 especificando los posibles
polimeros policationicos que puede incluir y se indica especificamente el compuesto que

corresponde a la fuente de aluminio el cual es hidréxido de aluminio.

Sin embargo y sin perjuicio de lo anterior, me permito resaltar que el inventor tiene derecho

de reclamar proteccion para la totalidad del concepto inventivo desarrollado, sin importar

la amplitud de éste. Asi, una reivindicacion puede ser tan amplia como se requiera para
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asi poder enmarcar la totalidad del concepto inventivo desarrollado, y no solamente las
modalidades preferidas o especificamente ejemplificadas en la solicitud. En este sentido no
deberia existir obligacion alguna de limitar el alcance de la materia reclamada Unicamente
a, por ejemplo, la materia estrictamente ejemplificada, pues esta medida reduciria de
manera injusta el concepto inventivo al que el inventor tiene derecho. Asimismo, la
posibilidad de obtener la invencién en diversas modalidades es una practica aceptada a
nivel mundial en el &mbito de las patentes, ya que una patente de invencion no se limita a
una unica modalidad, sino que cubre un concepto inventivo global que abarca diferentes
modalidades (diversas materializaciones de la invencion) ligadas por un efecto técnico

comun que finalmente delimita el alcance de la invencion.

De esta manera, para la objecion del oligonucle6tido inmunoestimulante CpG, me permito
sefialar que estos han sido conocidos en el arte desde al menos 1996 y los diferentes
oligonuclettidos CpG tienen una importante caracteristica en comun: un patrén repetido de
CG no metilado. Al menos 20 afios atras ha sido descubierto que estos patrones repetidos
CG no metilados estan sobre-representados en el ADN bacteriano y sub-representados en el
ADN de los mamiferos. Por lo tanto, para una persona medianamente versada en la materia
es conocido que estos patrones repetidos CG desencadenan una respuesta inmune. ESs mas,
cuando se descubri6 la importancia inmunolégica de los CpG, se publicaron miles de
articulos y patentes sobre este tema, y el término “CpG” adquirié un significado especifico
en la técnica y se ha utilizado ampliamente en publicaciones. Por ejemplo, el término
“CpG” junto con el término “vacuna” o “adyuvante” se ha utilizado en las reivindicaciones
de al menos 359 patentes emitidas en Estados Unidos (a partir del 18 de diciembre de 2018)
que se remontan a noviembre de 1996 (ver Patentes US 5.780.448 , 6.207.646 y/o
6.406.705). Asi, una persona medianamente versada en la materia hubiera reconocido qué

son los oligonucleotidos CpG.

Por lo anterior, respetuosamente difiero de la observacién del Examinador en cuanto a
definir el oligonucleétido inmunoestimulante mediante la secuencia exacta de la CpG, pues
para cualquier persona medianamente versada en la materia es claro a qué corresponden los
oligonucleotidos CpG, y puede reproducir la invencion aqui reclamada sin necesidad

experimentacion adicional excesiva.

i) Respecto a la expresion “al menos”, respetuosamente difiero de la
opinién del Examinador, puesto que esta expresion resulta clara para una persona
medianamente versada en la materia quien conoce y estd familiarizada con el significado
que se le esta dando al término en la presente invencion. Asi, dicha persona comprende que
la expresion “al menos” hace referencia a las caracteristicas minimas esenciales de la

invencion para que ésta pueda ser desarrollada.
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Especificamente, la expresion “al menos uno” es usada acorde a su significado ordinario, es
decir significa uno o mas, esto significa 1, 2, 3, 4, etc., excluyendo la ausencia del
elemento. En el contexto de la Reivindicacion 1, “al menos uno” significa que la
formulacién reclamada puede comprender un polimero policationico, una fuente de
aluminio o ambos. Del mismo modo, para la Reivindicacion 4, la expresion “al menos 15
nucleotidos contiguos” significa “15 0 mas” y no incluye 14 o menos. Por lo tanto, el
significado de “al menos” resultaria claro para una persona medianamente versada en la
materia, y dicha persona comprenderia con claridad el alcance de la materia reclamada y

podria reproducir la materia reclamada sin acudir a experimentacién adicional excesiva.

iii)  Con respecto a la expresion “por dosis”, respetuosamente difiero de
la observacion del Examinador, ya que éste es un término claro y preciso para la persona
medianamente versada en la materia, quien reconoceria que esta expresion no hace
referencias a métodos de tratamiento. Especificamente, para los fines de definir una
vacuna, la expresion “dosis” resulta mas apropiada y precisa que la expresion
“concentracion”. Si se usara el término “concentracion”, para la persona medianamente
versada en la materia no le resultaria clara la cantidad de ingrediente en la vacuna, por lo
que dicha persona se cuestionaria por el volumen completo de la vacuna. Por lo tanto, la

misma concentracion de un ingrediente puede significar cantidades muy diferentes de ese

ingrediente. En contraste, como se reclama en las reivindicaciones de la presente

invencion, la cantidad de antigeno permanece igual independientemente del volumen.

Por lo tanto, el término “dosis” es mas preciso y mas relevante que “concentracion”, y éste
si caracteriza la vacuna especificamente a la cantidad de virus atenuado que tendria en la
composicion independientemente de las caracteristicas del espécimen al cual se le aplicaria

en determinado momento e independientemente del volumen de la vacuna.

iv) Asi, a la luz de las modificaciones y argumentos planteados
anteriormente, considero que el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto cumple con
los requisitos de claridad y concision establecidos en la Decision 486, permitiéndole a la
persona medianamente versada en la materia comprender inequivocamente el alcance de la

materia reclamada.

4. a- El Examinador sefiala que las patentes C02013/245309 (D1), W0O03/024481
(D2) y US2013/084306 (D3) afectan el nivel inventivo de la presente invencion.

) Particularmente, el Examinador afirma que D1 es el arte previo mas
cercano a la Reivindicacién 1, ya que describe una composicion inmunogénica que
comprende un serotipo de fiebre aftosa que se encuentra contenido en una emulsion agua en

aceite y que comprende tensioactivos tipo dimeticona y PEG polietoxilado con amina. La
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diferencia entre la presente invencién y D1 consiste en que la invencion comprende un
oligonuclettido inmunoestimulante CpG en la composicion reivindicada. El efecto de tal
diferencia es un aumento de la accion inmunogeénica sobre el virus de fiebre aftosa, de
acuerdo con lo descrito en los ejemplos del Capitulo Descriptivo, en los cuales las
composiciones que comprenden oligonucledtido CpG (grupos de control T02-T07) tuvieron
una mejor respuesta en comparacion con el grupo de control TO1. Por lo tanto, el problema
a resolver es como modificar la composicion de D1 para mejorar la respuesta inmunogeénica

contra el virus de fiebre aftosa.

De otra parte, el Examinador afirma que D2 describe una composicion inmunogeénica que
comprende una particula viral que puede ser del virus de fiebre aftosa dentro de una
emulsion en aceite, que ademas contiene polimeros catidnicos o hidréxido de aluminio y un
oligonuclettido inmunoestimulante CpG que se encuentra ligada a la particula viral, lo cual
mejora la capacidad de inmunoestimulacién sin necesidad de la respuesta inmune sistémica
y exacerbada. Por lo tanto, la persona del oficio medianamente versada en la materia
modificaria las composiciones inmunogénicas divulgadas en D21 incluyendo el
oligonucle6tido inmunoestimulante CpG como se sugiere en D2, llegando obviamente a la

composicion reivindicada.

i) Ademas, el Examinador afirma que la Reivindicacion 4 carece de
nivel inventivo a la luz de D1 y D3. EI Examinador usa los argumentos mencionados
anteriormente para D1 y agrega que D3 describe una composicion inmunogeénica
pentavalente (BVDV1, BVDV2, IBRV, PI3V y BRSV) dentro de una emulsién liposomal
de colesterol que ademas comprende DEAE - dextrano y CpG de secuencia SEQ ID NO: 8,
en donde la presencia CpG y DEAE-dextrano mejoran considerablemente la actividad
inmunogénica sobre cada uno de los virus que componen la vacuna. De este modo, la
persona del oficio medianamente versada en la materia modificaria las composiciones
inmunogeénicas de D1 incluyendo el oligonucleétido inmunoestimulante CpG como se

sugiere en D3, llegando obviamente a la composicion de la Reivindicacion 4.

b- ) En respuesta a las objeciones del Examinador, me permito llamar
nuevamente la atencién sobre el Capitulo Reivindicatorio Modificado ajunto a este
memorial, en donde se limitan y aclaran las definiciones del componente adyuvante para la

Reivindicacion 1.

Asi entonces es pertinente aclarar que la presente invencion esta dirigida a una composicion
inmunogénica que comprende un componente antigénico y un componente adyuvante, en
donde (a) el componente adyuvante comprende una emulsién que contiene aceite, un
oligonucleétido inmunoestimulante que contiene CpG y al menos uno de: i) un polimero

policationico seleccionado del grupo que consiste en DEAE Dextrano, polietilenimina, poli
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aminos; o ii) hidréxido de aluminio; y (b) el componente antigeno que comprende 0,5 - 10

1g, en donde la fase oleosa comprende 50,01 %-55 % en v/v de la composicion.

Adicionalmente, esta vacuna utiliza una dosis reducida de antigeno comparado con lo que
existe hasta la fecha en el estado de la técnica sin comprometer la eficacia de la misma,
como puede verificarse en el ejemplo 2 del Capitulo descriptivo especificamente en la tabla
7 donde se muestra que ninguno de los animales administrados con 8ug se consideraron
infectados de forma persistente. De esta manera, se deriva un efecto técnico superior y
novedoso a lo conocido actualmente, pues no hay conocimiento a la fecha de ninguna otra
vacuna que pueda prevenir las infecciones persistentes de la fiebre aftosa, medida por la

presencia de ARN de este virus.

i) Por su parte, D1 describe una composicion que comprende i) una fase
acuosa con 30 a 40% de antigeno, 0 a 10% de solucién salina, 0 a 1% de saponina y ii) fase
oleosa que comprende 50 a 70% de aceite mineral y 0.01 a 20 % de dimeticona. Por lo
tanto, las composiciones de D1 no incluyen CpG ni la concentracion especifica y reducida
del antigeno como tampoco el polimero policationico especifico como lo reivindicado en la

presente invencion.

Ademas, el problema que intenta resolver D1 es obtener una vacuna con baja viscosidad,
estable, inmunogenicidad prolongada y baja reaccion local, mientras que la presente
invencion busca desarrollar composiciones con una carga de antigeno mas baja sin
comprometer la eficacia; por lo tanto, la persona medianamente versada en la materia no se
veria motivada de manera obvia para partir de D1 con el fin de desarrollar la composicion

de la presente invencion.

iii) A su vez, D2 divulga particulas similares a virus (VLP),
mencionando particulas de fiebre aftosa, entre otras, cargadas con CpG. No obstante, D2
no divulga la cantidad de antigeno por dosis o el efecto relacionado, describiendo una larga
lista de posibles sustancias inmunoestimulantes, y generalidades de las formas de
dosificacion. En particular, los antigenos de la presente invencion y las VLP de D2
corresponden a elementos diferentes, ya que D2 establece que las VLPs son estructuras
supramoleculares construidas de manera simétrica desde muchas moléculas de proteina de
uno o mas tipos; asi, éstas no tienen genoma viral sino fragmentos, y por lo tanto no
generan la infeccion como tal; en su lugar, por efecto de los CpGs, se produce una potente
actividad estimulante de células B y células T, lo que permite utilizarlas como vacunacion
profilactica o terapéeutica contra las alergias, los tumores y enfermedades virales crénicas
(pagina 8 de D2). Por el contrario, en la presente invencién si existe un componente

antigénico completo del virus en determinada dosis proveniente de la cepa A24 Cruzeiro
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del virus inactivado de fiebre aftosa la cual adicionalmente es significativamente mas baja

respecto a lo utilizado hasta ahora.

Teniendo en cuenta este contraste, una persona medianamente versada en la materia
comprenderia que éstos son elementos diferentes, en cuanto a su composicion, estructura y

la manera de inducir la respuesta inmune.

iv) De otra parte, D3 divulga una vacuna que comprende uno 0 mas
antigenos unidos a colesterol y en algunas realizaciones puede contener ademas una o mas
moléculas inmunomoduladoras asi como también describe un método para inducir una
respuesta inmune antigeno — especifica. Dentro de los ejemplos muestra ademas que la
composicion inmunogénica puede ser una emulsion liposomal de una vacuna inactivada
pentavalente cuyo vehiculo es colesterol-CpG o colesterol-CpG con aceite, describe las
secuencias para CpG y contiene ademas Advasure-DEAE - Dextrano. La ventaja técnica
que tiene D3 es la combinacion de una molécula inmunomoduladora con colesterol ya que
de acuerdo con los antecedentes descritos para D3, el colesterol puede potenciar la

actividad de dichas moléculas (pagina 11, parrafo 0003 de D3).

Sin embargo, la vacuna de D3 no revela el virus de la fiebre aftosa entre los antigenos ni
utiliza como adyuvante un polimero policatiénico ni hidroxido de aluminio, pues el
objetivo es que el vehiculo sea colesterol. Por otro lado, no se habla de la dosis que tendria
la vacuna y de hecho no hay mencién al concepto de dosis reducida de antigeno por lo que
una persona medianamente versada en la materia, no podria partir de las ensefianzas de D3
para desarrollar una composiciéon inmunogénica tipo emulsion, agregar alguno de los
polimeros policationicos descritos en la presente invencion y reducir la dosis

significativamente manteniendo una alta eficacia.

De otra parte, el Examinador indica que el problema es: cémo modificar la composicion
descrita por D1 para obtener una composicion que tenga una respuesta inmunogénica
mejorada contra el virus de la fiebre aftosa. Sin embargo, observamos que el problema
planteado por el examinador no conduce a la vacuna de la presente invencion, al menos
porque el problema no tiene en cuenta la dosis reducida del antigeno. De hecho, reducir la
cantidad de antigeno no es tan trivial. Por ejemplo, Ren y colaboradores divulgaron
vacunas contra la fiebre aftosa adyuvadas con CpG y aceite. Ellos usaron 2 mg del antigeno
por dosis y logré solo el 80% de proteccion. Por lo tanto, una persona medianamente
versada en la materia, siguiendo las ensefianzas de Ren, no estaria motivado a disminuir la

dosis del antigeno en un 99,5% como es el caso de la presente invencion y aun asi alcanzar
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una eficacia superior a la demostrada por las vacunas de Ren!, pues como se mostro
anteriormente, con 8ug del antigeno, la no persistencia del virus fue del 100% (tabla 7 del

Capitulo descriptivo).

También respetuosamente quiero aclarar que, ninguno de los documentos citados por el
Examinador demuestra la falta de persistencia provocada por las vacunas reivindicadas.
Esta falta de persistencia es extremadamente importante. En resumen, el hecho de que un
animal no tenga lesiones no significa que esté libre de virus. El animal puede estar
infectado persistentemente y seguir esparciendo el virus. Por lo tanto, el animal se
convertiria en un reservorio para infectar a otros animales en el rebafio con el virus de la
fiebre aftosa. Dicho efecto no podria haber sido deducido a partir de la combinacion de D1-
D3.

En resumen, ninguno de los documentos del arte previo citado D1-D3 sugiere una vacuna
que contenga aceite, CpG, un vehiculo policatiénico y un antigeno de fiebre aftosa en la
cantidad de 10 pg por dosis o menos. Ademas, el estado de la técnica que existia en el
momento de la invencidn sugiere que las vacunas contra la fiebre aftosa que tienen 2000
veces la cantidad de antigenos de la fiebre aftosa solo fueron efectivas en un 80%, evitando
asi la idea de reducir la cantidad del antigeno. Por lo tanto, no estaria motivado para

disminuir la cantidad de antigeno en el disefio de una vacuna eficaz contra la fiebre aftosa.

Asi las cosas, y a la luz de las evidentes diferencias encontradas entre la materia reclamada
en la solicitud frente al arte previo, vale la pena sefialar que de acuerdo con el Manual
Andino de Patentes (MAP), para que pueda negarse la existencia de nivel inventivo, es
necesario, no solamente que la combinacién de las ensefianzas pueda hacerse, sino también
gue exista una sugerencia o razén tal, que lleve al técnico con conocimientos medios a
combinar las ensefianzas de los documentos?. Ademas, el MAP también establece que las
invenciones en el campo quimico/farmacéutico tienen nivel inventivo cuando los

compuestos (composiciones) tienen una estructura inesperada (no derivable por la

persona medianamente versada en la materia) 0 cuando presentan un efecto técnico

inesperado 0 mejorado impredecible del arte previo®.

Adicionalmente, el hecho de que la composicion farmacéutica reivindicada no pueda
predecirse a partir de las ensefianzas del arte previo concuerda completamente con los
principios fundamentales del nivel inventivo del MAP, el cual establece que para que pueda

negarse la existencia de nivel inventivo, es necesario no solamente que la combinacion de

1RenJ, Yang L., Xu H., Zhang Y., Wan M., Liu G., Zhao L., Wang L., Yu Y. 2011 CpG
oligodeoxynucleotide and montanide ISA 206 adjuvant combination augments the immune responses of a
recombinant FMDV vaccine in cattle. Vaccine, (29) 45. Pp 7960-7965, ISSN 0264-410X,
https://doi.org/10.1016/j.vaccine.2011.08.072.

2 Comunidad Andina de Naciones, Op. cit., Seccion 10.2.1 - Ejemplo 1.

% Ibidem, Secci6n 10.8.1.
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las ensefianzas pueda hacerse, sino también que exista una sugerencia o razon tal, que lleve
al técnico con conocimientos medios a combinar las ensefianzas de los documentos.* En
conclusién, nada en la técnica anterior citada ofrece ensefianzas 0 sugerencias que
conduzcan a la persona medianamente versada en la materia a obtener una vacuna contra el
virus de la fiebre aftosa que comprenda un componente antigénico y un componente
adyuvante, en donde (a) el componente adyuvante comprende una emulsion que contiene
aceite, un oligonucledtido inmunoestimulante que contiene CpG y al menos uno de: i) un
polimero policatiénico seleccionado del grupo que consiste en DEAE Dextrano,
polietilenimina, poli aminos; o ii) hidréxido de aluminio; y (b) el componente antigeno que
comprende 0,5 - 10 pg, en donde la fase oleosa comprende 50,01 %-55 % en v/v de la
composicion; que ademas sea una carga de antigeno mucho mas baja a lo divulgado hasta
la fecha sin que se comprometa la eficacia y que como beneficio adicional, pueda prevenir

las infecciones persistentes de la fiebre aftosa.

Finalmente, me permito respetuosamente sefialar que los argumentos proporcionados por el
Examinador se basan en un enfoque en retrospectiva, ya que la Unica manera en que una
persona medianamente versada en la materia llegaria obviamente a la presente invencion
seria al realizar un analisis en retrospectiva una vez conoce la invencion aqui reclamada, es
decir, una composicién inmunogénica con una reducida dosis de antigeno y con un
coadyuvante que comprende una emulsion que contiene aceite, un oligonucledtido
inmunoestimulante que contiene CpG y al menos un polimero policatiénico como DEAE
Dextrano, polietilenimina, poli aminos; o hidroxido de aluminio; informacién que no se
ensefia ni se divulga en ninguno de los documentos citados como arte previo (D1 a D3).
Sin embargo, el estudio de solicitudes de patente que conduzca a ese tipo de conclusiones
anticipadas corresponde abiertamente a un analisis conocido en el &mbito de patentes como

“andlisis hindsight” o en retrospectiva. Para entender el analisis equivocado que realiza el

Examinador, podemos citar nuevamente el MAP, que indica claramente que “...la
bdsqueda de anterioridades se efectla a posteriori, tomando como punto de partida la

misma invencion,...(La SIC) debe realizar el esfuerzo intelectual de colocarse en la

situacién gue ha tenido que afrontar el técnico con conocimientos medios en la materia en

un_momento en que la invencidn no era conocida, es decir antes de la invencion™ (mi

subrayado). Por ende, no es apropiado anticiparse a los resultados presentados por la
invencion, ya que asi, siempre resultara "obvio™ todo objeto de una solicitud de patente,
pues inevitablemente esta parecera derivada de la teoria en que se basa su desarrollo, sin
dar mayor importancia al trabajo, intelecto y creatividad involucrados en la invencién para

Ilegar a la solucion del problema planteado en la solicitud.

4 Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion 10.2.1 Ejemplo 1
(http://www.comunidadandina.org/public/patentes.pdf).
5 Ibidem.
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En este sentido, la Examinadora no reconoce el nivel inventivo de la presente invencion
debido a una busqueda acomodada y subjetiva de las caracteristicas esenciales reclamadas
en las ensefianzas de D1 a D3, sin considerar adecuadamente si el arte previo, entendido
como un todo, comprende sugerencias claras y evidentes que guien inequivocamente a la
persona medianamente versada en la materia a obtener la presente invencion de manera
obvia. De hecho, el enfoque en retrospectiva es evidente cuando el Examinador argumenta
que la persona del oficio normalmente versada en la materia modificaria las composiciones
inmunogenicas divulgadas en el documento D1, incluyendo el oligonucle6tido
inmunoestimulante CpG sugerido en los documentos D2 y D3, para obtener las

composiciones que se proponen en la presente solicitud de manera obvia o evidente.

En conclusion, a la luz de la clara evidencia en favor del nivel inventivo suministrada
anteriormente la invencion no habria podido ser dilucidada ni mucho menos prevista a
partir de la informacion aportada por los documentos citados. La persona medianamente
versada en la materia no habria encontrado sugerencia o motivacion alguna que la
condujera directamente a desarrollar las composiciones aqui reclamadas, por lo cual su

nivel inventivo deberia ser reconocido.

5. Finalmente, si el Despacho lo considera necesario, solicito amablemente proceda a
realizar un segundo examen de fondo, para lo cual adjunto el comprobante de pago de la
tasa de examen correspondiente. De otra forma, considero que la presente solicitud cumple
con los requisitos de patentabilidad establecidos por la Decisién 486 y por consiguiente

solicito respetuosamente que el Despacho proceda con la concesion de la patente.

Atentamente,

C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos:
- Capitulo Reivindicatorio Modificado;
- Recibo de pago por 11 reivindicaciones adicionales;

- Recibo de pago correspondiente a examen adicional.
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Primer Examen de Fondo)
1. Una composicion inmunogénica que comprende un componente antigénico y un
componente adyuvante, en donde:

a) el componente adyuvante comprende una emulsion que contiene aceite, un

oligonucle6tido inmunoestimulante que contiene CpG, y al menos uno de:
)} un polimero policationico seleccionado del grupo que consiste en

dietilaminoetil (DEAE) Dextrano, gomas guar, derivados de quitosan,
hidroxietil celulosa (HEC), polietilenimina, poli aminos; o
i) hidroxido de aluminio; y
b) el componente antigénico comprende 0,5 - 10 pg de la composicién del virus

de la fiebre aftosa por dosis.

2. La composicion inmunogénica de la Reivindicacionl, en donde:
a) dicho componente adyuvante comprende el polimero policationico, y

b) dicho polimero policatiénico es DEAE dextrano.

3. La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el oligonucleotido

inmunoestimulante comprende CpG.

4. La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 3, en donde el oligonucle6tido
inmunoestimulante comprende al menos 15 nucle6tidos contiguos de la SEQ ID NO: 8.

5. La composicion inmunogénica de la Reivindicacién 1, en donde dicha fase oleosa

esta presente en la cantidad de hasta 80 % v/v de la composicion.

6. La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde la fase oleosa

comprende 50,01 %-55 % v/v de la composicién.

7. La composicion inmunogeénica de la Reivindicacion 1, que ademas comprende uno o

mas emulsificantes.

8. La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el componente
adyuvante comprende la SEQ ID NO: 8 y DEAE dextrano.

9. La composicién inmunogénica de la Reivindicacion 8, en donde el DEAE dextrano

esta presente en la cantidad de 6-200 mg por dosis.

10.  La composicion inmunogenica de la Reivindicacion 9, en donde el oligonucle6tido

inmunoestimulante esta presente en la cantidad de 6-200 ug por dosis.

Pagina 1 de 2



Expediente No. NC2017/0007057
Primer Examen de Fondo
P2017/000151

11.  Lacomposicion inmunogénica de la Reivindicacién 10, en donde dicha composicion
del virus de la fiebre aftosa es una preparacion de la cepa Cruzeiro del virus de la fiebre

aftosa.

12.  Lacomposicion inmunogénica de la Reivindicacion 11, en donde porque dicha cepa
Cruzeiro del virus de la fiebre aftosa esta modificada mediante ingenieria genética.

13.  Lacomposicion inmunogénica de la Reivindicacion 12, en donde dicha cepa Cruzeiro

del virus de la fiebre aftosa contiene una supresion de la regién de codificacion lider (LL).
14.  Lacomposicion inmunogénica de la Reivindicacion 13, en donde dicha cepa Cruzeiro
del virus de la fiebre aftosa contiene marcadores antigénicos negativos introducidos en una

o las dos proteinas 3DP°'y 3B no estructurales del virus.

15.  Lacomposicion inmunogénica de la Reivindicacion 14, en donde dicha cepa Cruzeiro

del virus de la fiebre aftosa contiene una proteina de la capside heterdloga.

16.  La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 15, en donde la cepa distinta a

Cruzeiro se selecciona de Asial, Turkey06, O1Campos, C3Indaial y A2001-Argentina.

17.  La composicién inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el componente

antigénico comprende 0,5-6 g del virus de la fiebre aftosa por dosis.

18.  La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el componente

antigénico comprende 0,5-4 ug del virus de la fiebre aftosa por dosis.

19.  La composicién inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el componente

antigénico comprende 0,5-2 g del virus de la fiebre aftosa por dosis.

20.  La composicion inmunogénica de la Reivindicacion 1, en donde el componente

antigénico comprende 0,5-1,5 pg del virus de la fiebre aftosa por dosis.

21. La composicion inmunogénica de una cualquiera de la Reivindicacion 1, en donde la
composicion del virus de la fiebre afosa comprende proteinas tanto estructurales como no

estructurales de la fiebre aftosa.

*hkkhkkkhkhkkkikhkkkikhkkkihkhkkiik
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