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Sefiores
BOEHRINGER INGELHEIM INTERNATIONAL GMBH

TITULO DE LA SOLICITUD: “ANTICUERPOS ANTI-ANGPT2”
NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/US2020/039477
FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 25 de junio de 2020.
PRIORIDADES: US 62/867,253 27 de junio de 2019.

US 63/013,022 21 de abril de 2020.

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 5 de
agosto de 2022 bajo el numero NC2022/0011121, y teniendo en cuenta lo sefialado en
el articulo 34 de la Decision 486 de 2000 de la Comisién 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 anticuerpos antiangiopoyetina 2
(ANGPT2) neutralizantes de alta afinidad que limiten la fijacion antagonista de ANGPT2
a tirosina quinasa tipo | receptor Tie2 para el tratamiento de varias enfermedades o
trastornos caracterizados por células que expresan ANGPT?2.

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea anticuerpos
neutralizantes antiangiopoyetina 2 (ANGPT2).

3. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio presentado el 5 de agosto de
2022 bajo el nimero NC2022/0011121.

4. De la solicitud de patente
4.1.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.
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El titulo de la solicitud no refleja el objeto divulgado en la descripcion y las
reivindicaciones, por lo cual se sugiere el siguiente titulo: “ANTICUERPOS
NEUTRALIZANTES ANTIANGIOPOYETINA 2 (ANGPT2) PARA EL TRATAMIENTO DE
VARIAS ENFERMEDADES O TRASTORNOS CARACTERIZADOS POR CELULAS
QUE EXPRESAN ANGPT2".

5. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 27 de junio de 2019, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacidén con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de publicacion

“Antibodies against human
angiopoietin 2"
“Antibody specifically binding to
angiopoietin-2 and use thereof”

D1 W02010069532 24 de junio de 2010

D2 US 8486404

16 de julio de 2013

D1! divulga anticuerpos neutralizantes antiangiopoyetina 2 (ANGPT2) (Resumen, reivs.
1a22).

D22 divulga anticuerpos neutralizantes antiangiopoyetina 2 (ANGPT2) (Resumen, reivs.
1 a14).

6. 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.

6.1.Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo 18 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina, la reivindicacion independiente 1 (NC2022/0011121
del 5 de agosto de 2022) refiere a: “Un anticuerpo anti-ANGPT2 o un fragmento de fijacion
al antigeno que comprende: una region variable de la cadena pesada que comprende la
secuencia de amino&cidos (...)". A continuacion, se presenta la tabla comparativa entre
el objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES D1 D2
Un anticuerpo anti-ANGPT2 o un Un anticuerpo ant|—,§_\N(§,PT2 o] Un anticuerpo antl—ANC_E,PTZ o]
o . un fragmento de fijacion al un fragmento de fijacion al
fragmento de fijacién al antigeno . de: . de:
ue comprende: antigeno que comprende: antigeno que comprende:
q ' (reivs. 1 a 22) (reivs 1 a 14)

thttps://patentscope.wipo.int/search/en/detail.jsf?docld=W02010069532
2https://patents.google.com/patent/US8486404B2/en?0q=US+8486404
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una regién variable de cadena

una region variable de la cadena pesada que comprende las
pesada que comprende la secuencias de aminoacidos de
secuencia de aminoacidos de CDR SEQ ID NO: 9, SEQ ID

SEQ ID NO: 13 (H-CDR1); la
secuencia de aminoacidos de
SEQ ID NO: 15 (H-CDR2);

NO: 10y SEQ ID NO: 11, y una
region variable de cadena ligera
gue comprende las secuencias

Ang2i-LC06 o Ang2k-LC08
(reivs. 1 a 22, ejemplos 1 a 7)

y la secuencia de aminoacidos de de aminoacidos de CDR SEQ ID
SEQ ID NO: 17 (H-CDR3), NO: 13, SEQ ID NO: 14y SEQ
(...) ID NO: 15.

(reivs 11a 14, Ejs. 1a9)

D1 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1, ya que divulga anticuerpos neutralizantes antiangiopoyetina 2
(ANGPT2) como Ang2i-LC06 y Ang2k-LC08 para la prevencién de tumores/metastasis o
en el tratamiento de enfermedades vasculares tales como retinopatias (reivs. 1 a 18).

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

No hay evidencia de que el incluir especificamente las secuencias de CDRs reclamadas
proporcione anticuerpos con algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaba el
objeto de D1, puesto que, anticuerpos neutralizantes que bloquean la antiangiopoyetina
2 (ANGPT2) como Ang2i-LC06 y Ang2k-LC08, y que tienen afinidad en pM ya habian
sido previstos en dicho documento (Ej.3). Adicionalmente, no se evidencian efectos
técnicos para todos los anticuerpos reclamados por el solicitante como los denominados
ANGPT2-opt-1, ANGPT2-opt-2, ANGPT2-0pt-13, ANGPT2-0pt-19 y ANGPT2-o0pt-31.

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

Sin embargo, el incluir diferentes secuencias de CDRs para el tratamiento de varias
enfermedades o trastornos caracterizados por células que expresan ANGPT2, ya esta
divulgado en D2 que se refiere a anticuerpos neutralizantes antiangiopoyetina 2
(ANGPT?2), con diferentes secuencias de CDRs, por ejemplo, el CDR de la region variable
de la cadena ligera con SEQ ID NO: 13 tiene 100% de cobertura y 94,1% de identidad
(Alineamiento 1). Adicionalmente, dicho documento divulga métodos para producir los
anticuerpos y seleccionar aquellos anticuerpos con CDRs neutralizantes de
antiangiopoyetina 2 (ANGPT2), asimismo, se aclara que las técnicas para la produccion
de anticuerpos son del conocimiento de la persona normalmente versada en la materia
(reivs. 1a 14, Ejs. 1 a9).

Patent Application US 5456404 B2

SEQUEMCE LISTING INFORMATION

Alignments

SEQID MO 13

I

Alignment 1 DENTITIES 1617 {34.12%

VES 16717 (84.12%

SCORE  45.57Dit= (107)
17 EDIT DISTANCE (GLOBAL) 1

EDIT DISTANCE [LOCAL) 1

ORGANIZM Autificial Quen
Query

1 alignment were found. Hit

Alignment 1

EARLUE 6.80e8 LENGTH 17aa
Query HEE = HEN 541%
Hit I C . 100%

Alineamiento 1: Entre la SEQ ID NO: 13 de D2 y la SEQ ID NO: 19 de la solicitud.
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En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir distintas secuencias de CDRs del D2 en los anticuerpos de D1, para asi llegar al

objeto de la reivindicacién 1. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, D1 menciona composiciones farmacéuticas que comprenden los
anticuerpos (reivs. 6, 10y 14).

Las reivindicaciones dependientes 2 a 5 no mencionan alguna caracteristica que, 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.

7. Conclusién

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

item Documento REMINE EEC OrEs Requisito que afecta
afectadas
D1 WO02010069532 lab Nivel inventivo
D2 US 8486404 labs Nivel inventivo

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,
deberéd 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.

Sandra Isabel Calderon Rodriguez
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2021/0017414 1° X 2° 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/US2020/039477 25/06/2020
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
27/06/2019 X
Solicitante
BOEHRINGER INGELHEIM INTERNATIONAL GMBH
Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:
Art. 14 ) Art. 15 ) Art. 20 i Art. 25. (Falta de unidad de i
invencion)

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de blsqueda lab

anti-Angiopoietin 2, Ang2, MEDI3617, antibody, nesvacumab,

Palabras clave utilizadas SEQ ID Nos: 3a 17, 19 a 25, 31 a 40.

CO7K 16/22, A61P 33/00, A61P 11/00, A61P 9/00, A61P

Clasificaciones utilizadas para la busqueda CIP: 13/12, AG1K 39/395

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catélogos, etc.)

Informes de o "
busqueda / i deastglr;c;:au;d B Piiﬁrc]gc?gn Reivindicaciones Categoria del
Bases de o P L /Secuencias | Citas relevantes del estado de la técnica documento
datos N° de patente / | /Presentacion afectadas citado(?)
Autor LNP(Y) | (DD/MM/AAAA)
consultadas
WO02018173062| 27/09/2018 - - A
The Lens
US 8486404 16/07/2013 lab reivs. 1 a 14 Y
SIPI W02010069532 | 24/06/2009 lab reivs. 1 a 22 Y
EP2832746 04/02/2015 - - A
W02013134516| 12/09/2013 - - A
IP5/EPO/ISA
WO02015091655| 25/06/2015 - - A
Papadopoulos
KP, et al. 21/10/2015 - -
EPO Leow CC, etal. | 10/02/2012 - -

Papadopoulos KP, et al. (2015). A Phase | First-in-Human Study of Nesvacumab

() Cita completa literatura no patente|(REGN910), a Fully Human Anti-Angiopoietin-2 (Ang2) Monoclonal Antibody, in

(LNP) Patients with Advanced Solid Tumors. Clin Cancer Res. Recuperado desde: doi:
) ) 10.1158/1078-0432.CCR-15-1221

:r’:ﬁ:'ﬂfoo'N o (Fecr‘a)d . Titulo dg Leow CC, et al. (2012). MEDI3617, a human anti-angiopoietin 2 monoclonal antibody,

revista. Volumen(NGmero), pp-pp. inhibits angiogenesis and tumor growth in human tumor xenograft models. Int J Oncol.

Recuperado desde: doi: 10.3892/ij0.2012.1366.

o

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 presentacién o la de
prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con dicha

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha solicitud, pero puede ser Util para la mejor comprensién del principio o

de presentacion internacional o en fecha posterior. 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.

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

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

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacién
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

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

“Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma naturaleza,
cuya combinacion resulta evidente para un experto en la materia.

Fecha del reporte de blisqueda: (26/06/2024)
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