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(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogotd, 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

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

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

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

totalidad al Capitulo Reivindicatorio presentado originalmente. Asi entonces, en el Capitulo

Reivindicatorio Modificado adjunto se realizan las siguientes modificaciones:

- seeliminan las Reivindicaciones 2, 4 a 16, 21,23 a 25,27 a29,31a33,35a43.y
45 a 66;

- las nuevas Reivindicaciones 2 a 8 y 10 y 12 corresponden a las antiguas
Reivindicaciones 3, 17 a 20, 22, 26, 34, y 44, respectivamente;

- la nueva Reivindicacion 9 corresponde al alcance combinado de las antiguas

Reivindicaciones 29 a 33;
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- se eliminan la expresiones “uno o mds” u “al menos” a lo largo del Capitulo
Reivindicatorio;

- las Reivindicaciones 1 y 12 se modifica para especificar que el componente
inmunomodulador es un oligonucledtido anti sentido de la secuencia SEQ ID NO:6,
lo cual encuentra soporte en la antigua Reivindicacion 10;

- se agrega la nueva Reivindicacion 11 la cual encuentra soporte en el parrafo [0018]
del Capitulo Descriptivo;

- seajustan las dependencias y numeraciones a lo largo del Capitulo Reivindicatorio.

Valga anotar que las modificaciones efectuadas al Capitulo Reivindicatorio cumplen a
cabalidad con lo estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna
manera implican una ampliacién de la proteccidn correspondiente a la divulgacion contenida
en la solicitud original. Por el contrario, éstas corresponden a una drastica limitacion de la

materia reivindicada.

2. a- El Despacho sefiala las siguientes objeciones en relacion con la claridad y

concision del Capitulo Reivindicatorio:

- la Reivindicacion 1 no es clara porque no especifica las caracteristicas
esenciales que caracterizan la vesicula extracelular y que permiten su
reproduccion. Ademas, no encuentra soporte en el Capitulo Descriptivo,
porque no se evidencia el desarrollo de una vesicula extracelular que
comprenda cualquier inmunomodulador que inhiba cualquier gen que se
relacione con la repolarizacién selectiva de un macréfago de un fenotipo M2
auno M1. EIl Despacho sugiere incluir las caracteristicas técnicas esenciales
de la vesicula extracelular, como son los genes blanco de inhibicién: Stat3,
Stat6, CebpB, Pi3Ky, HIF1-a o Kras y el oligonucleo6tido antisentido de SEQ
ID NO especifico;

- las Reivindicaciones 1 y 2, son imprecisas al contener la expresion “uno o
mas inmunomoduladores” lo que impide limitar el alcance reclamado.
Ademas, no encuentran soporte en el Capitulo Descriptivo porque
corresponden a un sinnimero de combinaciones de combinaciones de
componentes inmunomoduladores no explorados en el Capitulo Descriptivo;

- las Reivindicaciones 8 y 9, son imprecisas al contener la expresion “al
menos” 10 que impide definir el gen explorado. Ademas, no encuentran

soporte en el Capitulo Descriptivo porque no se evidencia una vesicula que
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comprenda un inmunomodulador que inhiba dos, tres, cuatro o mas de los
genes relacionados;

- la Reivindicacion 10 no es clara porque hace referencia a porcentajes de
identidad, lo que impide establecer la estructura o los cambios de la secuencia
reclamada. El Despacho sugiere definir la secuencia de oligonucleétidos
antisentido por su SEQ ID NO.

b- i) En primer lugar, llamo respetuosamente la atencién del Despacho
sobre las modificaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto,
particularmente la eliminacion de las Reivindicaciones 2, 4 a 16, 21, 23 a 25,27 a 29,31 a
33,35a43.y45 a66. Adicionalmente, y con el Gnico objetivo de facilitar el tramite las
expresiones “Uno 0 mas” y “al menos” también fueron eliminados del Capitulo
Reivindicatorio Modificado adjunto. Por lo que todas las objeciones relacionadas quedan

totalmente superadas, incluyendo aquella relacionada a porcentajes de identidad.

i) En relacién con el alcance y el soporte de la Reivindicacion 1, me

permito indicar que un inventor esta en su derecho de reclamar proteccion para la totalidad

del concepto inventivo desarrollado, sin importar la amplitud de éste, y no Unicamente

para modalidades preferidas especificamente ilustradas en los ejemplos, siempre y cuando
se conserve el principio de unidad de invencion y no haya arte previo que afecte su
patentabilidad, tal como se demostrara mas adelante que es el presente caso . Es decir, una
reivindicacion puede ser tan amplia como se requiera para asi poder enmarcar la totalidad

del concepto inventivo desarrollado.

Sin perjuicio de lo anterior, y con el Gnico objetivo de facilitar el tramite, se ha seguido la
sugerencia del Despacho, al incluir las caracteristicas técnicas esenciales que definen la
vesicula extracelular, es decir, la Reivindicacion 1 se modifica para reclamar una vesicula
extracelular que comprende un componente inmunomodulador que, al entrar en contacto con
un macrofago, repolariza selectivamente el macréfago de un fenotipo M2 a uno M1, donde
el componente inmunomodulador es un oligonucleodtido antisentido monocatenario que
inhibe KRAS, y en donde el oligonucleotido antisentido comprende la secuencia establecida
en SEQ ID NO: 6.

Asi, la Reivindicacion 1 ahora claramente establece que (i) el componente
inmunomodulador es un oligonucleotido antisentido monocatenario que inhibe KRAS, y (ii)

que el oligonucledtido antisentido comprende la secuencia expuesta en SEQ ID NO: 6. De
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esta manera, y a la luz de las drasticas limitaciones realizadas, me permito resaltar que la
materia reclamada corresponde a una razonable generalizacion de la materia reclamada, de
tal forma que el alcance y limites de la proteccion reclamada expresada en la
reivindicaciones, contrario a presentar una excesiva complejidad para dificultar determinar
la extension del objeto que se busca proteger, resulta completamente clara para cualquier
persona medianamente versada en la materia de tal forma que los limites de la proteccion
reclamada resultan claros y concisos para dicha persona mediantemente versada en la

materia.

i) En consecuencia, me permito afirmar que el Capitulo Reivindicatorio
Modificado adjunto cumple con los requisitos de claridad, y concision establecidos en el
Articulo 30 de la Decision 486, permitiéndole a la persona medianamente en la materia no
solo entender clara e inequivocamente el alcance reclamado, sino también reproducir la
invencién a partir de la informacion contenida en el Capitulo Descriptivo y sus
conocimientos del campo técnico sin tener que recurrir a experimentacion adicional

excesiva.

3. a- El Despacho Despacho considera que la presente invencion carece de unidad
de invencion debido a que reclama méas de un grupo inventivo sin la presencia de
caracteristicas o elementos comunes, lo anterior teniendo en cuenta que el concepto comun
una vesicula extracelular que comprende uno o méas componentes inmunomoduladores, ya
divulgados en W02016/201323 (D1). Por otro lado, el Despacho identifica (6) grupos

inventivos a saber:

- Grupo_inventivo _1: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucle6tido antisentido de SEQ ID NO: 6 que tiene como blanco el gen
KRAS (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).

- Grupo_inventivo 2: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucled6tido antisentido de SEQ ID NO: 5 que tiene como blanco el gen
HIF1la (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).

- Grupo_inventivo 3: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucleodtido antisentido de SEQ ID NO: 1 que tiene como blanco el gen
STATS3 (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).

- Grupo_inventivo _4: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucleodtido antisentido de SEQ ID NO: 2 que tiene como blanco el gen
STATG6 (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).
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- Grupo_inventivo _5: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucle6tido antisentido de SEQ ID NO: 3 que tiene como blanco el gen
CEBP/B (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).

- Grupo_inventivo _6: Una vesicula extracelular que comprende un

oligonucleottido antisentido de SEQ ID NO: 4 que tiene como blanco el gen

Pi3Ky (Reivindicaciones 1 a 10 parcialmente).

b- En relacion con la supuesta falta de unidad de invencion, me permito
nuevamente llamar la atencién sobre las drésticas limitaciones realizadas en el Capitulo
Reivindicatorio Modificado adjunto, mencionadas en el numeral 1 del presente memorial, en
donde la materia reclamada se limita al grupo 1 identificado por el Despacho, el cual hace
referencia a una vesicula extracelular que comprende un oligonucleétido antisentido de SEQ

ID NO: 6 que tiene como blanco el gen KRAS.

Adicionalmente, la nueva Reivindicacion 12 (antigua Reivindicacion 47) corresponde a una
modalidad de la materia reclamada al hacer referencia a un método para modular la expresion
génica en un macrofago, que comprende, poner en contacto el macrofago con una vesicula
extracelular que comprende un componente inmunomodulador, que inhibe un geny por tanto
aumenta la polarizacién del macréfago de un fenotipo M2 a M1, en comparacion con poner
en contacto el macréfago con una cantidad equimolar del componente inmunomodulador
solo; donde el componente inmunomodulador comprende un oligonucle6tido antisentido que
inhibe KRAS, y donde el oligonucle6tido antisentido comprende la secuencia establecida en
SEQ ID NO: 6, es decir la vesicula extracelular de la Reivindicacion 1.

Es decir, la materia ahora reclamada esta abarcada por un Gnico concepto inventivo, el cual
no se encuentra divulgado en D1. Ademas, me permito sefialarle al Despacho que el Manual
Andino de Patentes (a partir de aqui MAP), establece que la unidad de la invencion debe
reconocerse cuando las reivindicaciones comparten una actividad comun y caracteristicas
estructurales comunes?, como en el presente caso donde los oligonucle6tidos que definen la
vesicula se definen por la misma SEQ ID NO: 6. Por lo tanto, el Capitulo Reivindicatorio
Modificado estd dirigido a un solo grupo inventivo, segun el grupo (I) sefialado por el

Despacho.

! Comunidad Andina de Naciones. Manual Andino de Patentes (2022), Seccion 9.5.1.
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4. a- El Despacho considera que todas las caracteristicas esenciales reclamadas en
la Reivindicacion 1 se encuentran anticipadas por D1y por lo tanto la presente invencion no

cumplen con el requisito de novedad.

Adicionalmente, el Despacho sefiala que D1 hace referencia a exosomas que comprenden
moléculas de &cido nucleico que pueden ser ADN o ARN y menciona concretamente la
actividad antitumoral de exosomas que comprenden un ARN dirigido al gen KRAS.

b- En respuesta Ilamo nuevamente la atencion del Despacho a las
modificaciones realizadas al Capitulo Reivindicatorio Modificado, particularmente a la
Reivindicacion 1, la cual se modifica para reclamar una vesicula extracelular que comprende
un componente inmunomodulador que, al entrar en contacto con un macréfago, repolariza
selectivamente el macrdfago de un fenotipo M2 a uno M1, donde el componente
inmunomodulador es un oligonucle6tido antisentido monocatenario que inhibe KRAS, y en
donde el oligonucledtido antisentido comprende la secuencia establecida en SEQ ID NO: 6.

Asi, la Reivindicaciobn 1 ahora establece claramente que (i) el componente
inmunomodulador es un oligonucle6tido antisentido monocatenario que inhibe KRAS, y (ii)

que el oligonucledtido antisentido comprende la secuencia expuesta en SEQ ID NO: 6.

Asi, me permito indicar que el Despacho que D1 no divulga un oligonucleétido antisentido
monocatenario que inhiba KRAS y comprenda la secuencia establecida en SEQ ID NO: 6.
A laluz de lo anterior, me permito resaltar que, para fundamentar una afectacion valida contra
la novedad de una invencidn, el Manual Andino de Patentes (MAP) exige que el arte previo

debe divulgar todas y cada una de las caracteristicas de la invencion. Si una caracteristica,

no se encuentra contenida en el arte previo, la reivindicacion es nueva?. Adicionalmente, el

Tribunal Andino de Justicia (TAJ) ha determinado que para establecer una objecion de
novedad valida, la “divulgacion debe ser detallada y, en todo caso, suficiente para que una
persona del oficio pueda utilizar esa informacion para ejecutar o explotar la invencion’,
En el presente caso, D1 no divulga todas y cada una de las caracteristicas estructurales de la
vesicula extracelular aqui reclamada, es decir la secuencia particular del oligonucleétido

antisentido,por lo que su novedad debe ser reconocida

2 |bidem. Seccién 10.5
3 Proceso 06-1P-89 (http://intranet.comunidadandina.org/Documentos/Procesos/209-1P-2005.doc) y Proceso
36-1P-2004 (http://www.notinet.com.co/serverfiles/servicios/archivos/30jul04/ca36-04.htm)
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5. Finalmente, considero que la presente solicitud cumple con los requisitos de
patentabilidad establecidos por la Decision 486 y por consiguiente solicito respetuosamente

que el Despacho proceda con la concesion de la patente.

Atentamente,

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

Anexos:
- Capitulo Reivindicatorio Modificado;
- Recibo de pago por concepto de modificaciones

- Recibo de pago por concepto de dos (2) reivindicaciones adicionales.
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