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P- 2020/18892

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIRECCION DE NUEVAS CREACIONES
E. S. D.

Re: Expediente No. NC2020/0005651
Solicitud de patente a nombre de HARPOON THERAPEUTICS, INC.

Yo, CAROLINA DAZA MONTALVO identificada como aparece al pie de mi firma,
domiciliada en la Carrera 11 No. 86-53, obrando como apoderada de la sociedad
HARPOON THERAPEUTICS, INC., domiciliada en San Francisco, California, Estados
Unidos de América, solicitante de la patente de la referencia, en respuesta al oficio No.
18255 notificado electréonicamente el 10 de noviembre de 2022, relacionado con los
requerimientos de fondo de la solicitud, atentamente me permito presentar la siguiente
informacién:

1. Modificacion a las Reivindicaciones

Con fundamento en la facultad que confiere el articulo 34 de la Decisidon 486 al
solicitante para modificar la solicitud de patente en cualquier momento del tramite,
presento junto a este memorial un nuevo capitulo reivindicatorio, el cual consta de
veintitrés (23) reivindicaciones y reemplaza completamente el presentado el 8 de
mayo de 2020. Especificamente, se realizaron las siguientes modificaciones:

1.1. Se modificé la redaccion de la reivindicacion 1 para mejorar su claridad y
modificar su alcance.

1.2. De igual forma, se modificé la redaccion de la reivindicacion 2.

1.3. Se eliminaron las expresiones “al menos”, “por lo menos”, “uno o mas” y
“aproximadamente” del capitulo reivindicatorio.
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1.4. Se limité el alcance de las reivindicaciones 2 y 17 de modo que ahora se refieren
Unicamente a la secuencia SEQ ID NO: 472.

1.5. Se limitd el alcance de la reivindicacién 6 de modo que ahora se refiere
Unicamente a las secuencias SEQ ID NOs: 347-439 y 442 a 460.

Estas modificaciones no amplian de ninguna manera la materia objeto de la presente
solicitud, y se realizan con el fin de definir la materia reclamada de forma clara y superar
las objeciones planteadas por el examinador en su concepto técnico.

2. Claridad y concision de las reivindicaciones

El solicitante manifiesta que mediante la presentacion del nuevo capitulo reivindicatorio
quedan subsanadas la totalidad de las objeciones presentadas por el examinador en su
concepto técnico, de modo tal que las nuevas reivindicaciones reclaman de manera
clara y concisa la invencién descrita. Con respecto a las objeciones especificas del
examinador, me permito manifestar lo siguiente:

2.1 El examinador sefala que las reivindicaciones 1 y 2 no serian claras porque
presentan errores de redaccién, por lo que sugiere realizar algunas
modificaciones en las mismas.

Frente a lo anterior, amablemente me permito sefialar que el solicitante ha decidido
aceptar las amables sugerencias del sefior examinador, por lo que ha modificado la
redaccidn de las reivindicaciones 1 y 2 para que reflejen los cambios propuestos.

Por lo tanto, la objecidn a este respecto ha quedado superada.

2.2 El examinador sefala que la reivindicacién 1 no seria clara porque, en su opinion,
no define las caracteristicas técnicas esenciales estructurales de la proteina de
union a BCMA reclamada. De este modo, el examinador sugiere incluir las
caracteristicas mencionadas en la reivindicacion 2 en la reivindicacion 1.

Frente a lo anterior, amablemente me permito llamar la atencidén sobre las disposiciones
del numeral 2.6.5.4 de la Guia Para Examen de Solicitudes de Patente de Invencién y
Modelo de Utilidad emitida por la Superintendencia de Industria y Comercio, que sefiala:
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“2.6.5.4 Caracteristicas esenciales

Las reivindicaciones deben contener todas las caracteristicas técnicas esenciales de
la invencioén. Por lo tanto, el examinador las debe extraer para efectos del estudio
de comparacion con el estado de la técnica.

Asi entonces, las caracteristicas técnicas esenciales son las que definen la invencion,
las que la hacen (o deberian hacerla) diferente del estado de la técnica y, por tanto,
constituyen la solucion al problema técnico que intenta resolver la invencion.

Si una reivindicacion independiente contiene todas las caracteristicas técnicas
esenciales de la invencion, el examinador no debera requerir que mencione también
otras caracteristicas estructurales” (énfasis afiadido)

De esta forma, me permito seflalar que la caracterizacidon estructural actualmente
incluida en la reivindicacién 1 permite separar la materia reclamada del estado de la
técnica, pues, tal como puede observarse en el Oficio de la providencia, no se han
encontrado documentos que se relacionen con el objeto descrito en la reivindicacién 1.

De esta manera, el solicitante quisiera manifestar que incluir las caracteristicas de la
reivindicacion 2 no es necesario ni deseable, puesto que las particularidades que
separan la materia reclamada del estado de la técnica son aquellas relacionadas con la
estructura de las CDRs, las cuales estan definidas en la reivindicacion 1. Por lo tanto,
amablemente solicito que la objecién al respecto se dé por superada.

2.3 De otro lado, el examinador indica que la reivindicacién 2 no seria clara porque
hace referencia a porcentajes de identidad de las secuencias de aminoacidos que
caracterizan la proteina de unién a BCMA, por lo que no permiten establecer la
secuencia exacta.

En relacién con lo anterior, respetuosamente me permito senalar el desacuerdo del
solicitante con la objecion planteada. En este sentido, me permito resaltar que la
reivindicacion 2 depende de la reivindicacién 1, la cual define las secuencias de las CDRs
de las de la proteina de unién a BCMA de la invencion, de forma que los porcentajes de
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identidad definidos en la reivindicacidon 2 permiten realizar variaciones de secuencia en
regiones marco, es decir, en regiones distintas a las CDRs.

Se llama la atencion del examinador sobre el hecho de que realizar modificaciones en
las regiones marco es una alternativa plenamente conocida para la persona
normalmente versada en la materia, quien estaria en capacidad de comprender
facilmente el alcance de la reivindicacion 2. Asimismo, es importante sefalar que el
solicitante esta en pleno derecho de buscar la proteccion de la totalidad de su concepto
inventivo con el fin de evitar que terceros puedan sacar provecho de este, para ello
resulta indispensable proteger también aquellas variantes que puedan ser obtenidas por
modificaciones sencillas que puedan llevarse a cabo por medio de técnicas bien
conocidas en la técnica actual, tal como lo son las modificaciones en las regiones marco.

En vista de lo anterior, respetuosamente solicito que la objecién en este sentido sea
reconsiderada.

2.4 Ademas, el examinador indica que las reivindicaciones 1 y 17 no serian concisas
porque son reivindicaciones independientes de producto dirigidas a una proteina
de unién a BCMA.

Al respecto, me permito respetuosamente expresar mi desacuerdo con la opinién del
examinador. De acuerdo con las directrices para el examen de solicitudes de la
Superintendencia de Industria y Comercio!, una objecién por falta de concisidon debe
formularse Unicamente cuando existe un numero elevado de reivindicaciones
independientes que se pudieran formular como reivindicaciones dependientes o que
tienen el mismo alcance.

Por lo tanto, contrario a lo sefialado por el examinador, la concision del capitulo
reivindicatorio no se ve afectada por las reivindicaciones 1 y 17, toda vez que son
Unicamente dos reivindicaciones independientes que no poseen el mismo alcance.

En vista de lo anterior, amablemente solicito que se de por superada la objecién al
respecto.

1 P4g. 85. Guia de examen de solicitudes de patente emitida por la Superintendencia de Industria y Comercio.
2014.
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2.5 Por ultimo, el examinador menciona que las reivindicaciones 2, 17, y 18 no seran

claras porque emplean los términos “al menos”, “por lo menos”, "uno o mas”, y
“aproximadamente”, que se consideran imprecisos y no limitativos.

Al respecto, por favor tenga en cuenta que los términos objetados no hacen parte del
capitulo reivindicatorio presentado junto a este memorial. Por lo tanto, amablemente
solicito que se retire dicha objecion.

3. Unidad de Invencion

El examinador reitera su objecion manifestando que la solicitud no cumpliria con los
requerimientos segun el Articulo 25 de la Decisidon 486, teniendo en cuenta que el
concepto comun, una proteina de unién al agente de maduracion de células B (BCMA)
de un solo dominio, se encuentra divulgado en el documento W0O2017025038. De este
modo, el examinador indica que la presente invencion se refiere a 115 grupos inventivos
distintos.

Frente a lo anterior, el solicitante respetuosamente manifiesta su desacuerdo. Sin
embargo, Unicamente con el fin de facilitar el tramite de la presente solicitud, la
reivindicacion 1 se modificd para eliminar el disclaimer relacionado con la CDR2 vy la
CDR3.

La nueva reivindicacion 1, se refiere a combinaciones de CDR de los clones del parrafo
[0183], en donde el concepto comun inventivo se relaciona con anticuerpos de dominio
Unico y receptores de antigenos quiméricos que comprenden uno o mas dominios de
union a antigeno, cada uno de los cuales incluye un anticuerpo de un solo dominio que
se determind que “tienen una potencia TDCC de al menos diez veces mayor y también
mostrar mayor afinidad en comparacion con una molécula con las CDR parentales,
253BH10" segun los datos de la Tabla 1.

El solicitante también afirma que las secuencias de CDR de la Los BCMA sdAb ensefiados
en el documento W02017025038 son muy diferentes de las secuencias de CDR incluidas
en las reivindicaciones modificadas actualmente. Evidencia de lo anterior es el
reconocimiento por parte del Examinador de la novedad del Grupo 1 sobre dicho
documento.
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Por tanto, respetuosamente solicito que se retire la objecion a este respecto.
4. Patentabilidad

Teniendo en cuenta todo lo anterior, y dado que en el Oficio No. 18255, no se
presentaron objeciones con respecto a la novedad y el nivel inventivo de la materia
reclamada, amablemente me permito solicitar que se continue con el tramite de la
presente solicitud y se otorgue el privilegio de patente solicitado para la misma.

5. Conclusion

Con las modificaciones introducidas y los argumentos presentados puede concluirse
que:

i.  El nuevo pliego reivindicatorio se ajusta a las disposiciones del Articulo 34 de
la Decisidon 486/00;

ii. La presente invencidn se relaciona con un Unico concepto inventivo,
cumpliendo asi con los requerimientos del Articulo 25 de la Decisién 486;

iii. Lainvencion de la presente solicitud no habia sido divulgada previamente en
el estado de la técnica cumpliendo asi con los requerimientos del Articulo 16
de la Decisién 486, y

iv.  Lainvencidn de la presente solicitud no resulta obvia ni se derivada de manera
evidente del estado de la técnica, cumpliendo asi con los requerimientos del
Articulo 18 de la Decisidon 486.

Por tanto, atentamente me permito solicitar a ese Despacho otorgar el privilegio de
patente solicitado a la solicitud en estudio, toda vez que cumple a cabalidad con los
requerimientos de la Decision 486 de 2000.

Asimismo, respetuosamente solicito a ese Despacho pronunciarse en relacidon con
todos los argumentos presentados en este memorial dando estricta aplicacién al
principio del debido proceso consagrado en el articulo 29 de la Constitucion Nacional.

6. Pago de Tasas

clarkemodet.com



Carrera 11 No. 86-53, Piso 3

Edificio Segovia
Clarke + 110221 Bogotd, Colombia

T(+57) 1618 10 88
Modet F (+57) 1 635 08 24

Considerando que el presente memorial se presenta junto con modificaciones a las
reivindicaciones, se adjunta recibo por concepto de pago de tasa de modificacién a la
solicitud, segun lo establecido en la Resolucion 59669 de 2020.

Ahora, en relacién con el numero de reivindicaciones, atentamente me permito resaltar
que junto a la presente respuesta no se realiza el pago de la tasa por concepto de
reivindicaciones adicionales, toda vez que el nuevo capitulo reivindicatorio tiene el
mismo numero de cldusulas que el presentado anteriormente.

7. Anexos

- Nuevo capitulo reivindicatorio conformado por veintitrés (23) reivindicaciones.

- Recibo de pago por concepto de nuevo examen de patentabilidad.

Sefora Directora,
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CAROLINA DAZA NTALVO
C.C. 66.783.790 de Palmira Valle

TP-141563 CSJ
notificaciones@clarkemodet.com.co
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REIVINDICACIONES

1. Una proteina de union de dominio Unico que se une
especificamente al agente de maduracidn de células B (BCMA), que comprende
regiones determinantes de complementariedad CDR1, CDR2, y CDR3, en
donde:

(a) la secuencia de aminoacidos de CDR1 es como se establece en

X1X2X3X4X5XeX7PXsG(SEQ ID NO: 1), endonde X1esTo S; X2 es N, D,

0S; XsesI,D,Q, H V,0E; XsesF,S,E,A,T,MV,ID, QP R, 0

G; XsesS,M,R,oN; XeesI, K,S, T,R,E,D,N,V,H L A Q 0G; Xy

esS, T,Y,R,oN; yXgsesM,G,oY;

(b) la secuencia de aminoacidos de CDR2 es como se establece en

AIXoGX10X11TX12YADSVK (SEQ ID NO: 2), en donde Xoes H, N, 0 S;

XwoesF, G K, R,P,D,QH,E,N,T,S,A I L oV; Xu1esS,Q,E,T,

K,oD; yXi2eslL,V,I,F,Y,oW; Yy

(c) la secuencia de aminoacidos de CDR3 es como se establece en

VPWGX13YHPX14X15VX16(SEQ ID NO: 3), en donde Xi13es D, I, T, K, R,

A E S, o0Y; XiaesR,G, L, K, T,Q,S,oN; XisesN, K, E,V,R, M, o

D;yXieesY,A V,K,H L MTR,QC,S,oN;

y en donde CDR1 no comprende una secuencia de aminoacidos de la

SEQ ID NO: 473.

2. La proteina de uniéon a BCMA de dominio Unico de la reivindicacion
1, en donde la proteina comprende la siguiente formula:

fl1-r1-f2-r2-f3-r3-f4
en donde, rl es SEQ ID NO: 1; r2 es SEQ ID NO: 2; y r3 es SEQ ID NO: 3; y
en donde f1, f2, f3 y f4 son residuos marco seleccionados para que la proteina
presente entre de 80% a 99% de identidad con respecto a la secuencia de
aminoacidos establecida en la SEQ ID NO: 472.



P-2020/18892
Reivindicaciones para respuesta a Oficio No. 18255
Febrero 7, 2023

3. La proteina de unidn a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidén 2, en donde r1 comprende una secuencia de aminoacidos
establecida como en cualquiera de las SEQ ID NOS: 4-117.

4. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidén 2, en donde r2 comprende una secuencia de aminoacidos
establecida como en cualquiera de las SEQ ID NOS: 118-231.

5. La proteina de unidn a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidén 2, en donde r3 comprende una secuencia de aminoacidos
establecida como en cualquiera de las SEQ ID NOS: 232-345.

6. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidén 2, en donde la proteina comprende una secuencia amino
establecida como en cualquiera de las SEQ ID NOS: 347-439 y 442-460.

7. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde f1 comprende la SEQ ID NO: 461 o 462.

8. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde f2 comprende la SEQ ID NO: 463.

9. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidon 2, en donde f3 comprende la SEQ ID NO: 464 o 465.

10. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacidon 2, en donde f4 comprende la SEQ ID NO: 466 o 467.

11. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 76, 114, 115, 116 o
117.

12. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacion 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 76, r2 es SEQ ID
NO: 190, y r3 es SEQ ID NO: 304.

13. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 114, r2 comprende
la SEQ ID NO: 228 y r3 comprende la SEQ ID NO: 342.
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14. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 115, r2 comprende
la SEQ ID NO: 229 y r3 comprende la SEQ ID NO: 343.

15. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 117, r2 comprende
la SEQ ID NO: 231 y r3 comprende la SEQ ID NO: 345.

16. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 2, en donde r1 comprende la SEQ ID NO: 116, r2 comprende
la SEQ ID NO: 230 y r3 comprende la SEQ ID NO: 344.

17. Una proteina de unién a BCMA de dominio Unico que comprende
CDR1, CDR2, y CDR3, que comprende una secuencia establecida como SEQ
ID NO: 472, en donde los residuos de aminoacidos seleccionados de las
posiciones de aminoacidos 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32 y 34 de CDR1; de las
posiciones 52, 54, 55 y 57 de CDR2; y posiciones 101, 105, 106 y 108 de
CDR3 son sustituidos, en donde

posicion de aminodacidos 26, si esta sustituida, es sustituida con S;

posicion de aminoacidos 27, si esta sustituida, es sustituida con D 0 S;

posicion de aminoacidos 28, si esta sustituida, es sustituida con D, Q,

H,V, oE;

posicion de aminoacidos 29, si esta sustituida, es sustituida con S, E,

AT, MV ID,QD,P R, 0G;

posicion de aminoacidos 30, si esta sustituida, es sustituida con M, R,

oN;

posicion de aminoacidos 31, si esta sustituida, es sustituida con K, S,

T,R,E,D,N,V,H, L, A Q,o0G;

posicion de aminoacidos 32, si esta sustituida, es sustituida con T, Y,

R, 0o N;

posicion de aminodacidos 34, si esta sustituida, es sustituida con Go Y;

posicion de aminodacidos 52, si esta sustituida, es sustituida con No S;

posicion de aminodacidos 54, si esta sustituida, es sustituida con G, K,

R,P,D,Q H,EN,T,S AILoV;
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posicion de aminoacidos 55, si esta sustituida, es sustituida con Q, E,

T, K, o D;

posicion de aminoacidos 57, si esta sustituida, es sustituida con V, I, F,

Y, oW,

posicion de aminoacidos 101, si esta sustituida, es sustituida con I, T,

K,R,AE S, o0Y;

posicion de aminoacidos 105, si esta sustituida, es sustituida con G, L,

K, T,Q,S,oN;

posicion de aminoacidos 106, si esta sustituida, es sustituida con K, E,

V,R,M,oD; vy

posicion de aminoacidos 108, si esta sustituida, es sustituida con A, V,

K,H,L,M,T,R,Q,C,S,oN.

18. El dominio de la proteina de unidon a BCMA de cualquiera de las
reivindicaciones 1-17, en donde la proteina tiene un tiempo medio de
eliminacion de 12 horas, 20 horas, 25 horas, 30 horas, 35 horas, 40 horas,
45 horas, 50 horas, o 100 horas.

19. La proteina de unién a BCMA de dominio Unico de cualquiera de
las reivindicaciones 1-18, que es humana, humanizada, con afinidad
madurada, o una combinacidon de las mismas.

20. La proteina de union a BCMA de dominio Unico de cualquiera de
las reivindicaciones 1-19, que comprende ademas un dominio Fc.

21. La proteina de union a BCMA de dominio Unico de cualquiera de
las reivindicaciones 1-19, que comprende ademas un agente
anticancerigeno.

22. La proteina de uniéon a BCMA de dominio Unico de la
reivindicacién 21, en donde el agente anticancerigeno se conjuga con la

proteina de union a BCMA de dominio uUnico.

23. Una proteina de unidon multiespecifica que comprende la proteina
de unién a BCMA de dominio Unico segun cualquiera de las reivindicaciones
1-22.
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