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Señora 
Directora de la Dirección de Nuevas Creaciones  
Superintendencia de Industria y Comercio  
Ministerio de Comercio, Industria y Turismo 
E. S. D. 

 
 
 
Re.:Expediente No. NC2021/0002965 

Solicitud de Patente PCT entrada en Fase Nacional, para: “ÁCIDOS 
NUCLEICOS PARA LA EXPRESIÓN DE GENES TERAPÉUTICOS QUE 
COMPRENDEN ITR DE PARVOVIRUS NO AAV” (nuevo título) 
Solicitante:  BIOVERATIV THERAPEUTICS INC. 
 

RESPUESTA A EXAMEN DE FONDO 
 

 
Yo, MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identificada y 
domiciliada como aparece al pie de mi firma, obrando en mi calidad de apoderada 
de la sociedad solicitante del asunto citado en la referencia, en atención a su oficio 
No. 16873 notificado el 19 de septiembre de 2024, y para el cual solicité 
oportunamente prórroga el pasado 03 de diciembre de 2024, me permito dar 
respuesta al mismo de la siguiente manera: 
 

1. Modificación a las Reivindicaciones  
 
De acuerdo con lo establecido en el Artículo 34 de la Decisión 486 y en vista de las 
observaciones realizadas por el Examinador, se presenta en esta oportunidad un 
nuevo pliego reivindicatorio conformado por 18 reivindicaciones. Las modificaciones 
introducidas son las siguientes: 
 

- Se modificó el contenido de las reivindicaciones 1-5 y 14, con el fin de 
presentar la materia de forma más clara.  
 

- No se incluye las anteriores reivindicaciones 6, 7, 12 y 15-17. 
 

- Se incluyen seis nuevas reivindicaciones.  
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- En vista de las modificaciones anteriores, las reivindicaciones restantes, así 
como sus dependencias han sido reenumeradas. 

 
El soporte para las nuevas reivindicaciones modificadas puede encontrarse en toda 
la descripción y en las reivindicaciones tal y como se presentaron originalmente. Por 
ejemplo, el soporte para las reivindicaciones 1, 6-9 y 18 se encuentra al menos en las 
reivindicaciones 2 y 4 de las reivindicaciones presentadas el 14 de septiembre de 
2021. No se ha adicionado materia nueva.  
 

2. Modificación al Título de la Solicitud 
 
Siguiendo la amable sugerencia del Examinador, se ha modificado el título de la 
solicitud para indicar: 
 
“ÁCIDOS NUCLEICOS PARA LA EXPRESIÓN DE GENES TERAPÉUTICOS QUE 

COMPRENDEN ITR DE PARVOVIRUS NO AAV” 
 

De esta manera, se refleja con mayor claridad el objeto reivindicado, atendiendo la 
objeción respectiva.  
 

3. No es una Invención 
 
El Examinador afirma que el objeto de las reivindicaciones 1-5 y 9 no se considera 
una invención. En particular, el Examinador considera que el objeto se refiere a una 
molécula de ácido nucleico que comprende una primera y una segunda repetición 
terminal invertida (ITR) que flanquean un casete genético que comprende una 
secuencia de polinucleótidos heteróloga, un promotor, una secuencia intrónica, un 
elemento regulador postranscripcional y una secuencia de cola 3' UTR de poli(A), o 
célula huésped que comprende la misma; sin proporcionar el casete genético 
completo ni el polinucleótido heterólogo, y sólo se proporcionan como características 
técnicas las secuencias de nucleótidos de las ITR procedentes de los genomas de 
los virus.  
 
El Solicitante desea expresar su desacuerdo con esta objeción. Sin embargo, la 
reivindicación 1 (de la que dependen las reivindicaciones 2-5) ha sido modificada, 
para mencionar lo siguiente: 
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- una primera repetición terminal invertida (ITR) y una segunda ITR que 
flanquean un casete genético que comprende un promotor y una secuencia de 
polinucleótidos heteróloga que codifica:  
 

- (A) un factor de crecimiento, una hormona, una citocina, o un anticuerpo o 
fragmento funcional del mismo; y/o 

- (B) un gen seleccionado de distrofina ligada a X, MTM1 (miotubularina), 
tirosina hidroxilasa, AADC, ciclohidrolasa, SMN1, FXN (frataxina), GUCY2D, 
RS1, CFH, HTRA, ARMS, CFB/CC2, CNGA/CNGB, Prf65, ARSA, PSAP, IDUA 
(MPS I), IDS (MPS II), PAH, GAA (alfa-glucosidasa ácida), y cualquier 
combinación de los mismos; y/o 

- (C) un miARN que regula por disminución la expresión de un gen diana 
seleccionado entre SOD1, HTT, RHO y cualquier combinación de los mismos; 

- en donde la primera ITR y la segunda ITR comprenden una secuencia de 
nucleótidos establecida en SEQ ID NO: 180, 181, 183, 184, 185, 186, 187 o 
188. 

 
La molécula de ácido nucleico definida por la reivindicación 1 modificada no se 
encuentra en la naturaleza y no puede aislarse de ningún ser vivo natural. Por lo 
tanto, las presentes reivindicaciones se refieren a materia patentable. 
 
Por lo tanto, el pliego reivindicatorio comprende materia patentable, de acuerdo con 
la Decisión 486.  
 

4. Sobre las Reivindicaciones Relativas a un Uso 
 
En vista de que las anteriores reivindicaciones 15 a 17 no han sido incluidas en esta 
oportunidad se supera la objeción formulada para ellas.  
 

5. Sobre la Claridad y Concisión de las Reivindicaciones 
 
A este respecto, se desea llamar la atención sobre las modificaciones introducidas a 
las reivindicaciones, de forma que la materia se presenta de forma más clara y 
concisa. 
 
Adicionalmente, se desea poner de presente lo siguiente: 
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- El Examinador señala que la reivindicación 1 no está soportada por la 
descripción puesto que se refiere una molécula de ácido nucleico que 
comprende: “una primera ITR y/o una segunda ITR” seleccionadas de SEQ 
ID NO: 180, 181, 183, 184, 184, 185, 186, 187 o 188 que flanquean un casete 
genético que comprende una secuencia de polinucleótidos heteróloga, en 
donde dicha molécula no se define en términos de su estructura mínima ya 
que ni siquiera menciona que comprenda dos ITR, sino que contempla 
secuencias con una única secuencia ITR. Además, el casete genético y/o 
polinucleótido heterólogo se pretende definir por el nombre de las proteínas 
codificadas y no en términos de su estructura correspondiente a su secuencia 
de nucleótidos y, no se proporciona una característica estructural técnica 
esencial para la proteína codificada.  
 

El Solicitante discrepa respetuosamente respecto a la opinión del Examinador. Sin 
embargo, se ha modificado la reivindicación 1 para definir el casete genético en 
términos de que comprende un promotor y un polinucleótido heterólogo que codifica 
(A) un factor de crecimiento, una hormona, una citoquina, o un anticuerpo o 
fragmento funcional del mismo; y/o (B) un gen seleccionado de distrofina ligada a X, 
MTM1 (miotubularina), tirosina hidroxilasa, AADC, ciclohidrolasa, SMN1, FXN 
(frataxina), GUCY2D, RS1, CFH, HTRA, ARMS, CFB/CC2, CNGA/CNGB, Prf65, 
ARSA, PSAP, IDUA (MPS I), IDS (MPS II), PAH, GAA (alfa-glucosidasa ácida), y 
cualquier combinación de los mismos; en donde la primera ITR y la segunda ITR 
comprenden una secuencia de nucleótidos expuesta en SEQ ID NO: 180, 181, 183, 
184, 185, 186, 187 o 188.  
 
La persona medianamente versada en la materia puede entonces establecer que el 
efecto técnico de la molécula de ácido nucleico reivindicada, según lo demostrado 
en la solicitud tal como se presentó, incluye el establecimiento de la transducción 
persistente de células diana y la expresión estable a largo plazo de un polinucleótido 
heterólogo, lo cual se consigue mediante las ITR primera y segunda que flanquean 
el casete genético. De esta manera, las reivindicaciones incluyen suficientes 
características estructurales para permitir a una persona medianamente versada en 
la materia reproducir la molécula de ácido nucleico reivindicada. Adicionalmente, 
esto deja claro que los inventores estaban en posesión del alcance total de las 
reivindicaciones en el momento en el que se presentó la solicitud.  
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- El Examinador objeta la reivindicación 7 porque las secuencias de la proteína 
codificada supuestamente no se corresponden con la molécula mencionada 
en el preámbulo. 
 

Teniendo en cuenta que la reivindicación 7 no ha sido incluida en esta oportunidad, 
la objeción indicada se ve superada.  
 

- El Examinador objeta la reivindicación 8 por no estar soportada por la 
descripción, ya que se refiere a un vector que no está definido por la 
secuencia de nucleótidos de la molécula de ADN que contiene. 
 

El Solicitante discrepa respetuosamente respecto a la opinión del Examinador. Sin 
embargo, se ha modificado la reivindicación 1 -de la que dependen directa o 
indirectamente todas las reivindicaciones- para definir el casete genético como se ha 
indicado anteriormente y para mencionar que la primera ITR y la segunda ITR 
comprenden una secuencia de nucleótidos expuesta en SEQ ID NO: 180, 181, 183, 
184, 185, 186, 187 o 188.  
 
La persona medianamente versada en la materia puede entonces establecer que el 
efecto técnico del vector reivindicado es impartido por la molécula de ácido nucleico 
como se define en la reivindicación 1. En consecuencia, las reivindicaciones incluyen 
suficientes características estructurales para permitir a una persona medianamente 
versada en la materia reproducir el vector reivindicado. Adicionalmente, esto deja 
claro que los inventores estaban en posesión del alcance total de las reivindicaciones 
en el momento en el que se presentó la solicitud. 
 

- El Examinador objeta la reivindicación 12 porque define un sistema de 
baculovirus en términos de su finalidad, lo que se considera un resultado a 
alcanzar. 
 

Dado que la reivindicación 12 no ha sido incluida en esta oportunidad, la objeción 
indicada se ve superada.  
 

- El Examinador objeta las reivindicaciones 2, 4 y 5 porque incluyen el término 
“opcionalmente”. 
 

Las reivindicaciones según se presentan en esta oportunidad, han sido modificadas 
a fin de no incluir el término “opcionalmente”, permitiendo superar esta objeción.  
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Por lo tanto, se considera que la presente solicitud cumple con las disposiciones del 
Artículo 30 de la Decisión 486. 
 

6. Sobre la Descripción 
 
El Examinador considera que la descripción no divulga la invención de manera 
suficientemente clara y completa, de modo que un experto en la materia pueda 
reproducirla, incumpliendo así lo dispuesto en el artículo 28 de la Decisión 486 de la 
Comisión de la Comunidad Andina. El Examinador señala las modalidades 
específicas divulgadas en la descripción. 
 
Ahora bien, en este sentido, es importante mencionar que el Solicitante tiene la 
facultad de reivindicar una generalización razonable de los ejemplos encontrados en 
la Descripción. Esto no quiere decir que las reivindicaciones deban estar limitadas 
únicamente a los ejemplos, según solicita el Examinador, toda vez que esto permitiría 
que el alcance protegido pueda ser fácilmente vulnerado sin cometer una infracción 
del derecho. Tal como señala la Guía para el Examen de Solicitudes de Patente de 
Invención y Modelo de Utilidad (ver Sección 4.4.2):  
 

- “La invención puede estar suficientemente descrita si se aporta: 
Un sólo ejemplo o un número razonable de ejemplos, modos de realización 
alternativos o variaciones que habilitan a la persona del oficio normalmente 
versada en la materia para que, junto con sus conocimientos generales, pueda 
poner en práctica la invención en toda el área reivindicada y no sólo algunas 
especies particulares reivindicadas, sin que requiera de un esfuerzo inventivo. 
En tal caso, la presentación de ejemplos relativos a todas las especies 
particulares de la invención o a cada alternativa reivindicada no será condición 
necesaria para la suficiencia, siempre y cuando dichas especies se 
mencionen en la descripción”. 
(énfasis adicionado) 

 
Las construcciones de ejemplo citadas por el Examinador proporcionan una prueba 
de concepto para los géneros de moléculas de ácido nucleico mencionados en las 
reivindicaciones de la presente solicitud. Junto con la descripción en su conjunto, y 
la habilidad de un experto medianamente versado en terapia génica, estas 
construcciones de ejemplo proporcionan un soporte claro y suficiente para el alcance 
actual de las reivindicaciones.  
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En consecuencia, la solicitud cumple con los requisitos establecidos en el Artículo 28 
de la Decisión 486.  
 

7. Sobre la Unidad de Invención 
 
El Examinador considera que la presente solicitud no cumple con el requisito de 
unidad de invención, por cuanto el concepto común inventivo se encuentra divulgado 
en el documento WO2019032898 (D1). De esta manera, se determinan 8 grupos 
inventivos diferentes. 
 
El Solicitante discrepa respetuosamente respecto a esta opinión. Lo anterior, por 
cuanto el documento D1 fue publicado después de la fecha de prioridad de la 
presente solicitud. La solicitud prioritaria de la presente solicitud y D1 tienen la misma 
fecha de presentación: 9 de agosto de 2018.  
 
La presente solicitud tiene como fecha de prioridad el 9 de agosto de 2018, y no 9 
de agosto de 2019, como afirma el Examinador. Aunque la fecha de prioridad de D1 
es anterior a la fecha de prioridad de la solicitud de patente objeto de examen, la 
materia en la que se basa el Examinador no se describía en el documento de 
prioridad de D1 (US 62/543,297, presentada el 9 de agosto de 2017 (adjunta a la 
presente). Por ejemplo, ninguno de los elementos SEQ ID NO: 179, SEQ ID NO: 182 
y las características de las reivindicaciones anteriores 1-17 se divulgan D1. Por lo 
tanto, estos elementos no formaban parte del estado de la técnica antes de la fecha 
de prioridad de la presente solicitud. 
 
De esta manera, D1 no puede ser considerado un documento válido para afectar la 
unidad de invención de la presente solicitud.  
 
En consecuencia, la presente solicitud cumple con el requisito de unidad de 
invención según se establece en el Artículo 25 de la Decisión 486. 
 

8. Sobre la Novedad 
 
El Examinador afirma que D1 divulga moléculas de ácido nucleico que comprenden 
una primera repetición invertida (ITR), una segunda ITR y un casete genético que 
codifica un miARN y/o una proteína terapéutica, en donde la proteína terapéutica 
comprende un factor de coagulación tipo polipéptido FVIII, un polipéptido FIX o un 
fragmento del mismo (página 1, resumen). 
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En respuesta a esta objeción, se desea indicar que las reivindicaciones modificadas 
en esta oportunidad mencionan características técnicas que no son anticipadas por 
D1. Específicamente, D1 no divulga una molécula de ácido nucleico que comprende 
un casete genético que comprende una secuencia de polinucleótidos heteróloga que 
codifica: (A) un factor de crecimiento, una hormona, una citoquina, o un anticuerpo o 
fragmento funcional del mismo; y/o (B) un gen seleccionado de distrofina ligada a X, 
MTM1 (miotubularina), tirosina hidroxilasa, AADC, ciclohidrolasa, SMN1, FXN 
(frataxina), GUCY2D, RS1, CFH, HTRA, ARMS, CFB/CC2, CNGA/CNGB, Prf65, 
ARSA, PSAP, IDUA (MPS I), IDS (MPS II), PAH, GAA (alfa-glucosidasa ácida), y/o 
(C) un miARN que regula por disminución la expresión de un gen diana seleccionado 
entre SOD1, HTT, RHO, y cualquier combinación de los mismos; flanqueado por una 
primera ITR y una segunda ITR que comprenden una secuencia de nucleótidos 
expuesta en SEQ ID NO: 180, 181, 183, 184, 185, 186, 187 o 188.  
 
Por lo tanto, D1 no divulga una molécula de ácido nucleico que contenga todos y 
cada uno de los elementos mencionados en las reivindicaciones modificadas. 
 
Consecuentemente, el pliego de reivindicaciones es novedoso a la luz de D1, de 
acuerdo con lo indicado en el Artículo 16 de la Decisión 486. 
 

9. Conclusión 
 
En vista de las modificaciones introducidas en esta oportunidad y los argumentos 
que se presentan, es posible establecer que las reivindicaciones cumplen con los 
requerimientos de la Decisión 486. 
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10. Anexos 
 

• Nuevo pliego reivindicatorio conformado por dieciocho (18) 
reivindicaciones. 

• Copia del recibo por concepto de modificaciones a las reivindicaciones. 
• Copia de la prioridad US 62/543,297 

 
Señora Directora, 
 
 

Margarita Castellanos Abondano 
C.C. No. 39.779.654 de Bogotá 
T.P.A. No. 70.819 del C.S.J. 
Calle 117 No. 5A-35 - Bogotá, D.C. 
Teléfono: 7560770 

 
 
 
Bogotá, D.C. 
MCA/jms 
P5564 
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