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TITULO DE LA SOLICITUD: “COMPOSICION QUE COMPRENDE EL
OLIGONUCLEOTIDO ANTISENTIDO Y SU USO PARA EL TRATAMIENTO DE LA
DISTROFIA MUSCULAR DE DUCHENNE”
NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/JP2019/026393
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 26 de junio de 2019.
PRIORIDAD: US 62/690,27 26 de junio de 2018.

US 62/739,386 01 de octubre 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 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

Revisada la modificacion a la solicitud objeto de estudio, la cual fue radicada el 04 de
marzo de 2021 bajo el numero NC2020/0015685, y teniendo en cuenta lo sefialado en el
articulo 34 de la Decision 486 de 2000 de la Comision de la Comunidad Andina, esta
oficina acepta las modificaciones presentadas por ajustarse a los requisitos legales.

2. Objeto de lainvencién

El problema planteado consiste en la necesidad de nuevos agentes terapéuticos para el
tratamiento de la distrofia muscular de Duchenne (DMD).

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea una composicion
farmacéutica para el tratamiento de un paciente humano con distrofia muscular de
Duchenne, la cual comprende un oligdmero antisentido que consiste en una secuencia
de bases complementaria a una secuencia que consiste en nucleétidos en las posiciones
36 a 56 de la terminal 5° del ex6n 53 de un gen de distrofina humana, o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo, o un hidrato del mismo, donde el tratamiento
comprende la administracion intravenosa al paciente humano del oligdmero antisentido,
o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo, o un hidrato del mismo en una dosis
de entre 40 mg/kg/semana inclusive y 80 5 mg/kg/semana inclusive.

3. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio presentado el 04 de marzo de
2021 bajo radicado NC2020/0015685.

4. Excepcion de Patentabilidad

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

“No seran patentables:
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(...) d) los métodos terapéuticos o quirlrgicos para el tratamiento humano o animal,
asi como los métodos de diagnéstico aplicados a los seres humanos o a animales.”

Debido a lo anterior, esta oficina establece que el objeto de las reivindicaciones 1 a 6 y
17 a 20 no es patentable, toda vez que, reclama una composicién farmacéutica para el
tratamiento de un paciente humano con distrofia muscular de Duchenne, en donde el
tratamiento comprende la administracion intravenosa al paciente humano del oligdbmero
antisentido a una dosis de entre 40 mg/Kg/semana y 80 mg/Kg/semana (Reiv. 1 a 6, 17
a 19) y un método para tratar la distrofia muscular de Duchenne, que comprende
administrar una composicion farmacéutica que comprende un oligdbmero antisentido
(Reiv. 20).

5. Reivindicaciones relativas a un uso

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

En consecuencia, las reivindicaciones 21 y 22 no se consideran patentables, teniendo en
cuenta que reclaman el uso de un oligébmero antisentido en un método para tratar a un
paciente humano con distrofia muscular de Duchenne (Reiv. 21) y el uso de un oligdmero
antisentido para la fabricaciébn de una composicion farmacéutica para el tratamiento de
un paciente humano con distrofia muscular de Duchenne (Reiv. 22).

6. De la solicitud de patente
6.1. 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, dado que es muy general para nombrar los componentes de la
formulaciéon y porque hace referencia al uso, cuya materia esta exceptuada de
patentabilidad, segun el articulo 14 de la Decision 486, por lo cual se sugiere el siguiente
titulo: “COMPOSICION QUE COMPRENDE EL OLIGONUCLEOTIDO ANTISENTIDO
VILTOLARSEN, UN AGENTE DE TONICIDAD, UN AJUSTADOR DE PH Y UN
DISOLVENTE”".

6.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comisioén 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 7 a 16 no son claras porque al ser
dependientes de la reivindicacion 1 pueden hacer alusion a un método de tratamiento, de

Pagina2de 8

www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogota: 601 59204 00 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 01 8000 910 165
Direccién: Cra. 13 #27 - 00 pisos 1, 3, 4,5,6, 7 v 10 ~ Radicaciones: Av. carrera 7 #31A-36, Bogota D.C.- Colombia
Teléfonos: 601 587 00 00 ~ e-mail: contactenos@sic.gov.co "

al usar menos papel contribuimos con

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales: Nuestro aporte es fundamental,
el medio ambiente



COLOMBIA p . i
o POTENCIA DE LA L./ Industria y Comercio
V|DA | |y SUPERINTENDENCIA
Oficio N° 10824 de 29 de junio de 2023

Ref. Expediente N° NC2020/0015685

acuerdo con las expresiones “para el tratamiento de un paciente humano con distrofia
muscular de Duchenne” y “donde el tratamiento comprende la administracion intravenosa
al paciente humano del oligdbmero antisentido, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, o un hidrato del mismo en una dosis de entre 40 mg/kg/semana inclusive y 80
mg/kg/semana inclusive”, cuya materia esta exceptuada de patentabilidad segun el
articulo 20 (d) de la Decision 486. Se sugiere retirar dichas expresiones de la
reivindicaciéon independiente 1 o modificar la dependencia segun corresponda.

Esta oficina informa que, las reivindicaciones 9 a 16 no son claras, concisas, ni estan
debidamente sustentadas porgue con el oligdbmero antisentido que consiste en una
secuencia de bases complementarias a una secuencia que consiste en nucleétidos en
las posiciones 36 a 56 de la terminal 5’ del ex6n 53 de un gen de distrofina humana, se
abarca un nimero muy extenso de alternativas que no se encuentran soportadas, dado
gue la solicitud solo ilustra composiciones que comprenden el oligbmero viltolarsen de
SEQ ID NO: 3, por lo tanto, no existe evidencia de que todos ellos conserven la misma
actividad y de que resuelvan el mismo problema objetivo. Se sugiere restringir a una
razonable generalizacidn del tipo de compuestos que han sido probados, es decir, que
se encuentren debidamente sustentados.

Esta oficina informa que, en las reivindicaciones 9 y 16, el término: "inclusive”, es
impreciso, por lo cual, no permite distinguir la invencion del estado de la técnica. Se
sugiere retirarlo o sustituirlo por términos precisos o0 rangos concretos.

Esta oficina informa que, las caracteristicas “un agente de tonicidad, un ajustador de pH,
y un disolvente” de la reivindicacion 12 son puramente funcionales y no definen al objeto
reclamado. Se sugiere incluir los componentes de las reivindicaciones 13 a 15.

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

6.3.Descripcion

Esta Oficina informa que, el capitulo descriptivo no es claro porque el titulo de la pagina
1 refiere la palabra: “antisenso”. Se sugiere reemplazarla por “antisentido”, ya que al
parecer existe un error tipografico o de traduccién.

Revisado el capitulo descriptivo de la solicitud, este no divulga la invencion de manera
suficientemente clara y completa, para que una persona capacitada en la materia pueda
ejecutarla, incumpliendo de esta forma lo establecido en el articulo 28 de la Decisién 486
de la Comision de la Comunidad Andina, ya que la solicitud solo ilustra composiciones
gue comprenden viltolarsen, los tampones Britton Robinson, bérax-fosfato, fosfatos,
citrato o tris, los ajustadores de pH HCI y NaOH, el agente isotonico NaCl y el disolvente
agua para inyeccion, lo cual no sustenta al alcance de lo reclamado en las
reivindicaciones 7 a 16. Se sugiere restringir a una razonable generalizaciéon del tipo de
compuestos y componentes que han sido probados, es decir, que se encuentren
debidamente sustentados.

Se debe tener en cuenta que, de acuerdo con el articulo 34 de la citada Decision, dicha
modificacion no podra ampliar la divulgacion inicial; por lo que, en caso de agregar nuevos
elementos en la solicitud, la descripcion modificada no sera aceptada.

7. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 26 de junio de 2018, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.
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Consultadas las fuentes de informacidén con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

Titulo
“Antisense nucleic acid”

Fecha de publicacién
10 de julio de 2013

Documento
EP2612917

item
D1

D1!divulga una composicion farmacéutica que provoca la omision del exén 53 en el gen
de la distrofina humana con una alta eficacia (Resumen).

8. 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.

8.1.Nivel inventivo

Teniendo en cuenta lo sefalado en el articulo 18 de la Decisién 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, la reivindicacién dependiente 7 (NC2020/0015685 del
04 de marzo de 2021) refiere a: “La composicion farmacéutica de acuerdo con la
reivindicacion 1, en la que la secuencia de bases (...)". A continuacién, se presenta la
tabla comparativa entre el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado
de la técnica:

D1

Una composicién farmacéutica para el tratamiento
de la distrofia muscular que comprende:

CARACTERISTICAS ESENCIALES
Una composicién farmacéutica que comprende:

(Reiv. 1,12, 13)

Un oligbmero antisentido que consiste en una
secuencia de bases complementaria a una
secuencia que consiste que consiste en
nucleodtidos en las posiciones 36 a 56 de la terminal
5" del exdn 53 de un gen de distrofina humana o
una sal farmacéuticamente aceptable del mismo

Un oligbmero antisentido que provoca la omision
del ex6n 53 en el gen de la distrofina humana, que
consiste en una secuencia de nucledtidos
complementaria a cualquiera de las secuencias
gue consisten en la 36 a 56 de la terminal 5 del
exon 53 del gen de la distrofina humana, segun las
reivindicaciones 1 a 12, o una de sus sales o
hidratos farmacéuticamente aceptables

(Reiv. 1,12, 13)

En la que la que la secuencia de bases del
oligbmero antisentido consiste en la secuencia
establecida en SEQ ID NO: 3

En donde la secuencia del oligdbmero antisentido
consiste en una secuencia de nucleétidos de SEQ
ID NO: 11 0 35

(Reiv. 1, 12, 13)

D1 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacién 7, ya que divulga una composiciéon farmacéutica para el tratamiento de
la distrofia muscular que comprende un oligdmero antisentido que provoca la omision del
exén 53 en el gen de la distrofina humana, que consiste en una secuencia de nucleétidos
complementaria a cualquiera de las secuencias que consisten en la 36 a 56 de la terminal
5" del exdon 53 del gen de la distrofina humana, o una de sus sales o hidratos
farmacéuticamente aceptables, en donde la secuencia del oligdmero antisentido consiste
en una secuencia de nucleétidos de SEQ ID NO: 35 (Reiv. 1, 12, 13).

! https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/045773054/publication/EP2612917A1?q=pn%3DEP2612917A1
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El oligbmero antisentido de la solicitud de SEQ ID NO: 3 presenta 100% de identidad y

cobertura con el oligdmero antisentido de SEQ ID NO: 35 divulgado en D1; como se
observa en el alineamiento multiple No 1.

Alineamiento 1. Entre la secuencia de nucleétidos de SEQ ID NO: 35 que caracteriza al oligémero
antisentido de D1, y la secuencia de nucledtidos SEQ ID NO: 3 del oligémero antisentido de la solicitud.

CLUSTAL 0(1-2.4) multiple sequence alignment

EP 2612917 Al 35 CCTCCGGTTCTGAAGGTGTTC 21
WO_2020_004675_Al_3 CCTCCGGTTCTGAAGGTGTTC 21

Percent Identity Matrix - created by Clustal2.1

1: EP_2612917 Al 35 100.00 100.00
2: WO_2020 004675 A1 3 100.00 100.00

La diferencia entre la invencién definida entre la reivindicacion 1 y la composicién
divulgada en D1, consiste en que la secuencia del oligobmero antisentido de la solicitud
SEQ ID NO: 3 (SEQ ID NO: 35 de D1) se selecciona de una secuencia de nucleétidos de
SEQ ID NO: 11 o 35.

No hay evidencia de que el seleccionar especificamente la secuencia del oligdbmero
antisentido SEQ ID NO: 3 de la solicitud proporcione una composicién con algun efecto
técnico diferente al que ya proporcionaba el objeto de D1, puesto que composiciones
farmacéuticas para el tratamiento de la distrofia muscular (pag. 18, parr. [0112]) (Reiv. 1,
12, 13) ya habian sido previstas en dicho documento.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Como modificar la composicion farmacéutica conocida en D1 con el fin de
tratar la distrofia muscular para proporcionar otra formulacion alternativa?

Sin embargo, el seleccionar la secuencia del oligobmero antisentido SEQ ID NO: 3 de la
para obtener una composicion para el tratamiento de la distrofia muscular, ya esta
divulgado en el mismo documento D1 que se refiere a composiciones farmacéuticas para
el tratamiento de la distrofia muscular que comprenden un oligdmero antisentido que
provoca la omision del exdn 53 en el gen de la distrofina humana, que consiste en una
secuencia de nucle6tidos complementaria a cualquiera de las secuencias que consisten
en la 36 a 56 de la terminal 5° del exdn 53 del gen de la distrofina humana, o una de sus
sales o hidratos farmacéuticamente aceptables, en donde la secuencia del oligbmero
antisentido consiste en una secuencia de nucleétidos de SEQ ID NO: 35 (Reiv. 1, 12, 13),
la cual presenta 100% de identidad con la SEQ ID NO: 3 del oligdbmero antisentido de la
solicitud.

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
seleccionar una secuencia de nucleotidos de SEQ ID NO: 35 de las composiciones de
D1, para asi llegar al objeto de la reivindicacion 7. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, la SEQ ID NO: 35 corresponde al oligdmero antisentido viltolarsen de
SEG ID NO: 3 de la solicitud. Por otro lado, D1 menciona que la concentracion del
oligbmero en la composicién esta en el rango de 0,1 nM a 100 uM (péag. 19, parr. [0116]),
gue la composicion comprende aditivos isotonicos (cloruro de sodio, glucosa, maltosa,
lactosa, sacarosa, trehalosa), ajustadores de pH (acido clorhidrico, acido sulftrico, acido
fosforico, acido acético, hidréxido de sodio, hidréxido de potasio y trietanolamina) (pag.
19, parr. [0117]) y solventes como agua inyectable (pag. 19, parr. [0118]).
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Las reivindicaciones dependientes 8 a 16 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo a la
composicién de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que carecen de nivel
inventivo.

9. Conclusién

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 EP2612917 7al6 Nivel inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 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 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 el 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 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 actuacién administrativa.
?Wé

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2020/0015685 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/JP2019/026393 26 de junio de 2019
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
26/06/2018 X

Solicitante
NIPPON SHINYAKU CO., LTD.

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 14 21y 22 |Art. 15

la6,17a
20

Art. 25 (Falta de unidad de

Art. 20 . y
invencion)

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de blsqueda

7al6

Palabras clave utilizadas

Pharmaceutical composition
antisense oligomer

Exon 53

EXON SKIPPING

Human dystrophin gene
SEQ ID NO: 3

Viltolarsen

tonicity agent

pH adjuster

Solvent

Duchenne muscular dystrophy (DMD)

Clasificaciones utilizadas para la busqueda

CIP:

A61K 31/7088, A61P 21/04, C12N 15/113, C12N 15/12

CPC:

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catélogos, etc.)
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Informes de | N° de solicitud de Fecha de S -
. N Reivindicaciones Categoria del
B busqueda / o patente / Publlcamqrj /Secuencias | Citas relevantes del estado de la técnica documento
ases de datos| N° de patente / /Presentacion afectadas citado(?)
consultadas Autor LNP(%) (DD/MM/AAAA)
EP2612917 10/07/2013 (Reiv. 1, 12, 13) (pag. 19, parr.
ISANPOIEPO| (355014054250) | (27/03/2014) | 7216 [0116]a [0018]) M
ISA/JPO WO02017059131 | 06/04/2017 - - A
WO02013112053 | 01/08/2013 - - A
WO02014153240 | 25/09/2014 - - A
EPO
EP3015467 04/05/2016 - - A
WO02017098187 | 15/06/2017 - - A
US2013/0211062| 15/08/2013 - - A
US2016/0040162| 11/02/2016 - - A
ThelLens
WO02014/153240| 25/09/2014 - - A
WO02014/052855 | 03/04/2014 - - A
W02017062835 13/04/2017 - - A
Espacenet | US2012202752 | 09/08/2012 - - A
WO00028019 18/05/2000 - - A
US2018214567 | 02/08/2018 - - A
PatBase
WO017062862 13/04/2017 - - A
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US2010130591 | 27/05/2010 - -
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(Y) cita completa literatura no patente
(LNP)

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del
articulo. Nombre de la
revista. Volumen(NUmero), pp-pp.

(0]

Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.
Nombre de la revista. Recuperado de
http://XXXXXXXX.

(°) 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 invencion, 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

N ) “X” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
explicacion, por la cual se citan. p

puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva por

“yr . . . referencia al documento aisladamente considerado.
0" Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de documentos

siempre estar4 acompariado por otra letra que indique la pertinencia

del documento, por ejemplo, O.X, O,Y o bien O,A. Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no

puede considerarse que impliqgue una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma naturaleza,

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion IO ; :
p p cuya combinacion resulta evidente para un experto en la materia.

internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

Fecha del reporte de busqueda: 16/06/2023
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