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RESPUESTA AL EXAMEN DE FONDO NOTIFICADO CORREO ELECTRONICO OFICIO NO. 2744

ANDREA TOBOS MATEUS, mayor de edad y vecinade Bogotd D.C., identificada como aparece al pie de mi
firma, en micondicidon de apoderada de las sociedades UNIVERSITY OF WASHINGTON y THE REGENTS OF
THEUNIVERSITY OF CALIFORNIA, respetuosamente me dirijo a usted con el fin de dar respuestaalexamen

de fondo dentrodel término de proérroga.

Enresumen, el resultado del referido Examen de Fondo indica que la solicitud no cumple conlosrequisitos

establecidos porlaLey.

Se solicita reconsideracién de las objeciones y deficiencias sefialadas con base en los siguientes

argumentos y modificaciones:

1 DE LA SOLICITUD DE PATENTE

1.1. Reivindicaciones—Concision

1.1.1 LaExaminadorasefalaque el capituloreivindicatorio carece de concisiény claridad, puesto que
se mencionan las posibles modificaciones enlosaminoacidos de las diferentes opciones de polipéptidos,
sinembargo, el nUmero de opciones posibles esamplioy no se referenciade formaclaralasecuenciade

aminodcidos de cada polipéptido.

1.1.2. Enrespuestaaestaobservacién, lassolicitantes sefialan que todas las posibles sustituciones de
aminoacidos reclamadas en las reivindicaciones 1y 13 se encuentran soportadas en las tablas 3y 4, asi

como en losejemplos 1y 2 de ladescripcién de la presente solicitud. Asi mismo, las combinacionesde
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sustituciones de aminodcidos preferidas se reclaman en las reivindicaciones 5a 11y 16 a 23, las cuales
ademas se encuentran soportadas en las paginas 19a23,enlatabla6ylosejemplosdeladescripciénde

la presente solicitud.

Adicionalmente, en las reivindicaciones 24 y 25 se reclaman las secuencias de aminodcidos que

comprende el polipéptido de lainvencién.
Por loanterior, las solicitantes desean insistir en el capitulo reivindicatorio de la solicitud.
1.2 Listado de secuencias

1.2.1. LaExaminadora sefiala que el listado de secuencias debe presentarse de forma separada a la

descripcidn, bajo el titulo “Listado de secuencias”, de acuerdo con el estandar ST. 25.

1.2.2. Para atender esta observacion, las solicitantes respetuosamente sefialan que el listado de
secuencias de la presente solicitud se presentd separadamente del capitulo descriptivo, bajo el titulo

“Listado de secuencias” el 28 de diciembre de 2017.
1.3. Descripcion

1.3.1. La Examinadora argumenta que el capitulo descriptivo no divulga la invencién de manera
suficientemente completa, de tal manera que una persona normalmente versada en la materia pueda
ejecutarla, puesto que se reclaman diferentes opcione s de polipéptidos que comprenden una secuenda
de aminodcidos de SEQ ID NO: 1, en donde residuos 467 es Ser, residuo 267 es Glu yresiduo 271 es Asp;
y (b) el polipéptido comprende un cambio de aminodacidos de SEQ ID NO: 1 en uno o mas residuos.Sin
embargo, no se evidencia la obtencién de polipéptidos que comprendan las multiples combinaciones

posiblesreclamadas, ni ensayos que demuestren un efecto técnico asociado atodas las opcionesposibles.

1.3.2. Enrespuestaaestaobservacion, lassolicitantes sefialan que todas las posibles sustituciones de
aminodcidos reclamadas en las reivindicaciones 1y 13 se encuentran soportadas en las tablas 3y 4, asi
como en losejemplos 1y 2 de ladescripcidn de la presente solicitud. Asi mismo, las combinacionesde
sustituciones de aminoacidos preferidas se reclaman en las reivindicaciones 5a 11y 16 a 23, las cuales
ademads se encuentran soportadas en las paginas 19a23,enlatabla6ylosejemplosdeladescripciénde

la presente solicitud.
1.4. Unidad de invencion

1.4.1. La Examinadoraconsideraque lasolicitud carece de unidad de invencién, debidoaque reclama

mas de un grupo inventivo sin elementos técnicos nuevos e inventivos comunes atodas las invenciones.
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Lo anterior, teniendo en cuentaque el concepto comun de polipéptidos que comprenden unasecuencia
de aminodcidos de SEQ ID NO: 1 o SEQ ID NO: 71, para el tratamiento de la enfermedad celiaca, se

encuentradivulgadoen el documento D1.
En particular, los gruposinventivos identificados por la Examinadorason los siguientes:

- Grupo 1: Reivindicaciones1a 4, 7,9, 10y 24 a 32.
- Grupo 2: Reivindicaciones1a 4y 24 a 32.

- Grupo 3: Reivindicaciones1a4y 24 a 32.

- Grupo 4: Reivindicaciones1a 4, 13y 23 a 32.

- Grupo 5: Reivindicaciones1a 4, 8, 11y 24 a 32.
- Grupo 6: Reivindicaciones1a 4y 24 a 32.

- Grupo 7: Reivindicaciones1a 4, 6,7, 9y 24 a 32.
- Grupo 8: Reivindicaciones 1a 4y 24 a 32.

- Grupo 9: Reivindicaciones1a5, 7al1lly 24 a 32.
- Grupo 10: Reivindicaciones1a4y 24 a 32.

- Grupo 11: Reivindicaciones 1a 4y 24 a 32.

- Grupo 12: Reivindicaciones1a4y 24 a 32.

- Grupo 13: Reivindicaciones1a 4y 24 a 32.

- Grupo 14: Reivindicaciones 1a4y 24 a 32.

Teniendo en cuenta lo anterior, la Examinadora aclara que la bisqueda de patentabilidad se realizé

Unicamente al grupo inventivo 1.

1.4.2. La Guia para examen de solicitudes de patente de invencién y modelo de utilidad de la SIC,

mencionalosiguienterespecto ala unidad de invencion:

“La solicitud debe estar relacionada con una sola invencion o, en caso de un grupo de invenciones, esas
invenciones sdlo pueden serobjeto de la misma solicitud si estdn vinculadas de talmanera entre sique
formen unsolo concepto inventivo general.

Se debe entender por “lnico concepto inventivo” al conjunto de caracteristicas (o elementos) técnicas
nuevas e inventivas que son comunes a todas las invenciones.”?.

Teniendo en cuentaloanterior, lasolicitud cumple con el requisito de unidad de invencidn por cuantoel
conceptoinventivocomun atodaslas reivindicaciones, identificadoy reconocido porla Examinadora, es

novedoso e inventivo. Lo anteriorse argumenta con mayordetalle en el punto 3 del presente memorial.

1 Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencidn y Modelode Utilidademitido porla Superintendencia de

Industria yComercio, Delegatura para la Propiedad Industrial, Direccion de Nuevas Creaciones .Afi02012.Pagina
105.
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Adicionalmente, todos los grupos inventivos listados por la Examinadora tienen multiplesreivindicaciones
encomun, en particularlas reivindicaciones 1a4, lo cual evidencia que las reivindicaciones de lapresente

solicitud se encuentranrelacionadas entre siy reclaman una Unicainvencion.
2. EXAMEN DE PATENTABILIDAD — NIVEL INVENTIVO

2.1. La Examinadora informa que después de realizada labusqueda de anterioridades en este caso,
concluyd que el nivel inventivo de las reivindicaciones1a 4,7, 9, 10y 24a 32 se encuentra afectado por

lodivulgado en los siguientes documentos:

Item Document Title Publication Date
“Compositions and Methods for Treating Celiac
Sprue Disease”

D2 Gordon S. etal., | , . . - . » | 15 de noviembre de
2012 Computational Design of an a-Gliadin Peptidase 2012

D1 W02013/023151 14 de febrero de 2013

2.2. En cuanto a la reivindicacién 1, la Examinadora considera que:

“El documento D1 se considera el estado de la técnica mds cercano a la invencion definida en la
reivindicacion 1 porque divulga polipéptidos que actuan degradando las gliadinas responsables de la
respuesta inmune para el tratamiento de la enfermedad celiaca (Pdg.4, lineas 25 a 30, Fig. 1), este
documento también divulga un método para eltratamiento de la enfermedad celiaca, un dcido nucleico
que codifica el polipéptido, un vector que los contieney una célula huésped (Reivs. 1 a 13).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1y los polipéptidos divulgados en D1 consiste
en un cambio en el residuo 262 por elaminodcido dcido glutdmico (E) de la cadena polipéptidica objetivo
de la invencion.

El efecto técnico asociado a incluir modificaciones en residuo K262E de la SEQ ID NO: 1, de acuerdo a la
descripcion, es la actividad aumentada en la degradacion de péptidos que tienen motivos PFPQPQLPYy
PFPQPQQPF, sustratos representativos de la gliadina. Sibien, la actividad sobre el motivo PQLP ya habia
sido divulgado en el documento D1, no se evidencia en dicho documento la actividad especifica sobre
motivos PFPQPQQPF delsustrato.

()

Sin embargo, el incluir modificaciones en ciertos residuos especificos de la secuencia de aminodcidos en
una endopeptidasa, para obtener polipéptidos especificos que actuen sobre gliadinas, ya estd divulgado
en el documento D2 que se refiere al uso de herramientas computacionales para el disefio de enzimas
especificas para la protedlisis de motivos del dipéptido PQ encontrado en el péptido inmunogénico
derivado delgluten y caracteristico de la enfermedad celiaca. Adicionalmente, eldocumento de D2 divulga
la actividad sobre el motivo PFPQPQL, el cual comparte la mayoria de residuo con el motivo adicional
considerado en la solicitud. (Pdgs. 20513 —20520).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia, estaria motivada a incluir modificaciones
en la secuencia de aminodcidos del documento D2 en las secuencias polipeptidicas de D1, con el fin de
optimizar la actividad de la endopeptidasa sobre el sustrato gliadina, para asi llegar al objeto de la
reivindicacion 1. Porlo cual se considera obvia.”



TOBOS

|'I{()I‘llll) AD l\ TELECTUAL
2.3. En cuanto a las reivindicaciones dependientes 2a 4, 7,9, 10y 24 a 32 no mencionan alguna

caracteristica que aporte nivel inventivo alareivindicacidon 1, porlo cual se considera que no tienen nivel

inventivo.
3. ARGUMENTOS A FAVOR DE NIVEL INVENTIVO
3.1 El nivel inventivo de unasolicitud se defineen la Decisidn 486 como:

“Articulo 18. Se considerard que una invencion tiene nivel inventivo, si para una persona
del oficio normalmente versada en la materia técnica correspondiente, esa invencion no
hubiese resultado obvia ni se hubiese derivado de manera evidente del estado de la
técnica.”

3.2. La Guia paraExamen de Solicitudes de Patente de Invencidony Modelo de Utilidad elaborada por
la Delegaturade Propiedad Industrial de laSICestablece los siguientesindicios de laexistenciade nivel

inventivo:

"2.13.5.3.1 Indicios de la existencia de nivel inventivo

En las siguientes situaciones se considera que hay indicios de nivel inventivo:

- Problema técnico sin resolver antes de la invencion

- Sila invencion reivindicada resuelve un problema técnico que se ha intentado resolver
desde mucho tiempo atrds pero no se habia logrado con éxito, la invencion tiene nivel
inventivo porque representa un avance tecnologico.

- Superacion de un prejuicio técnico {(...).

- Simplicidad: reemplazo de mdquinas o procedimientos complicados por versiones mds
simples.

- Efecto técnico sorprendente.

- Superacion dedificultades no resueltas porlas técnicas rutinarias(...).”>.

Precisamente, las ensefianzas contenidas en D1 y D2 no llevan de forma inmediata a la invencidn
propuestaen lasreivindicaciones de la presente solicitud por cuantolos documentos D1y D2, apesarde
gue serefieren ainvencionesrelacionadas conlainvencidn, no proporcionan una solucién al problema

gue se pretende resolver con el polipéptido de la presente solicitud.

3.3. El documento D1reclama un polipéptido (KUMAMAX™) capaz de degradar gliadinas, porlo cual
es Util para uso en el tratamiento de la enfermedad celiaca. Porsu parte, la presente solicitud reclama

polipéptidos modificados tanto de laversion procesadacomo de laversidn no procesada de KUMAMAX™,

Contrario a lo afirmado por la Examinadora, las diferencias entre KUMAMAX™ vy los polipéptidos
reclamados en la presente solicitud, no se limitan a un cambioen el residuo 262 de laSEQID NO: 1. La

tabla1de lapresente solicitud muestra posibles sustituciones de aminoacidos en 31 posicionesdiferentes

2 Guia para Examen de Solicitudes de Patente de Invencidn y Modelode Utilidademitido porla Superintendencia de

Industria yComercio, Delegatura para la Propiedad Industrial, Direccion de Nuevas Creaciones .Afi02012.Pagina
135.
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relativasa KUMAMAX™, asimismo, latabla 2 muestradistintas sustituciones de aminoacidos posiblesen

20 posiciones adicionales de las secuencias de los polipéptidos reclamados en la presentesolicitud.

3.4. Adicionalmente, los polipéptidos de lainvencién, tienen una mayoractividad de degradacionde
péptidos que tienen motivos PQLP (SEQ IDNO: 65) o PQQP (SEQ IDNO: 66), PFPQPQLPY (SEQID NO: 67)
y/o PFPQPQQPF (SEQIDNO: 68). Asimismo, estos polipéptidos tienen actividad de degradacidon frentea
los péptidos de gliadinaaltamente inmunogénicos LQLQPFPQPQLPYPQPQLPYPQPQLPYPQPQPF (SEQID
NO:69)y FLQPQQPFPQQPQQPYPQQPQQPFPQ(SEQID NO: 70), tal y como se describe en el ejemplo 1de
la presente solicitud. En contraste, D1 no menciona que el polipéptido KUMAMAX™ tenga actividad

frente alos péptidos de SEQID: 69 y SEQ ID NO: 70.

Asimismo, las tablas 6y 7 del ejemplo 2 de la presente solicitud muestran los datos de actividad de
degradacidn, velocidad de degradaciény actividad enzimatica de los polipéptidos de lapresenteinvencidn
frente a KUMAMAX™, en donde se muestra la actividad superior de los polipéptidos de la presente

solicitud frente alainvencion divulgadaen D1.

3.5. Con respecto al documento D2, la solicitante sefiala que este documento divulga el mismo
polipéptido divulgado en D1. La diferencia entre el documento D1y D2 es que en D2se obtuvieron 261
disefios posibles del polipéptido (pdgina 20515, columna 1), mientras que en el documento D1 se
obtuvieron 107 disefios posibles. La version mas activa del polipéptido en ambos documentos
(KUMAMAX™) fue escogida paraun estudioy caracterizacion mas profundos (pagina 2015, columna2en

D2y pagina22, lineas10 a 12 en D1).

Tanto D2 como D1 divulgan un polipéptido que tiene siete mutaciones con respecto a la versiéon no
modificada de la secuencia de aminoacidos: V119D, S262K, N291D, D293T, G319S, D358G, and D368H.
De estas modificaciones, G319S, D358G y D368H introducen sinérgicamente un nuevo enlace de
hidrégeno con el residuo de glutamina deseado en la posicion P1(pagina 2015, columna2en D2y pagina
23, lineas 9a 12 en D1). Asi mismo, los datos de actividad de degradacion de gliadinas y los datos de
caracterizacion de KUMAMAX™ reportados en las péaginas 20516 a 20519 de D2 son iguales a los
reportados enlas paginas 24 a 32 de D1.

Porlotanto, contrario alo afirmado porla Examinadora, una personanormalmente versada enla materia
no estaria motivadaaincluirlas ensefianzas del documentoD2enlainvencién de D1, puesto que D1y D2

divulgan esencialmente lamismainformacion.

4, Teniendoencuentaloanterior, el polipéptido tal y como se define en lareivindicacidn 1nohabria
sido obvio parauna personanormalmente versada enlamateriaapartirde lasinvenciones divulgadasen

D1yD2, yasea encombinacion ode forma individual. En consecuencia, la reivindicaciéon 1, asicomo sus



TOBOS

ProriEDAD INTELECTUAL
reivindicaciones dependientes cuentan con nivel inventivo frente alasinvencionesreclamadasen D1y

D2.

5. Solicito de manera respetuosa se otorgue el privilegio de patente de invencién a este nuevo

invento, dado que cumple conlosrequisitos de patentabilidad establecidos en la Decisidn 486.

Atentamente,

&gax Qo i

-\

ANDREA TOBOS MATEUS
C.C.52.223.325 de Bogota
T.P. 148648
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