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TITULO DE LA SOLICITUD: “PEPTIDOS SINTETICOS O RECOMBINANTES
INMUNOTERAPEUTICOS DERIVADOS DEL GEN METTL8 CONTRA EL CANCER DE
VEJIGA URINARIA Y OTROS TIPOS DE CANCER”
NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/EP2017/054559
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 28 de febrero de 2017.
PRIORIDADES: GB 1603568.5 1 de marzo de 2016

US 62/302,010 1 de marzo de 2016

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 Decision, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Modificaciones presentadas (Art. 34 Decision 486)

Se aceptan las modificaciones radicadas el 24 de julio de 2020, bajo el nimero N°
NC2020/0001408, por ajustarse a los requisitos legales.

2. Presentacion de solicitud Fraccionaria (Art. 36 Decisién 486)

Esta solicitud se acepté como una divisional de la solicitud parental N° 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.

3. Objeto de lainvencién

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 19 del radicado N° NC2020/0001408 del 24 de julio de 2020.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de descubrir factores
gue 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 farmacéutica o inmunolégicamente activos.
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4. No es unainvencién (Art. 15 Decision 486 literal (b))

El objeto de la reivindicacion 5 no se considera una invencion, de acuerdo con el art. 15
Decision 486, toda vez que, hace referencia a un anticuerpo, que reconoce
especificamente el péptido que consiste en la SEQ ID NO: 119 cuando esta unido a una
molécula MHC de clase | o Ill. En este sentido, dicho anticuerpo puede corresponder a un
anticuerpo soluble o unido a membrana tal y como se encuentra en la naturaleza o aquel
gue pueda ser aislado, generado por un sujeto como respuesta inmune al péptido
inmunogénico producido. Se le recuerda al solicitante que, un anticuerpo se debe definir
exclusivamente a partir de sus caracteristicas técnicas esenciales funcionales, es decir,
mencionando el antigeno especifico que reconoce dicho anticuerpo; y a partir de sus
caracteristicas técnicas esenciales estructurales, es decir, haciendo referencia a la
estructura aminoacida completa (con sus respectivas SEQ ID NOs.) de la cadena pesada
y de la cadena ligera; o de la region variable de la cadena pesada y de la cadena ligera,
o en términos de los 6 CDRs de una region variable de la cadena pesada y de la cadena
ligera del anticuerpo reclamado.

El objeto de las reivindicaciones 6 y 7 no se considera una invencion, de acuerdo con el
art. 15 Decision 486, toda vez que, hacen referencia a un receptor de linfocito T (TCR)
soluble o unido a membrana, reactivo con un ligando de HLA que consiste en la SEQ ID
NO: 119. Adicionalmente, dicho TCR no se encuentra definido a partir de sus
caracteristicas técnicas esenciales estructurales, es decir indicando las secuencias de
aminoacidos (SEQ ID NOs:) correspondientes al dominio variable y constante que
caracteriza la cadena alfa del TCR y al dominio variable y constante que caracteriza la
cadena beta del TCR. En este sentido, cabe resaltar que tal y como se encuentran
enunciadas las reivindicaciones, estas podria abarcar un sinnimero de moléculas que
aun no han sido exploradas ni contempladas por el solicitante, incluyendo cualquier
receptor de linfocito T (TCR) asociado a la membrana celular de linfocitos T CD4* y/o
CD8* existentes en la naturaleza o aquel que pueda ser aislado, los cuales pueden ser
activados por moléculas MHC de clase | o Il humanas cargadas con un antigeno, que se
expresan en la superficie de una célula presentadora de antigeno adecuada. Por lo tanto,
el objeto reclamado corresponde una excepcion a la patentabilidad de acuerdo con el
articulo citado.

5. Delasolicitud de patente
5.1. Titulo

El nombre de la invencion de que se trata en el articulo 27 literal d) de la Decision 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. EI nombre no
podréa referirse a nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

De acuerdo con la modificacion presentada por el solicitante en el escrito radicado bajo el
N° NC2020/0001408 el 24 de julio de 2020 y teniendo en cuenta el objeto de la solicitud,
se acepta el titulo siguiente: “PEPTIDOS SINTETICOS O RECOMBINANTES
INMUNOTERAPEUTICOS DERIVADOS DEL GEN METTL8 CONTRA EL CANCER DE
VEJIGA URINARIA Y OTROS TIPOS DE CANCER”.

5.2.Reivindicaciones (Art. 30 Decision 486)
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- La reivindicacion 1 no es clara ya que no define el péptido que consiste en la
secuencia de aminoacidos de la SEQ ID NO: 119 en términos de sus
caracteristicas técnicas esenciales funcionales, es decir, indicando que dicho
péptido es capaz de unirse al MHC de clase |, como se evidencia en el ejemplo 5
del capitulo descriptivo. Se le sugiere al solicitante adicionar en el preambulo de
la reivindicacion independiente dicha caracteristica técnica funcional.

- Las reivindicaciones 2 y 11 carecen de sustento debido a que mencionan que el
péptido que consiste en la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 119 tiene la
capacidad de unirse al complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) de clase | o
II; sin embargo, la union del péptido al MHC de clase Il no es factible debido a que
este presenta una longitud maxima de 9 aminoéacidos, y, en consecuencia, tendria
la capacidad de unirse exclusivamente a una molécula de MHC de clase I. En este
sentido, vale aclarar que las versiones alargadas de los péptidos inmunogénicos
tendrian la capacidad de unirse a una molécula de MHC de clase Il, lo cual se
encuentra fuera del objeto desarrollado en el capitulo descriptivo. Se le sugiere al
solicitante realizar las aclaraciones pertinentes o eliminar de dichas
reivindicaciones las menciones a la union del péptido a MHC clase II.

- La reivindicacién 8 no es clara y carece de sustento en la descripcién porque no
define un &cido nucleico recombinante en términos de sus caracteristicas técnicas
esenciales estructurales, es decir, indicando las secuencias de polinucledtidos
exactas (con sus respectivas SEQ ID NOs.) que codifican la cadena pesada y la
cadena ligera; o de la region variable de la cadena pesada y de la cadena ligera,
0 en términos de los 6 CDRs de una region variable de la cadena pesada y de la
cadena ligera del anticuerpo o la cadena alfa y la cadena beta del receptor de
linfocitos T (TCR) que es reactivo con un ligando de HLA. Adicionalmente, vale
decir que, al no caracterizar estructuralmente la materia reclamada, se abarca un
sinnimero de acidos nucleicos que aun no han sido contemplados ni explorados
por el solicitante en la presente solicitud y resultan especulativos respecto a su
capacidad de codificar un TCR reactivo con un ligando de HLA gue consiste en la
secuencia de aminoacidos de la SEQ ID NO. 119. Se le sugiere al solicitante
eliminar la referencia a dichas reivindicaciones y limitar el objeto reclamado a una
razonable generalizacion de las moléculas desarrolladas en la solicitud de acuerdo
con lo soportado en el capitulo descriptivo.

- La reivindicacién 13 no se encuentra sustentada en la descripcion, ya que se
refiere a una composicion farmacéutica que comprende 8 componentes que no
comparten una relacion estructural clara entre ellos, toda vez que el receptor de
linfocitos T, la linea de linfocitos T y el anticuerpo no se definen por sus
caracteristicas estructurales y no se relacionan estructural o funcionalmente con
los péptidos de la reivindicacién independiente. Se sugiere al solicitante eliminar
todas las opciones de composiciones que no hayan sido exploradas en la solicitud
y definir de manera adecuada por sus caracteristicas técnicas esenciales las
opciones de principios activos que se encuentran sustentadas en la descripcion.

- La reivindicacion 16 no es clara y carece de sustento en la descripcion debido a
gue menciona una poblacion de linfocitos T genéticamente modificada con un
acido nucleico que codifica para un receptor de linfocitos T reactivo con un ligando
HLA. Sin embargo, el acido nucleico recombinante debe estar definido en términos
de sus caracteristicas técnicas esenciales estructurales, es decir, indicando las
secuencias de polinucleotidos exactas (con sus respectivas SEQ ID NOs.) que
codifican para dicho receptor. Se le sugiere al solicitante eliminar la referencia a
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dichas reivindicaciones y limitar el objeto reclamado a una razonable
generalizacion de las moléculas desarrolladas en la solicitud de acuerdo con lo
soportado en la memoria descriptiva.

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

La descripcion no divulga la invencion de manera suficientemente completa para que la
persona normalmente versada en la materia técnica correspondiente pueda ejecutarla o
reproducirla, dado que, el capitulo descriptivo no presenta un desarrollo concreto ni
explicito, con pruebas técnicas de las siguientes invenciones: (i) un anticuerpo que se
une especificamente a un complejo mayor de histocompatibilidad humano (MHC) de
clase | o Il acomplejado con un antigeno restringido por HLA, caracterizado porque dicho
antigeno restringido por HLA es el péptido de SEQ ID NO: 119; (ii) un receptor de linfocito
T (TCR) soluble, que es reactivo con un ligando HLA, el acido nucleico recombinante no
existente de manera natural, que codifica para dicho TCR soluble o para el anticuerpo;
(i) una composicién farmacéutica caracterizada porque comprende el anticuerpo de
acuerdo con la reivindicacion 5, el receptor de linfocitos T solubles de acuerdo con la
reivindicacion 6 o 7, o el acido nucleico de acuerdo con la reivindicacion 8; (iv) la linea de
células hospedadoras recombinantes de acuerdo con la reivindicacion 10, o la poblacién
de linfocitos T activados de acuerdo con la reivindicacion 12. Adicionalmente, no se
presenta un desarrollo concreto ni explicito, con pruebas técnicas de un kit caracterizado
porque comprende el anticuerpo de acuerdo con la reivindicacion 5, el receptor de
linfocitos T solubles de acuerdo con la reivindicacion 6 o 7, o el acido nucleico de acuerdo
con la reivindicaciéon 8. Dado que no existe un desarrollo del anticuerpo y el receptor
(TCR) en mencidn no es posible que una persona versada en la materia pueda reproducir
estos productos porque no es posible conocer la estructura de los mismos. Asimismo, al
no ser clara la estructura tampoco es posible diferenciarlo del estado de la técnica. Se le
aclara al solicitante que el capitulo descriptivo evidencia especificamente la produccion
de péptidos caracterizados segun la SEQ ID NO: 119, ensayos in vitro de
inmunogenicidad, unibn a MHC-I y sensibilizacion de linfocitos T (Pégs. 118-140,
Ejemplos 1-5).

6. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 1 de marzo de 2016, 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
encontraron documentos que anticipen el objeto de la solicitud tal y como se encuentra
reivindicado.

7. Respuesta alos argumentos del solicitante

El solicitante argumenta que “(...) la materia objeto del nuevo capitulo reivindicatorio no
corresponde a material bioldgico aislado tal como se encuentra en la naturaleza o aquel
gue pueda ser aislado (...)"

“(...) En particular se hace notar que las objeciones sobre este respecto han sido
superadas mediante las modificaciones aqui presentadas, dado que el nuevo
pliego reivindicatorio reclama “una poblacion de linfocitos T, un anticuerpo
recombinante no existente de manera natural, un &cido nucleico recombinante no
existente de manera natural, un receptor de linfocitos T recombinante no existente
de manera natural y una linea de células hospedadoras recombinantes (...)" y
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“Por lo tanto, es posible manifestar que el objeto reclamado no corresponde a materia no
considerada como una invencion segun el Articulo 15, literal (b) de la Decision 486/00.”

Se aclara que, el objeto de las reivindicaciones 5, 6 y 7 no se considera una invencion de
acuerdo a lo expuesto en el numeral 4 del presente Oficio, toda vez que, hace referencia
a un anticuerpo que puede corresponder a un anticuerpo soluble o unido a membrana tal
y como se encuentra en la naturaleza o aquel que pueda ser aislado generado por un
sujeto como respuesta inmune al péptidos inmunogénico producido. Adicionalmente,
dicho anticuerpo no se encuentra definido a partir de sus caracteristicas técnicas
esenciales, es decir, haciendo referencia a la estructura aminoacida completa (con sus
respectivas SEQ ID NOs.) de la cadena pesada y de la cadena ligera; o de la region
variable de la cadena pesada y de la cadena ligera, o en términos de los 6 CDRs de una
region variable de la cadena pesada y de la cadena ligera del anticuerpo reclamado. Por
otra parte, la reivindicacion 6 hace referencia a un receptor de linfocito T (TCR) soluble o
unido a membrana, sin embargo, dicho TCR no se encuentra definido a partir de sus
caracteristicas técnicas esenciales estructurales, es decir indicando las secuencias de
aminoacidos (SEQ ID NOs:) correspondientes al dominio variable y constante que
caracteriza la cadena alfa del TCR y al dominio variable y constante que caracteriza la
cadena beta del TCR. En este sentido, cabe resaltar que tal y como se encuentran
enunciadas las reivindicaciones, estas podria abarcar un sinnimero de moléculas que
aun no han sido exploradas ni contempladas por el solicitante, incluyendo cualquier
receptor de linfocito T (TCR) asociado a la membrana celular de linfocitos T CD4* y/o
CD8* existentes en la naturaleza o aquel que pueda ser aislado, los cuales pueden ser
activados por moléculas MHC de clase | o Il humanas cargadas con un antigeno, que se
expresan en la superficie de una célula presentadora de antigeno adecuada. Por lo tanto,
el objeto reclamado corresponde una excepcioén a la patentabilidad de acuerdo con el art.
15 Decision 486.

El solicitante argumenta que “(...) la descripcion de la invencion (...)", “(...) divulga la
invencion de una manera clara y suficiente a fin de que una persona normalmente
versada en la materia técnica puede llevarla a cabo, ya que la descripcibn muestra un
desarrollo I6gico y concreto para la produccion de todos los elementos que se pretenden
proteger mediante la solicitud, mas adn a la luz de las modificaciones realizadas en el
capitulo reivindicatorio (...)"

Se aclara que, como se describe en el numeral 5.3 del presente Oficio, la descripcion no
divulga la invencion de manera suficientemente completa para que la persona
normalmente versada en la materia técnica correspondiente pueda ejecutarla o
reproducirla, dado que, no presenta un desarrollo concreto ni explicito con pruebas
técnicas de las siguientes invenciones: un anticuerpo que se une especificamente a un
complejo mayor de histocompatibilidad humano (MHC) de clase Il acomplejado con un
antigeno restringido por HLA; un receptor de linfocito T (TCR) soluble, que es reactivo
con un ligando HLA, el &cido nucleico recombinante no existente de manera natural, que
codifica para dicho TCR soluble o para el anticuerpo; una composicion farmacéutica
caracterizada porque comprende el anticuerpo de acuerdo con la reivindicacion 5, el
receptor de linfocitos T solubles de acuerdo con la reivindicacion 6 o 7, o el acido nucleico
de acuerdo con la reivindicacion 8; la linea de células hospedadoras recombinantes de
acuerdo con la reivindicacién 10, o la poblacién de linfocitos T activados de acuerdo con
la reivindicacion 12. Adicionalmente, no se presenta un desarrollo concreto ni explicito
con pruebas técnicas de un kit caracterizado porque comprende el anticuerpo de acuerdo
con lareivindicacion 5, el receptor de linfocitos T solubles de acuerdo con la reivindicacion
6 0 7, 0 el &cido nucleico de acuerdo con la reivindicacion 8. Por lo que, de acuerdo a
esto la solicitud carece de suficiencia en la descripcion.

Pagina5de 8
Sefior cludadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los sigulentes canales:
www.slc.gov.co ~ Teléfonoen Bogota: 5820400 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 018000910165

Direccion: Cra. 13 # 27 - 00 pisos 1,3, 4, 5,6, 7 ¥ 10, Bogota D.C.- Colombia
Teléfono: (571) 5870000 ~ e-mall: contactenos@sic.gov.co

El futuro Gobierno

es de todos de Colombia

g Nuestro aporte es fundamental,
® al usar menos papel contribuimos con el medio ambiente



16

. -/ -
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 1234 de 2 de febrero de 2021

Ref. Expediente N° NC2020/0001408

El solicitante argumenta que “(...) en el nuevo pliego reivindicatorio se han eliminado o
modificado algunas de las opciones de composiciones (...)".

Se aclara que, de acuerdo a lo expuesto en el numeral 5.2 del presente Oficio, la
reivindicacion 13 del capitulo reivindicatorio con N° NC2020/0001408 del 24 de julio de
2020, no se encuentra sustentada en la descripcion, ya que los 8 componentes descritos
en esta no comparten una relacion estructural clara entre ellos respecto a los péptidos
reclamados en la reivindicacion independiente, toda vez que el receptor de linfocitos T,
la linea de linfocitos T y el anticuerpo no se definen por sus caracteristicas estructurales
y no se relacionan estructural o funcionalmente con los péptidos de la reivindicacion
independiente. Por lo anteriormente expuesto, dicha reivindicacion carece de sustento en
la descripcion.

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
notificacion de la presente comunicacién. En caso de no dar respuesta al presente
requerimiento, o0 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 el capitulo reivindicatorio,
deberd observar las instrucciones contenidas en el numeral 1.2.2.1.1., del Capitulo
Primero del Titulo X de la Circular Unica de esta Superintendencia. De igual forma,
debera tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral 1.2.2.5.1. de la
norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto de modificacion
a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la resolucion de
tasas vigentes.

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.
?@%

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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consultadas Autor LNP(Y) (DD/MM/AAAA)
Jarmalavicius, S.,
Welte, W. and
Walden, P. The 28/09/2012 - - A
Journal of Biological
Chemistry
Bassani-Sternberg,
ISA (EPO) M., Pletscher-Frankild,
S.,Juhl Jensen, L. | o5/0215015 . ) A
and Mann, M.
Molecular & Cellular
Proteomics
EP1760088A1 07/03/2007 - - A
WO 2011/113819 A2 | 22/09/2011 - - A
US2003/0125247A1 | 03/07/2003 - - A
STN next US2017/0253633A1 | 07/09/2017 - - A
US2004/0126762A1 | 01/07/2004 - - A
Lens US2007/0224663 A1 | 27/09/2007 - - A
Patbase US2010040641 18/02/2010 - - A
Orbit EP1760089A1 07/03/2007 - - A

(Y) cita completa literatura no patente (LNP)

Jarmalavicius S, Welte Y, and Walden P (2012). High Immunogenicity of the
Human Leukocyte Antigen Peptidomes of Melanoma Tumor Cells, The Journal
Biological

of

Chemistry,

Recuperado

https://www.nchi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC3460442/
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Bassani-Sternberg, Michal, Pletscher-Frankild, Sune, Juhl Jensen, Lars, Mann,

Matthias. (2015). Mass Spectrometry of Human Leukocyte Antigen Class |

Peptidomes Reveals Strong Effects of Protein Abundance and Turnover on

Antigen Presentation, Molecular & Cellular Proteomics. Recuperado de:

https://pubmed.nchi.nim.nih.gov/25576301/

(%) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no considerado “T” Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion

como particularmente relevante. o la de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto
con dicha solicitud, pero puede ser Util para la mejor comprension

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha de del principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar

presentacion internacional o en fecha posterior. que el razonamiento o los hechos en los que se basa dicha
invencioén son incorrectos.

“L"” Documento citado para llamar la atencién sobre por ejemplo, dudas

acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la fecha de “X” Documento particularmente relevante; la invencion
publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una explicacién, por reivindicada no puede considerarse nueva o que impliqgue una
la cual se citan. actividad inventiva por referencia al documento aisladamente

considerado.
“0O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos

siempre estard acompafiado por otra letra que indique la pertinencia del “Y” Documento particularmente relevante; la invencion
documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A. reivindicada no puede considerarse que impliqgue una actividad

inventiva cuando el documento se asocia a otro u otros
“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion internacional documentos de la misma naturaleza, cuya combinacién resulta
pero con posterioridad a la fecha de prioridad reivindicada. evidente para un experto en la materia.

Fecha del reporte de busqueda: 12/11/2020

Examinador: Miguel Angel Moncayo Donoso
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