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Sefor(a)
IMMATICS BIOTECHNOLOGIES GMBH

TiTULO DE LA SOLICITUD: “PEPTIDOS, COMBINACIONES DE PEPTIDOS Y
CELULAS PARA INMUNOTERAPIA CONTRA EL CANCER DE VEJIGA URINARIA Y
OTROS TIPOS DE CANCER”
NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/EP2017/054559
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL:
PRIORIDAD(ES): 01/03/2016, GB, 1603568.5

01/03/2016, US, 62/302,010

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

1. Presentacion de solicitud Fraccionaria (Art. 36 Decision 486)

Esta solicitud se acepté como una divisional de la solicitud parental NC2018/0008763,
porque cumple con los requisitos establecidos en el articulo 36 de la Decision 486 de
2000 y el Titulo X de la Circular Unica.

2. Objeto de la invencion

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, solo 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 28 del radicado N° NC2019/0012017 del 28 de octubre de 2019.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de descubrir factores
que puedan ser usados para el tratamiento del cancer y de descubrir factores que puedan
servir como biomarcadores del cancer en general y del cancer de vejiga urinaria en
particular, con vistas a mejorar el diagnostico, la valoracion del prondstico y la prediccion
del éxito terapéutico.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona secuencias
peptidicas novedosas y sus variantes derivadas de moléculas HLA de clase | de células
tumorales humanas que pueden ser utilizadas en composiciones vacunales para
desencadenar respuestas inmunitarias antitumorales o como dianas para el desarrollo de
compuestos y células farmaceéutica o inmunoldgicamente activos.

3. No es unainvencién (Art. 15 Decision 486 literal (b))
El objeto de las reivindicaciones 13, 15, 20, 21 y 23 a 25 no se consideran una invencion,

de acuerdo con el articulo 15 de la Decision 486, toda vez que, se hace referencia a un
linfocito T activado, un anticuerpo que reconoce el péptido reclamado, un receptor de
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linfocitos T unido a membrana que es reactivo con un ligando HLA, un acido nucleico que
codifica para el TCR, un vector de expresién para el acido nucleico y una célula
hospedadora, de los cuales no se evidencian caracteristicas técnicas esenciales que los
diferencien de la materia existente en la naturaleza o de aquella que pueda ser aislada,
por lo que no se consideran patentables.

4. Excepcion de Patentabilidad (Art. 20 Decision 486 literal (d))

El objeto de la reivindicacion 14 no es patentable de acuerdo con el articulo 20 de la
Decision 486, toda vez que comprende administrar al paciente un numero efectivo de
linfocitos T activados.

5. Reivindicaciones relativas a un uso (Art. 14 Decision 486)

El uso de las reivindicaciones 10, 16 y 17 no es patentable, de acuerdo con el articulo 14,
teniendo en cuenta que se reclama el uso del péptido desarrollado, el acido nucleico que
lo codifica, el vector de expresién o la célula hospedadora, el linfocito activado y el
anticuerpo para su uso en medicina y para su uso en el diagnédstico y/o en el tratamiento
de algunos tipos de cancer.

6. De la solicitud de patente
6.1.Titulo

El nombre de la invencidén de que se trata en el articulo 27 literal d) de la Decisién 486
debera reflejar el objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser
concordante con la materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. El nombre no
podra referirse a nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

El solicitante en el escrito radicado bajo el N° NC2019/0012017 del 28 de octubre de 2019,
tituld la invencién como: “PEPTIDOS, COMBINACIONES DE PEPTIDOS Y CELULAS
PARA INMUNOTERAPIA CONTRA EL CANCER DE VEJIGA URINARIA Y OTROS
TIPOS DE CANCER”. Este titulo no se relaciona con el objeto de la solicitud contenido en
la descripcion y las reivindicaciones, por lo cual se sugiere el titulo siguiente: “PEPTIDOS
SINTETICOS INMUNOTERAPEUTICOS DERIVADOS DEL GEN ANKRD50 CONTRA EL
CANCER DE VEJIGA URINARIA Y OTROS TIPOS DE CANCER”.

6.2. Reivindicaciones (Art. 30 Decisién 486)

- La reivindicaciones 1 y 4 no son claras y no se encuentran sustentadas en la
descripcion, ya que hacen referencia a que el péptido desarrollado tiene una
longitud de 8 a 30 aminoacidos o de 8 a 16 aminoacidos; sin embargo, el péptido
de SEQ ID NO: 4 tiene una longitud de 9 aminoacidos (SLDVVNLLV). Se sugiere
al solicitante evitar referir péptidos con longitudes superiores o inferiores a los de
los péptidos incluidos en la reivindicacion independiente, toda vez que, los mismos
no han sido explorados en el capitulo descriptivo. Por otra parte se sugiere al
solicitante que especifique que los péptidos son de caracter sintético con el fin de
aclarar que son diferentes a péptidos de origen natural.

- Las reivindicaciones 4, 9 y 28 no son claras toda vez que se hace referencia al
término “preferiblemente”, el cual es impreciso, por lo cual, no permite distinguir la
invencion del estado de la técnica. Se sugiere sustituirlo por un término preciso.
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- La reivindicacion 6 no es clara y no se encuentra sustentada en la descripcion, ya
que el preambulo se define como un ‘péptido”; sin embargo, las caracteristicas
que definen a la reivindicacion hacen referencia a una proteina de fusion entre los
péptidos de la reivindicacién independiente y la cadena invariable asociada al
antigeno (HLA-DR), por lo que, la parte caracterizante de la reivindicacién no
corresponde con el objeto del preambulo. Se sugiere realizar las correcciones
correspondientes reclamando materia que haya sido explorada en el capitulo
reivindicatorio.

- La reivindicacién 12 no es clara, toda vez que se hace referencia a un método in
vitro para la obtencién de linfocitos T activados, sin embargo, el método debe estar
definido por una serie de pasos légicos que conlleven a la obtencién del producto
deseado. De acuerdo a esto se sugiere al solicitante que se defina el método por
los pasos completos que conlleven a la obtencion de los linfocitos T activados,
incluyendo su aislamiento después de la activacion y que se encuentren
sustentados en el capitulo descriptivo.

- La reivindicacién 18 no se encuentra sustentada en el capitulo descriptivo, toda
vez que se hace referencia a materia no desarrollada como el anticuerpo. Se
sugiere definir el kit exclusivamente por los componentes que hayan sido
explorados y desarrollados en el capitulo descriptivo y que mantengan una
relacion estructural o funcional con el péptido de la reivindicacién independiente.

- Lareivindicacion 28 no se encuentra sustentada en la descripcion ya que reclama
un aptamero, no obstante, en el capitulo descriptivo, no es posible establecer el
desarrollo de moléculas de este tipo. Se sugiere al solicitante evitar reclamar
moléculas que no han sido exploradas en el capitulo descriptico y que no estan
relacionadas estructural o funcionalmente con el péptido de la reivindicaciéon
independiente.

- Lareivindicacion 27 no es concisa y no se encuentra sustentada en la descripcion,
ya que se refiere a una composicion farmacéutica que comprende 9 componentes
que no comparten una relacion estructural clara entre ellos. Por lo que podrian
referirse a grupos inventivos diferentes a los péptidos reclamados en la
reivindicacion independiente, toda vez que el receptor de linfocito T, la proteina de
fusion, el linfocito T, el anticuerpo y el aptamero reclamados no se definen por sus
caracteristicas estructurales y no se relacionan estructural o funcionalmente con
los péptidos de la reivindicacién independiente, por lo que se refieren a
invenciones diferentes o que no estan unidas por el mismo concepto inventivo. Se
sugiere al solicitante eliminar todas las opciones de composiciones que no hayan
sido exploradas en la solicitud o que no se relacionen con el concepto inventivo de
la reivindicaciéon independiente, y definir de manera adecuada por sus
caracteristicas técnicas esenciales las opciones de principios activos que se
encuentran sustentadas en la descripcion.

6.3Descripcion (Art. 28 Decision 486 literal (e))

La descripcion no divulga la invencion de manera suficientemente completa, toda vez
que, no se presentan pruebas técnicas que demuestren la produccion de un anticuerpo
recombinante, soluble o wunido a membrana, un aptamero, que reconozca
especificamente un péptido de SEQ ID NO: 4; un receptor de linfocito T (TCR)
recombinante, soluble o unido a membrana, que es reactivo con un ligando HLA, una
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proteina de fusidon o una composicion farmacéutica que los contenga. Se le aclara al
solicitante que el capitulo descriptivo evidencia especificamente la produccion de
péptidos caracterizados segun la SEQ ID NO: 4, ensayos in vitro de inmunogenicidad,
union a MHC y sensibilizacion de linfocitos T (Pags. 118-140, Ejemplos 1-5).

7. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 01 de marzo de 2016 que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacién con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

ftem Documento Titulo Fecha de Publicacion

D1 | US2007/0083334 Methods and systems for annotating 12 de abril de 2007
biomolecular sequences

“Novel immunotherapy against several
D2 WO02011/113819 | tumors including gastrointestinal and gastric | 22 de septiembre de 2011
cancer”

El documento D1 divulga secuencias biomoleculares correspondientes a péptidos (Pag.
8, parr. [0140]), que pueden ser usadas para tratar enfermedades que involucran el
sistema inmune, asi como enfermedades infecciosas y procesos cancerosos (Pag. 25,
Parr. [0349]).

El documento D22 divulga Péptidos (resumen) preferiblemente de 9 aminoacidos de
longitud (pag. 8, Parr. 4) determinados por las SEQ ID NO: 1-95 (Pag. 21, Tabla 2) y que
pueden presentarse en forma de sales farmacéuticamente aceptables y/o contener
enlaces no peptidicos (Pag. 19, Parr. 4).

8. Examen de Patentabilidad (Art. 14 Decision 486)
8.1. Nivel Inventivo (Art. 18 Decision 486)
La reivindicacion 1 consiste en: “Un péptido caracterizado porque comprende la

secuencia de aminoacidos de la SEQ ID No.4, o una sal farmacéuticamente aceptable
del mismo (...)” (Radicado N° NC2019/0012017 del 28 de octubre de 2019).

Tabla 1. Comparacién de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:

Caracteristicas esenciales D1 D2

Un péptido Péptidos (Pag. 8, parr. [0140]). Péptidos (Resumen).

Comprende los péptidos
Comprende la SEQ ID NO: | determinados porlas SEQ ID
747851 en la cual esta contenida | NO: 1-95 (Pag. 21, Tabla 2),
la SEQ ID NO: 4 de la solicitud | sin embargo, la secuencia de
(SEQ ID NO: 747851). la solicitud no se encuentra
incluida entre estas y una sal

Comprende la secuencia de
aminoacidos de SEQ ID NO:
4 (SLDVVNLLYV), o una sal
farmacéuticamente
aceptable del mismo

1https://patents.qooqle.com/patent/U820070083334A1/en’?oq=+US+2007%21‘0083334+A1
2https://patents.qooqIe.com/patent/W0201 1113819A2/en?09=W02011%2f113819
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farmacéuticamente
aceptable de estos (Pag. 19,
Parr. 4)

El péptido tiene una longitud de | Los péptidos son

El péptido tiene una longitud | 1,148 aminoacidos (Listado de | preferiblemente de 9
total de 8 a 30 aminoacidos | secuencias, SEQ ID NO: | aminoacidos de longitud
747851). (Pag. 8, Parr. 4).

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida
en la reivindicacién 1 porque divulga secuencias biomoleculares correspondientes a
péptidos (Pag. 8, parr. [0140]), que pueden ser usados para tratar enfermedades que
involucran el sistema inmune, asi como enfermedades infecciosas y procesos
cancerosos (Pag. 25, Parr. [0349]). Entre estos péptidos se encuentra el péptido de SEQ
ID NO: 747851, en el cual se encuentra contenido el péptido de SEQ ID NO: 4 de la
solicitud, como se observa en el alineamiento y la matriz de identidad de la figura 1.

‘Descriptions ¥ Select All (RE=aligh) p Alignment parameters

Accession |
& IcljQuery_10001 WO_2017_148838_A1_4
¥ icjQuery_10002 US_2007_0083334_A1_747851

Alignments # Select Al (Re=align Mouse over the sequence identifer for sequence title

View Format | Compact ¥ | &  Conservation Setting | Identity * | &

@ Query_10001
@ Query_10002

@
2

Percent Identity Matrix - created by Clustal2.l

 query_t0001 1: WO_2017_148888_A1_4 100.00 100.00
@ query_t0002 451 O « RTPLLARASHGHA a5 RTLLORGLOEN 560 2: US_2007 8083334 A1 747851 100.00 100.00

Fig. 1. Alineamiento y matriz de identidad ente la SEQ ID NO: 4 de la solicitud y la SEQ ID NO: 747851 del
documento D1.

La diferencia entre la invencién definida en la reivindicacién 1 y el péptido divulgado en
D1 consiste en que el péptido reclamado en la solicitud se encuentra en un rango de
longitud de 8 a 30 aminoéacidos, mientras que el péptido del documento D1 tiene una
longitud de 1148 aminoacidos.

No se evidencia un efecto asociado a que el péptido se encuentre dentro del rango de
longitud de 8 a 30 aminoacidos.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ; Cémo modificar el péptido conocido en D1 con el fin de obtener un péptido
alternativo que tenga una longitud dentro del rango de 8 a 30 aminoacidos?

Sin embargo, el desarrollo de péptidos que se encuentran en el rango de longitud de 8 a
30 aminoacidos ya esta divulgado en el documento D2 que se refiere a péptidos
inmunogénicos asociados a tumor determinados por las SEQ ID NO: 1-95 (Pag. 21, Tabla
2), que preferiblemente tienen una longitud de 9 aminoacidos (Pag. 8, Parr. 4).
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En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia, estaria motivada a
obtener un péptido con una longitud de 9 aminoacidos como lo sugiere el documento D2
derivado del marcador de cancer de SEQ ID NO: 747851 divulgado en el documento D1,
para asi llegar al objeto de la reivindicacion 1. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 9, 11, 12, 18, 19, 22, y 26 a 28 no mencionan
alguna caracteristica que, junto con las caracteristicas de la reivindicacion independiente,
aporte nivel inventivo al péptido de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que no
tienen nivel inventivo.

9. Conclusion con respecto a novedad y/o nivel inventivo

Los requisitos de Patentabilidad de la presente solicitud estan afectados asi:

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 US2007/0083334 1-9, 11,12, 18, 19, 22,y 26 a 28 Nivel Inventivo
D2 WO 2011/113819 1-9, 11,12, 18,19, 22,y 26 a 28 Nivel inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, se le indica que debe dar
respuesta dentro del término de sesenta (60) dias contados a partir de la fecha de
notificacién 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 descripcién de la invencidn 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 Direccién de Nuevas
Creaciones seguira el procedimiento descrito en el numeral 1.2.2.5.1.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede
recurso alguno en actuacion administrativa.

i
Olaey QosaGmsolest
OLGA ROSA GONZALEZ FONSECA
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES (E)
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Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2020/0001409 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/EP2017/054559 28 de febrero de 2017
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacién
(DD/MM/ANOQO)
01/03/2016 X
Solicitante
IMMATICS BIOTECHNOLOGIES GMBH
Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:
10,16y 13, 15, 20, Art. 25 (Falta de unidad de
Art. 14 17~ A 19 | o1, 2305 |AT-20 14 linvencion) -
CRITERIOS DE BUSQUEDA
Reivindicaciones objeto de busqueda 1-9, 11,12, 18, 19, 22, 26 a 28
Palabras clave utilizadas Peptide, cancer, T-cell, HLA, bladder, ANKRD50
Clasificaciones utilizadas para la busqueda CIP: A61K 39/00, CO7K 14/47, CO7K 7/06
DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)
Fecha de
Informes de N° de solicitud de Publicacion | Reivindicacion c .
5 e ategoria del
blsqueday patchtel (PR es Citas relevantes del estado de la técnica documento
Bases de datos N° de patente / n /Secuencias citado(2)
consultadas Autor LNP(") (DD/MM/AA |  afectadas
AA)
SIPI - - - - -
Jarmalavicius, S.,
Welte, W. and
Walden, P. The 28/09/2012 - - A
Journal of biological
Chemistry
Bassani-Sternberg,
M., Pletscher-
Frankild, S., Juhl
Jensen, L. 02/03/2015 - - A
and Mann, M.
ISA (EPO) Molecular and
Cellular Proteomics
EP1760088A1 07/03/2007 - - A
Resumen
1-9, 11, 12, Pag. 21, Tabla 2
WO 2011/113819 A2 |22/09/2011| 18, 19, 22,y P4 . Y
26 a 28 ag. 19, P?rr. 4
Pag. 8, Parr. 4
1-9, 11, 12, Pag. 8, parr. [0140]
Lens US2007/0083334 |12/04/2007| 18, 19, 22, y | Listado de secuencias, SEQ ID NO: Y
26 a 28 747851
Patbase US2010040641 18/02/2010 - - A
Orbit EP1760089A1 07/03/2007 - - A
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(") Cita completa literatura no patente (LNP)

Apellido, A.
articulo. Nombre
(Numero), pp-pp.

A
de

(Fecha).
la

Titulo  del

(0]

revista. Volumen

High Immunogenicity of the Human Leukocyte Antigen Peptidomes of Melanoma
Tumor Cells, Jarmalavicius S, Welte Y, Walden P, Journal of Biological
Chemistry, 20120928 American Society for Biochemistry and Molecular Biology,
US, Vol: 287, Nr: 40, Page(s): 33401 — 33411.
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“T” Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la de
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