COLOMBIA . . .
@ EPEHCAPELA ‘7~ Industria y Comercio
V|DA | |,y SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Oficio N° 10686 de 26 de junio de 2023

Ref. Expediente N° NC2021/0003093

Sefiores
ELILILLY AND COMPANY

TITULO DE LA SOLICITUD: “ANTICUERPOS AGONISTAS CONTRA CD200R Y SUS
Usos”

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/US2019/050511

FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 11 de septiembre de 2019.
PRIORIDAD: US 62/731,204 14 de septiembre de 2018.

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

1. Objeto de lainvencién

El problema planteado consiste en la necesidad de anticuerpos contra CD200R
alternativos que 1) se fijen a CD200R humano con tasas de asociacion y disociacion
deseables para una actividad agonista Optima, 2) agonicen el CD200R humano para
lograr una respuesta inmunosupresora y eficacia in vivo, 3) muestren potencia suficiente
como monoterapia para el tratamiento y/o prevencion de trastornos tales como trastornos
autoinmunitarios, enfermedades alérgicas, asma u otros trastornos inflamatorios, 4) no
causen una liberacion significativa de citocinas, 5) no bloqueen la fijacion de CD200
humano y CD200R humano, 6) no se fijen a CD200RLa o se fijen a CD200RLa con baja
afinidad, y/o 7) demuestren baja inmunogenicidad (es decir, que sean suficientemente no
inmunogénicos en Macaca fascicularis y/o humanos) y estabilidad in vivo, estabilidad
fisica y quimica que incluyen, entre otros, estabilidad térmica, solubilidad, baja
autoasociacion y caracteristicas farmacocinéticas que son aceptables para el desarrollo
y/o uso en el tratamiento de trastornos autoinmunitarios, enfermedades alérgicas, asma
u otros trastornos inflamatorios.

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea un anticuerpo que
fija CD200R humano, que comprende una region variable de cadena pesada (HCVR) y
una region variable de cadena liviana (LCVR), en donde la HCVR comprende una
HCDR1, HCDR2 y HCDR3, y la LCVR comprende una LCDR1, LCDR2 y LCDRS3, en
donde la secuencia de aminoacidos de la HCDR1 esta dada por SEQ ID NO: 1, la
secuencia de aminoacidos de la HCDR2 esta dada por SEQ ID NO: 2, y la secuencia de
aminoacidos de la HCDR3 esté4 dada por SEQ ID NO: 3, la secuencia de aminoacidos de
la LCDR1 esta dada por SEQ ID NO: 4, la secuencia de aminoacidos de la LCDR2 esta
dada por SEQ ID NO: 5, y la secuencia de aminoacidos de la LCDR3 est4 dada por SEQ
ID NO: 6.

2. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio del escrito radicado bajo nimero
NC2021/0003093 presentado el 9 de marzo de 2021.
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3. Excepcion de Patentabilidad

Conforme a lo establecido en el literal d) del articulo 20 de la Decisién 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina:

“No seran patentables:

(...) d) los métodos terapéuticos o quirlrgicos para el tratamiento humano o animal,
asi como los métodos de diagndéstico aplicados a los seres humanos o a animales.”

Debido a lo anterior, esta oficina establece que el objeto de la reivindicacién 32 no es
patentable, toda vez que, reclama un método para tratar a un paciente que tiene una
enfermedad por la administracién de un anticuerpo.

4. Reivindicaciones relativa a un uso

De conformidad con lo sefialado en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina solo son patentables las invenciones de producto o
de procedimiento.

En consecuencia, las reivindicaciones 33 a 35 no se consideran patentables, teniendo en
cuenta que reclaman un uso de un anticuerpo en el tratamiento de una enfermedad.

5. De la solicitud de patente
5.1.Titulo

De conformidad con el literal d) del articulo 27 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, el nombre de la invencion de que se trata 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 titulo de la solicitud no refleja el objeto divulgado en la descripcion y las
reivindicaciones, por lo cual se sugiere el siguiente titulo: “ANTICUERPO AGONISTA DE
CD200R Y COMPOSICION FARMACEUTICA QUE LO COMPRENDE".

5.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina:

"Las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger mediante la
patente. Deben ser claras y concisas y estar enteramente sustentadas por la
descripcion. (...)"

Esta oficina informa que,

Las reivindicaciones 12 a 16, 18 y 19 carecen de claridad porque el término “alrededor
de” es impreciso y no permite distinguir la invencion del estado de la técnica. Se sugiere
reemplazarlo por un valor preciso o rango concreto.

La reivindicacion 29 no es clara porque reclama “Un anticuerpo agonista contra CD200R”
pero no menciona las caracteristicas técnicas esenciales del anticuerpo como son las
SEQ ID NO: de las regiones variables de cadena pesada y liviana o las CDRs
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correspondientes con sus SEQ ID NO:, se sugiere incluir todas las caracteristicas
técnicas esenciales del anticuerpo incluyendo las SEQ ID NO: correspondientes.
Adicionalmente, la reivindicacion menciona que “en donde el anticuerpo no causa una
liberacion significativa de citocinas en comparacién con un anticuerpo IgG1l de tipo
silvestre que tiene las mismas CDR que el anticuerpo agonista contra CD200R”, el cual
es un resultado a alcanzar y no define al anticuerpo, puesto que la reivindicacion incluiria
no soélo la solucién propuesta en la solicitud, sino todas las alternativas presentes o
futuras que permitan llegar a ese resultado. Se sugiere reemplazar por las caracteristicas
técnicas esenciales, estructurales o funcionales, que contribuyen a la obtencion de ese
efecto. Se le recuerda al solicitante que una reivindicacion cuando es independiente debe
comprender todas las caracteristicas esenciales de la materia reclamada.

Las reivindicaciones 37, 39 y 41 no son claras porque se refieren a la SEQ ID NO: 9, la
cual presenta aminoacidos variables en las posiciones 1y 446 que no estan definidos en
las reivindicaciones. Se sugiere indicar los aminoacidos que pueden corresponder a cada
posicion.

La reivindicacién 41 no es clara porque menciona “la molécula de ADN de 40” cuando
deberia ser, “la molécula de ADN de la reivindicacion 40", se sugiere realizar las
correcciones respectivas.

La reivindicacion 1y la reivindicacion 29 reclaman un anticuerpo agonista contra CD200R
en mas de una reivindicacion independiente. Se sugiere reclamar el anticuerpo en una
Unica reivindicacion independiente.

En consecuencia, es necesario que allegue las aclaraciones o modificaciones
correspondientes para dar cumplimiento a lo establecido en el citado articulo.

6. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 14 de septiembre de 2018, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacién con que se cuenta, se encontré el siguiente
documento que anticipa el objeto de esta solicitud:

. , Fecha de
Item Documento Titulo publicacion
D1 WQ02008079352 “Antibodies to CD200R” 3 de julio de 2008

D1 divulga un anticuerpo que reconoce el inhibidor humano CD200R y modula su
actividad en trastornos inflamatorios y autoinmunes (Abstract, Revs. 1 a 40).

7. Examen de Patentabilidad

De acuerdo con lo establecido en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, en el cual se establecen los requisitos de patentabilidad objeto
de la solicitud en estudio, esta Oficina presenta a continuacion el analisis de los requisitos
de patentabilidad.

7.1.Novedad

thttps://patentscope.wipo.int/search/en/detail.jsf?docld=W02008079352
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Teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo 16 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 29 (Radicado
NC2021/0003093 del 9 de marzo de 2021) se refiere a: “Un anticuerpo agonista contra
CD200R, en donde el anticuerpo no causa una liberacion significativa de citocinas en
comparacién con un anticuerpo IgG1 de tipo silvestre que tiene las mismas CDR que el
anticuerpo agonista contra CD200R (...)”. A continuacion, se presenta la tabla
comparativa entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de
la técnica:

CARACTERISTICAS ESENCIALES D1
Un anticuerpo agonista contra CD200R

Un anticuerpo agonista contra CD200R (Reivs. 1
a 40).

De acuerdo con la comparacion realizada anteriormente se concluye que la materia de la
reivindicacién 29 no es nueva.

La reivindicacion dependiente 31 tampoco cumple con el requisito de novedad.
7.2.Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo 18 de la Decisién 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 1 (Radicado
NC2021/0003093 del 9 de marzo de 2021) se refiere a: “Un anticuerpo que fija CD200R
humano, que comprende (...)". A continuacién, se presenta la tabla comparativa entre el
objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS ESENCIALES D1
Un anticuerpo que fija CD200R humano,

Un anticuerpo que fija CD200R
que comprende humano, que comprende (Reiv. 1)
una region variable de cadena pesada una region variable de cadena pesada
(HCVR) y una region variable de cadena | (HCVR) y una region variable de cadena
liviana (LCVR), liviana (LCVR) (Reivs. 1 a 7).

En donde la HCVR comprende una En donde la HCVR comprende una
HCDR1, HCDR2 y HCDRS3, y la LCVR HCDR1, HCDR2 y HCDRS3, y la LCVR
comprende una LCDR1, LCDR2 y comprende una LCDR1, LCDR2 y

LCDR3, LCDR3 (Reivs. 1 a 7).

en donde la secuencia de aminoacidos
de la HCDR1 esta dada por SEQ ID NO:
1, la secuencia de aminoacidos de la

En donde la HCVR puede tener como
CDRs aquellas seleccionadas del grupo
gue consiste de las SEQ ID NO: 19 a 36

HCDR?2 esté dada por SEQ ID NO: 2,y
la secuencia de aminoacidos de la
HCDR3 esta dada por SEQ ID NO: 3,
la secuencia de aminoacidos de la
LCDR1 esta dada por SEQ ID NO: 4, la
secuencia de aminoacidos de la LCDR2
esta dada por SEQ ID NO: 5,y la
secuencia de aminoacidos de la LCDR3
esta dada por SEQ ID NO: 6.

(Reiv. 1).

En donde la LCVR puede tener como
CDRs aquellas seleccionadas del grupo
gue consiste de las SEQ ID NO: 1 a 18

(Reiv. 1).

D1 es considerado como el estado de la técnica més cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1, ya que divulga un anticuerpo que fija CD200R humano que comprende
una region variable de cadena liviana de acuerdo con la SEQ ID NO: 42 la cual tiene una
identidad del 65,42% con la SEQ ID NO: 8 de la solicitud (alineamiento 1), donde esta
region comprende las CDRs seleccionadas del grupo que consiste de las SEQ ID NO: 1
a 18 (abstract, Reivs. 1 a 40). Ademas, comprende una region variable de cadena pesada
de acuerdo con la SEQ ID NO: 48, la cual tiene un 47,06% de identidad con la SEQ ID
NO: 7 de la solicitud (alineamiento 2), donde dicha regién comprende las CDRs
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seleccionadas del grupo que consiste de las SEQ ID NO: 19 a 36 (Reiv. 1). Donde el
primer aminodcido de la regién variable de cadena pesada es glutamina (SEQ ID NO:
48). Donde la actividad de unién cinética del anticuerpo anti CD200R se determiné por
resonancia de plasmoén superficial contra una proteina de fusion que consta del dominio
extracelular del receptor humano CD200R fusionado con una porcion Fc de la 1gG1l
humana, donde el formato del ensayo usoé la proteina de fusion capturada por Fcy de la
IgG1, indicando un Kd para el anticuerpo DX182 de 760 pM y para el DX248 de 6 pM
(tabla 9, ejemplo 8). Adicionalmente, el anticuerpo anti CD200R reconoce el receptor
CD200R cynomologo en mastocitos de cynomologo obtenidos a partir de células
mononucleares de sangre periférica en presencia del factor de células madre IL-6 (Fig.
11). En un modelo de monos Cynomolgus con hipersensibilidad alérgica natural a la
inhalacion del antigeno Ascaris, se demostrd en experimentos in vitro, que los anticuerpos
DX182 y hu DX182 se unieron a CD200R de Cynomolgus e inhibieron las respuestas de
desgranulacion de mastocitos mediadas a través de Fc¢RL, en tanto que la
farmacocinética y la toxicidad del anticuerpo DX182 a una concentracién de 8 mg/kg se
evalu6 en una pequefia cohorte de monos Cynomolgus alérgicos y no alérgicos antes de
la inhalacién del antigeno Ascaris, donde la PK de DX182 mostr6é una vida media de 1,3
dias y fue bien tolerado y no mostré indicaciones adversas manifiestas de toxicidad
sistémica o cardiovascular (Parrs. [00219] — [00221], Ejemplo 10). Ademas, el anticuerpo
DX182 fue administrado via aerosol 48 h antes de la exposicion al antigeno, donde
mostré un aumento rapido y pronunciado de la resistencia de las vias respiratorias y una
caida de la presion sanguinea con un aumento de la frecuencia cardiaca, en tanto que
los monos que recibieron el anticuerpo de control de isotipo no mostraron respuestas
fisiologicas inesperadas (ejemplo 10).

Percent Identity Matrix - crested by Clustal2.l

1: WO_20828_879352_A2 42 1ed.88 65.42
2: WO_20828_855943_8 65,42  18@.89

CLUSTAL 0(1.2.4) multiple seqguence alignment

WO_Z28aE_879352_AZ 42 DIOMTOSFSSLSASVGDRVT ITCKASKNIRSY LAWY QK PGHKAPKLLIVSGSTLHSGVPS 68
Wl_2828 855543 3 EIVLTOSPDFOSVTPEEKVT ITCQASESIDSY LLWYQQKPDQSPELLIKQASTLASGVPS 68
WO_Z28aE_879352_AZ 42 RFSGSESATDF TLTISSLOPEDFATY Y CQOHHEY -PLTFGOGTEVEIKRT 189
Wl_2828 855543 3 RFSGSGESGETDF TLTINSLEAEDAATY Y CQNYYDISSNDFGRETEVETE - - 183

kkEEkddkkakriiis £ i EdkEkEkEE B kEkkikEik

Alineamiento 1. Entre la SEQ ID NO: 42 de D1y la SEQ ID NO: 8 de la solicitud.

Percent Identity Matrix - creasted by ClustalZ.l

1: Wo_2e35_879352_A2_ 45 1.8 47.86
21 Wo_2e2e_as55943_7 47 .85 18g.82
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CLUSTAL 001.2.4) multiple seqguence alignment

WO 2085 879352 A2 48 OVOLQESEPGELVKPSETLSL TCTVSEY TITSGYDIWSHI ROPPGHGLENIGY INYGES-TH 59
WO_2028 855943 _7 KWOLVQSEAEVKKPGASVIVSCKASER SFSSEYYMAKN RQAPGOGL EWHGL TGV 58
WO_2085_a79352_A2_48 WEPSLESAVTISVDTSKNQFSLEL SSVTAADT AVYYCARYNEYKSYIYDWYFDFWGQGTL 119
WO_2028_@55943_7 WAQKFQGRVTMTRDTS TSTWYMEL SSLASEDTAVYYCARHE A - - - -LSDPFNLWGQGTL 115
WO_2085_B79352_A2_48 WTVSS 124

WO_2828_@55943_7 WTVSS 128

ki

Alineamiento 2. Entre la SEQ ID NO: 48 de D1y la SEQ ID NO: 7 de la solicitud.

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1 y el anticuerpo divulgado
en D1, consiste en las secuencias de CDRs de la HCVR y LCVR.

No hay evidencia de que el incluir especificamente las CDRs de la HCVR y la LCVR
proporcione un anticuerpo con algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaba el
objeto de D1, puesto que un anticuerpo que se une con alta afinidad a CD200R y por
tanto inhibe su actividad, por lo cual podria usarse para el tratamiento de desoérdenes
inflamatorios como artritis reumatoidea, osteoartritis, fibrosis inflamatoria, entre otros, ya
habia sido previsto en dicho documento (Parr. [0020], ejemplos 3 a 10).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Como modificar el anticuerpo conocido en D1 con el fin de proporcionar
otro anticuerpo alternativo?

Sin embargo, el incluir secuencias alternativas de CDRs de la HCVR y la LCVR en un
anticuerpo anti CD200R ya esta divulgado en D1 que se refiere a la elaboracion de un
anticuerpo a partir de un screening en ratas y su posterior humanizacién, colocando un
marco para las CDRs (ejemplos 1y 2). Donde se proporcionan CDRs que para la HCVR
son seleccionadas del grupo que consiste de las SEQ ID NO: 19 a 36 y para la LCVR
seleccionadas del grupo que consiste de las SEQ ID NO: 1 a 18 (Reiv. 1, ejemplo 1,
tablas 2y 3).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir CDRs alternativas en las HCVR y LCVR como lo ensefia D1 en un anticuerpo anti
CD200R para asi llegar al objeto de la reivindicacion 1. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, D1 divulga composiciones que comprenden el anticuerpo anti CD200R,
un acido nucleico que codifica para dicho anticuerpo, un vector de expresion que
comprende el acido nucleico y una célula hospedera de mamifero que comprende dicho
vector (Reivs. 11 a 15y 31 a 33).

Las reivindicaciones dependientes 2 a 28, 30, 36 a 41 no mencionan alguna caracteristica
gue, junto con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo
al anticuerpo de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que carecen de nivel
inventivo.

8. Conclusién

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

1 Reivindicaciones .
Item Documento Requisito que afecta
afectadas
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29y 31 Novedad
1a28,30,636a41 Nivel inventivo

D1 W02008079352

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, 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 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,
deberé 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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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2021/0003093 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/US2019/050511 11 de septiembre de 2019
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
14/09/2018 X
Solicitante
ELILILLY AND COMPANY
Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:
Art. 14 - |at15 | 33a35 |Art 20 Rl |1 23 (2 e ITTEEE! BE -
invencion)
CRITERIOS DE BUSQUEDA
Reivindicaciones objeto de blsqueda la3ly36a4l
CD200R antibody, agonist antibody, light chain variable region,
heavy chain variable region, CDRs, CD200R receptor, Fcy RI, Fcy
. RIIA_131H, Fcy RIIA_131R, Fcy RIIb y Fcy RIIIA_158V, fixation
Palabras clave utilizadas . i : . . .
affinity, 1gG4P, position 1 amino acid, glutamine, pyroglutamic
acid, autoimmune disease, allergic disease, SEQ ID NO: 1 a 10,
12y 13.
. - , . |AB1P 37/06, A61P 37/08, CO7K 16/28, A61K 39/395,
Clasificaciones utilizadas para la busqueda CIP: AG1K 39/00
DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)
Ikl;nformes i N° de solicitud de Fecha de L .
Usqueda / / Publicacis Reivindicaciones Git | tes del estado de | Categoria del
datos Autor LNP (1) (DD/MM/AAAA) afectadas citado (%)
consultadas
JP2018519364A | 18/07/2018 - - A
W02016207304A2| 28/12/2016 - - A
US20180194849A1| 11/06/2018 - - A
W02018162724A1| 12/09/2018 - - A
US20140271459A1| 17/09/2014 - - A
US20090246190A1| 30/09/2009 - - A
WQ02017082213A1| 17/05/2017 - - A
THE LENS |US20160208019A1| 20/07/2016 - - A
US20170253670A1| 06/09/2017 - - A
US20160369011A1| 21/12/2016 - - A
US20180016336A1| 17/06/2018 - - A
US20170281711A1| 04/10/2017 - - A
US20140342450A1| 19/11/2014 - - A
US20110274696A1| 09/11/2011 - - A
US20120269824A1| 24/10/2012 - - A
US2008267967A1 | 30/10/2008 - - A
ISA/EPO | W02008079352A2| 03/07/2008 | 1 & 3}&' 36a | Abstract, Re"’séllg 40, ejemplos 1 X
WO003077947A1 | 25/09/2003 - - A
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Coplanda,ID. A., et 08/2007 i i A
Liu, Y., et al. 10/02/2010 - - A
Akkaya, M., et al. 14/05/2013 - - A
Cherwinski, H. M., 01/02/2005 ) ) A
et al.
Hernangomez, M., 18/02/206 ) ) A
etal
US2010178296AA | 15/07/2010 - - A
US2013202602AA | 08/08/2013 - - A
US2005169870AA | 04/08/2005 - - A
US2004213783AA | 28/10/2004 - - A
US2010104582AA | 29/04/2010 - - A
US2010196374AA | 05/08/2010 - - A
US2003223991AA | 04/12/2003 - - A
PATBASE
US2013189258AA | 25/07/2013 - - A
WO018102594A1 | 07/06/2018 - - A
WO018075408 A1 | 26/04/2018 - - A
WO17194941A1 | 16/11/2017 - - A
US2013202602AA | 08/08/2013 - - A
WO18075408A1 | 26/04/2018 - - A
US2014170143AA | 19/06/2014 - - A
JP5911391B2 27/04/2016 - - A
JP6012473B2 25/10/2016 - - A
JP2016147910A | 18/08/2016 - - A
GOOGLE
PATENTS JP2016117762A | 30/06/2016 - - A
US9862767B2 09/01/2018 - - A
WO02018102594A1| 07/06/2018 - - A
JP5727406B2 03/06/2015 - - A
Kretz-Rommel, A., 15/01/2008 i i A
et al.
pusmED [MOWNIEn IR € 40112006 . . A
Gorezynski, R+ et | 15/01/2014 . . A
GOOGLE | Rygiel, T. P., etal. | 28/01/2013 - - A
Copland, D. A., et al. (2007). Monoclonal antibody mediated CD200 receptor
signaling suppresses macrophage activation and tissue damage in experimental
autoimmune uveoretinitis. The American journal of pathology, 171(2), 580-588.
Liu, Y., et al. (2010). CD200R1 agonist attenuates mechanisms of chronic disease
in a murine model of multiple sclerosis. The Journal of neuroscience: the official
(1) Cita completa literatura no patente journal of the Society for Neuroscience, 30(6), 2025—2038.
(LNP) Akkaya, M., et al. (2013). Dissection of agonistic and blocking effects of CD200
] ) receptor antibodies. PloS one, 8(5), €63325.
QESH?OO'NO';breA' (Fe‘:ha()j'e Titulo dg Cherwinski, H. M., et al. (2005). The CD200 receptor is a novel and potent regulator
revista,'Vommen(Numero), PP-pPp. of murine and human mast cell function. Journal of immunology (Baltimore, Md:
1950), 174(3), 1348-1356.
o Hernangbmez, M., et al. (2016). CD200R1 agonist attenuates glial activation,
Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.|INflammatory reactions, and hypersensitivity immediately after its intrathecal
Nombre de la revista. Recuperado de|application in a rat neuropathic pain model. Journal of Neuroinflammation, 13 (43).
AL/ X0X000XRX. Kretz-Rommel, A., et al. (2008). Blockade of CD200 in the presence or absence of
antibody effector function: implications for anti-CD200 therapy. Journal of
immunology (Baltimore, Md: 1950), 180(2), 699-705.
McWhirter, J. R., et al. (2006). Antibodies selected from combinatorial libraries block
a tumor antigen that plays a key role in immunomodulation. Proceedings of the
National Academy of Sciences of the United States of America, 103(4), 1041-1046.
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Gorczynski, R., et al. (2014). Anti-CD200R2, anti-IL-9, anti-IL-35, or anti-TGF-3
abolishes increased graft survival and Treg induction induced in cromolyn-treated
CD200R1KO.CD200tg mice. Transplantation, 97(1), 39—46.
Rygiel, T. P., etal. (2013). Use of an anti-CD200 antibody for prolonging the survival
of allografts: a patent evaluation of WO02012106634A1. Expert opinion on
therapeutic patents, 23(3), 389-392.

(°) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.

“T" Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la
de prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con
dicha solicitud, pero puede ser Util para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencién, o para demostrar que el
razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha
de presentacion internacional o en fecha posterior.

“L” Documento citado para llamar la atencién sobre por ejemplo, dudas
acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la fecha de
publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una explicacion,
por la cual se citan.

“X” Documento particularmente relevante; la invencién reivindicada
no puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva
por referencia al documento aisladamente considerado.

“QO" Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos
siempre estara acompafiado por otra letra que indique la pertinencia del
documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencién reivindicada
no puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma

won . . naturaleza, cuya combinacion resulta evidente para un experto en la
P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion 4 p p

internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad reivindicada. materia.
Fecha del reporte de busqueda: (12/06/2023)
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