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TiTULO DE LA SOLICITUD: “INJERTO VASCULAR REGENERATIVO MULTICAPA
BASADO EN COLAGENO, CON RECUBRIMIENTO LUMINAL BIOACTIVO”

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 16 de
octubre de 2025 bajo el numero NC2021/0017700, 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 la invencion

El problema planteado consiste en la necesidad de injertos desarrollados a partir de
biomateriales adecuados que proporcionen a las células un soporte con integridad
estructural y suministro de agentes bioldgicos, que favorezcan un microambiente
especifico del tejido vascular para reemplazar el vaso dafiado, induzcan la regeneracién
y restauracién de la funcionalidad apropiada del mismo, regulen la respuesta inmune y
aceleren los procesos de repoblacién celular fisiologica.

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea un injerto vascular
regenerativo que comprende una matriz porosa multicapa cilindrica basada en colageno
con un recubrimiento funcional con péptidos proendoteliales y un polimero hidrofilico, y a
su metodo de elaboracion.

3. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio presentado bajo el radicado N°
NC2021/0017700 el 16 de octubre de 2025.

4. De la solicitud de patente

4.1.Reivindicaciones
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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,

La reivindicaciéon 1 no es clara ni tiene sustento en la descripcion porque reclama un
injerto vascular regenerativo en términos de que comprende: a) una estructura tubular
multicapa porosa biodegradable basada en colageno conformada por una capa externa
y una capa interna; y b) un recubrimiento polimérico con un péptido conjugado, que se
ubica en una superficie interior de la estructura tubular; en donde cada capa de la
estructura tubular multicapa porosa biodegradable comprende un primer polimero
biodegradable, de origen sintético, y un segundo polimero biodegradable, de origen
natural; y en donde la capa externa de la estructura tubular es mas porosa que la capa
interna, lo que no define el injerto por todas sus caracteristicas técnicas esenciales
completas de manera que, sea posible determinar el alcance de la materia reclamada.
Ademas, no se evidencia en la descripcion la obtencion de un injerto vascular
regenerativo en todo el alcance reclamado. Se sugiere al solicitante incluir como
caracteristicas técnicas esenciales del injerto, el polimero sintético poliéster-uretano urea
(PEUU) funcionalizado con PEG y los péptidos proendoteliales RGD y SVVYGLR; el
polimero de origen natural gelatina tipo A y las concentraciones de cada polimero en cada
una de las capas del injerto, de acuerdo con lo sustentado en la descripcion.

La reivindicacion 1 no es clara y no tiene sustento en la descripcion porque se refiere a
una estructura basada en colageno sin definir la proporcién del mismo. Adicionalmente,
se refiere a un primer polimero biodegradable de origen natural, lo que se encuentra que,
es redundante y confuso frente a la primera referencia de “estructura basada en
colageno”. Se sugiere al solicitante incluir la proporcidn del colageno dentro del injerto
contemplado y eliminar la redundancia frente al componente de colageno del injerto, de
acuerdo con lo explorado y sustentado en la descripcion.

La reivindicaciéon 1 no es clara porque menciona “un recubrimiento polimérico con un
péptido conjugado” 1o que no establece los componentes del recubrimiento polimérico,
de manera que se pueda establecer el alcance de la materia contemplada. Se sugiere al
solicitante replantear la reivindicacion definiendo de manera precisa los componentes del
recubrimiento y los péptidos conjugados, de acuerdo con lo explorado y sustentado en la
descripcion.

Las reivindicaciones 2, 3, 8 y 9 no son claras ni tienen sustento en la descripcion porque
no se evidencia la obtencion de un injerto vascular que, presente el porcentaje de
porosidad mencionado ni en todo el alcance senalado para la capa externa e interna. Se
sugiere al solicitante realizar las respectivas aclaraciones.

Las reivindicaciones 4 y 19 no tiene sustento porque no se evidencia la obtencion de un
injerto vascular que comprenda policaprolactona (PCL) y polihidroxialcanoatos (PHA). Se
sugiere al solicitante restringir la materia reclamada de acuerdo con lo explorado y
sustentado en la descripcion.

Las reivindicaciones 10 a 12 no tienen sustento en la descripcion siendo que, no se

evidencia la obtencion de un injerto vascular regenerativo que comprenda una relacion
entre el primer y segundo polimero entre el amplio rango sefialado para cada capa:
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externa, intermedia e interna. Se sugiere al solicitante restringir a los valores concretos
para la el primer y segundo polimero que fueron explorados y sustentados en la
descripcion.

Las reivindicaciones 15 y 24 no tienen sustento en la descripcidn porque no se evidencia
la obtencion de un injerto vascular regenerativo que, comprenda uno o cualquier
combinacion de los péptidos endoteliales sefialados. Se sugiere al solicitante restringir el
injerto reclamado a la combinacién de los péptidos proendoteliales RGD y SVVYGLR, de
acuerdo con lo sustentado en la descripcion.

La reivindicacion 16 no es clara ni tiene sustento en la descripcion porque reclama un
meétodo para producir el injerto vascular regenerativo en términos generales, siendo que,
no se definen todas las etapas y condiciones técnicas esenciales que, permiten la
obtencion e implementacion del método. Se sugiere al solicitante replantear la
reivindicacion, definiendo en la etapa (a) que, el polimero sintético es PEUU y que, se
funcionaliza con PEG 4AP y con los péptidos proendoteliales RGD, SVVYGLR, en la
etapa (b) definir el polimero sintético y natural explorado y las concentracion final de cada
polimero en solucion, en las etapas (c) a (e) definir las soluciones a electrohilar por sus
componentes y los parametros concretos explorados a lo que se llevd a cabo (voltaje,
tasa de inyeccidn, velocidad y tiempo), de acuerdo con lo sustentado en la descripcion.

La reivindicacion 16 no es clara porque menciona etapa de “entrecruzar P1 y P2” sin
establecer como se lleva a cabo, es decir las condiciones técnicas concretar exploradas.
Ademas, se menciona “consolidar las interfases de las mezclas hasta obtener un injerto
vascular regenerativo”, lo que no define condiciones del método, sino que, se relaciona
con un resultado alcanzar. Se sugiere al solicitante definir en concreto como se lleva a
cabo dicha etapa de entrecruzamiento de polimeros y las condiciones que, concluyen con
la obtencién del injerto vascular.

La reivindicacién 25 no tiene sustento en la descripcion porque, no se evidencia que, el
meétodo comprenda una tercera mezcla que comprenda cualquier proporcion del rango
sefalado. Se sugiere al solicitante definir concretamente la proporcion para P1:P2 como
85:15 de acuerdo con lo sustentado en la descripcion.

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

4.2.Descripcion

Revisado el capitulo descriptivo de la solicitud, este no divulga la invencién 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.

Lo anterior dado que se reclama un injerto vascular regenerativo que comprende: a) una
estructura tubular multicapa porosa biodegradable basada en colageno conformada por
una capa externa y una capa interna; y b) un recubrimiento polimérico con un péptido
conjugado, que se ubica en una superficie interior de la estructura tubular; en donde cada
capa de la estructura tubular multicapa porosa biodegradable comprende un primer
polimero biodegradable, de origen sintético, y un segundo polimero biodegradable, de
origen natural; y en donde la capa externa de la estructura tubular es mas porosa que la
capa interna. Sin embargo, la solicitud unicamente ensefia la obtencion de un injerto
definido mediante caracteristicas técnicas concretas que, incluye el polimero sintético
poliéster-uretano urea (PEUU) funcionalizado con PEG y los péptidos proendoteliales
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RGD y SVVYGLR; el polimero de origen natural gelatina tipo A, las proporciones de cada
polimero en cada una de las capas del injerto (Descripcion Radicado N° NC2021/0017700
de 22 de diciembre de 2021).

Adicionalmente no hay suficiencia para un método para producir el injerto vascular
regenerativo reclamado mediante etapas (a) a (f) y condiciones técnicas generales. En
este punto, se aclara que la descripcidon menciona un método para producir el injerto
vascular regenerativo que comprende a) fabricar un recubrimiento polimérico
funcionalizado con un péptido, en donde el polimero es PEUU funcionaliza con PEG 4AP
y con los péptidos proendoteliales RGD, SVVYGLR, b) preparar dos mezclas de polimero
PEUU (P1) y polimero de gelatina A (P2), en donde la primera mezcla tiene una
proporcion P1:P2 de 75:25, y la segunda mezcla tiene una proporcion P1:P2 entre 95:5,
concentracion final de de PEUU:Gelatina de polimero total de 12,5% p/v y en donde las
etapas (c) a (e) de electrohilado de las capas del injerto encuentran definidas de manera
concreto por los polimeros a electrohilar y parametros concretos de voltaje, tasa de
inyeccion, velocidad y tiempo y en la etapa (f) de entrecruzamiento de los P1y P2y
consolidacion de las interfases, se encuentran definidas por condiciones a las que se
exponen los polimeros junto con soluciones especificas, RPM y tiempo (Descripciéon
Radicado N° NC2021/0017700 de 22 de diciembre de 2021).

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

5. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 22 de diciembre de 2021, que
corresponde a la fecha de presentacion de la solicitud de presentacion.

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

item Documento Titulo Pl
publicacién
Bai L et al “Biofunctionalized Electrospun PCL-
’ " PIBMD/SF Vascular Grafts with PEG
D3 Macromolecular : . 02/2019
L and Cell-Adhesive Peptides for
Bioscience e
Endothelialization
D4 W02018053265 “Engineered blood vessels” 22 dezrgfgzo de

D31 divulga un método para producir injertos vasculares artificiales de pequefio calibre
(2 mm de diametro) fabricados a partir de poli(e-caprolactona)-b-poli(isobutil-morpholina-
2,5-diona) (PCL-PIBMD) y fibrina de seda (SF) mediante tecnologia de electrohilado y
bifuncionalizado con polietilenglicol (PEG) y dos secuencias de péptidos adhesivos
celulares (CREDVW y CAGW) con el fin de mejorar la actividad antitrombogénica y la
endotelizacion (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2-3], Pag. 3, Col. I1zg. Parrs. [1-3]).

'Bai L. et al. (2019). Biofunctionalized Electrospun PCL-PIBMD/SF vascular Grafts with PEG and Cell-
Adhesive peptides for Endothelialization. Macromolecular bioscience.19 (2): 1-12. Recuperado desde:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30485667/
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D42 divulga métodos para formar injertos (p. €j., injertos vasculares autélogos, conductos
biliares, conductos ureterales, etc.) para su implantacién en sujetos que lo necesiten. Los
métodos emplean un andamio electrohilado formado a partir de nanofibras que
comprenden una mezcla de un polimero sintético biodegradable y un biopolimero
(Resumen).

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 continuacién 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 reivindicacién independiente 1 (NC2021/0017700
del 16 de octubre de 2025) se refiere a: “Un injerto vascular regenerativo (...)”. A
continuacion, se presenta la tabla comparativa entre el objeto reivindicado y los

documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES

D4

D3

Un injerto vascular regenerativo
que comprende:

Un injerto vascular que
comprende (Resumen)

Un injerto artificial que
comprende (Péag. 2, Col. Izq.
Parr. [4])

a) una estructura tubular
multicapa porosa biodegradable
basada en colageno conformada
por una capa externa y una capa

interna; y

una estructura tubular porosa
formada por nanofibras, en
donde la estructura tubular
comprende una superficie
externa, una superficie interna y
un lumen que se extiende a
través de la misma y que
comprende colageno (Pag. 2,
Lineas [10-12]) Pag. 39, Reiv.
79)

No mencionado

b) un recubrimiento polimérico
con un péptido conjugado, que se
ubica en una superficie interior de

la estructura tubular;
en donde cada capa de la
estructura tubular multicapa
porosa biodegradable comprende
un primer polimero
biodegradable, de origen
sintético, y un segundo polimero
biodegradable, de origen natural;
y en donde la capa externa de la
estructura tubular es mas porosa
que la capa interna.

En donde células endoteliales
recubren la superficie interna
formada a partir de las
nanofibras (Pag. 4, Lineas [29-
33)),

En donde el injerto comprende
una mezcla de un polimero
sintético biodegradable y un
biopolimero (Pag. 2, Lineas [17-
25]) y en donde la estructura del
injerto es porosa (Pag. 34, Reiv.
38).

Un recubrimiento polimérico con
al menos un péptido conjugado
(Pag. 2, Col. Der. Parr. [2])

En donde el polimero es Poli(e-
caprolactona)-b-poli(isobutil-
morfolina 2,5-diona)
funcionalizado con
polietilenglicol (PEG) (Pag. 2,
Col. Izg. Parr. [4], Pag. 2, Col.
Der. Parrs. [1-2])

D4 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 1, ya que divulga un injerto vascular que comprende una estructura
tubular porosa formada por nanofibras, en donde la estructura tubular comprende una
superficie externa, una superficie interna y un lumen que se extiende a través de la misma
y que comprende colageno (Pag. 2, Lineas [10-12], Pag. 39, Reiv. 79), en donde el injerto
comprende una mezcla de un polimero sintético biodegradable y un biopolimero, en

https://patentimages.storage.googleapis.com/93/a9/e0/881e3f282c4bb8/\W02018053265A1.pdf
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donde el polimero biodegradable sintético comprende un poliéster que se elige entre
acido polilactico (PLA), acido poliglicolico (PGA), polilactico-co-glicolido (PLGA),
policaprolactona (PCL) polidioxanona (PDS), un polihidroxialcanoato (PHA), poliuretano
(PU), copolimeros de los mismos y mezclas de los mismos y el biopdlimero es gelatina,
colageno, elastina, fibroina de seda y combinaciones de los mismos (Pag. 2, Lineas [17-
25]) y en donde la estructura del injerto es porosa (Pag. 34, Reiv. 38). Asimismo, se
refiere a métodos para producir un injerto vascular que comprenden electrohilado de
polimeros (Pag. 26, Ej. 1).

La diferencia entre la invencién definida entre la reivindicacion 1y el injerto divulgado en
D4, consiste en que el injerto de la solicitud comprende péptidos conjugados al
recubrimiento polimérico que se ubica en una superficie interior de la estructura tubular.

No hay evidencia de que el incluir especificamente un péptido conjugado al recubrimiento
polimérico que se ubica en una superficie interior de la estructura tubular proporcione un
injerto vascular regenerativo con algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaba
el objeto de D1, puesto que la obtencion de injerto vascular biocompatible para ingenieria
de tejidos ya habia sido previsto en dicho documento (Figs. 4A-4C).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Como modificar el injerto conocido en D4 con el fin de proporcionar otro
injerto vascular alternativo?

Sin embargo, el incluir un péptido conjugado al recubrimiento polimérico de un injerto ya
esta divulgado en D3 que se refiere a un método para obtener un injerto vascular artificial
de pequenio calibre, empleando polimeros hidrofilicos como el polietilenglicol (PEG), y la
funcionalizacion del polimero PEG con péptidos endoteliales para mejorar la
hemocompatibilidad y la adhesion selectiva de células endoteliales (Resumen, Pag. 1,
Col. Der. Parr. [2]). En concreto, se refiere a Poli(e-caprolactona)-b-poli(isobutil-morfolina
2,5-diona) electrohilada con fibroina de seda para producir PCL-PIBMD/SF (PS), las
fiboras de PCL-PIBMD/SF son aminadas por copolimerizacion de dopamina y
hexametileno diamina y las fibras PS aminadas reaccionaron con disulfuro de
ortopiridilos-PEG-N-hidroxisuccinimida. Finalmente, péptidos CREDVW y/o CAGW
fueron conjugados a la superficie modificada a través de la reaccion entre el grupo tiol de
los péptidos y el grupo OPSS de OPSS-PEG-NHS (Pag. 2, Col. I1zq. Parr. [4], Pag. 2, Col.
Der. Parrs. [1-2]). Asimismo, este documento ya se refiere a la Poli(e-caprolactona)-b
poli(isobutil-morfolina 2,5-diona) como polimero que muestra buena biodegradacion vy
biocompatibilidad y, menciona que, sus productos de degradacion pueden amortiguar los
hidracidos y aliviar la respuesta inflamatoria (Pag. 2, Col. Izq. Parr. [3]). Sumado a lo
anterior, el D3 menciona que, si la superficie del PS se modifica con PEG y péptidos
funcionales, la hidrofilicidad y los péptidos se benefician de una alta hemocompatibilidad
y adhesion de las células endoteliales (Pag. 2, Col. 1zq. Parr. [3]).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir péptidos conjugados a un recubrimiento polimérico interno del injerto como en el
D3 en el injerto de D4, para asi llegar al objeto de la reivindicacién 1. Por lo cual se
considera obvia.

Adicionalmente, D4 ya contempla que, la matriz tubular del injerto presente una porosidad
de al menos el 50 % (p. €j., al menos el 55 %, al menos el 60 %, al menos el 65 %, al
menos el 70 %, al menos el 75 %, al menos el 80 % o al menos el 85 % y que, la cantidad
de porégeno anadido puede variarse para influir en la porosidad de la matriz tubular
resultante (Pag. 4, Lineas [3-8]).
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Las reivindicaciones dependientes 2 a 15 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacién independiente, aporte nivel inventivo al injerto
vascular de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que carece de 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 16 (NC2021/0017700 del 16 de
octubre de 2025) se refiere a: “Un método para producir el injerto vascular regenerativo
de acuerdo con la Reivindicacién 1, en donde el método comprende las etapas de: (...)".
A continuacion, se presenta la tabla comparativa entre el objeto reivindicado y los

documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS

ESENCIALES D4

D3

Un método para producir el injerto

vascular regenerativo de acuerdo

con la Reivindicacién 1, en donde

el método comprende las etapas
de:

Un método para producir el
injerto vascular que comprende
(Pag. 26, Ej. 1)

Un método que comprende
(Pag. 2, Col. Izq. Parr. [4])

a) Fabricar un recubrimiento
polimérico funcionalizado con un
péptido conjugado;

Preparar solucién porégena que
incluye PEG (Pag. 26, Ej. 1)

Fabricar un recubrimiento
polimérico funcionalizado con
péptidos CREDVW
CAGW, en donde el polimero es
Poli(e-caprolactona)-b-
poli(isobutil-morfolina 2,5-diona)
(PCL-PIBMD) funcionalizado
con polietilenglicol (PEG) y los
peptidos conjugados (Pag. 3,
Col. Izq. Parr. [2]),

b) Preparar dos mezclas de un
primer polimero biodegradable
(P1) y un segundo polimero
biodegradable (P2), en donde la
primera mezcla tiene una
proporcion P1:P2 entre 72:28 y
78:22, y la segunda mezcla tiene
una proporcién P1:P2 entre 92:8
y 98:2;

Preparar mezcla de polimeros
que comprende un polimero
sintético y un polimero natural,
en donde la mezcla era una
mezcla 75:25 de 12% en peso
de PGA y gelatina por volumen
disuelta en 1,1,1,3,3,3-
hexafluoro-2-propanol (Pag. 26,
Ej. 1)

Preparar una soluciéon mixta de
polimero PCL-PIBMD y
polimero fibroina de seda (SF)
al 10 % p/v disolviendo PCL-
PIBMD y SF con una relacion en
peso de 90/10 en 1,1,1,3,3,3-
hexafluoro-2-propanol (HFIP,
99,5 %) (Pag. 2, Col. Der. Parr.

[2])

c) Electrohilar el recubrimiento de
la etapa a) a un voltaje entre 5 kV
a8kV, una
tasa de inyeccion entre 0,5 mL/h
a 1,8 mL/h, una distancia aguja-
colector entre 11 cm a 12
cm y una velocidad de 800 RPM
a 1500 RPM durante 45 min a 75
min;

Electrohilar la solucién que
comprende porégeno a través
de un campo de voltaje positivo
entre 14 a 16 kV, en donde la
solucién de mezcla de
PGA/gelatina se administré
mediante una aguja de jeringa a
un caudal constante de 4 ml/h
utilizando una bomba de jeringa
(Pag. 26, Ej. 1, Pag. 37, Reiv.
69)

Electrohilar la solucién de
polimeros a un voltaje de 18 kV,
se inyecté mediante una bomba

de infusion a una velocidad de
alimentacion de 0,6 ml h™', una
distancia aguja-colector de 16
cm y una velocidad de una
velocidad de rotacion de 250
RPM (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2])

d) Electrohilar la primera mezcla
sobre el recubrimiento polimérico
de la etapa
¢) a un voltaje entre 4 kV a 6 kV,
una tasa de inyeccion entre 0,5
mL/h a 1,5 mL/h, una
distancia aguja-colector entre 10
cm a 12 cm y una velocidad de
200 RPM a 300 RPM durante
45 min a 75 min;

Electrohilar la solucién de
mezcla de polimeros a través de
un campo de voltaje positivo
entre 14 a 16 kV, en donde la
solucién de mezcla de
PGA/gelatina se administro
mediante una aguja de jeringa a
un caudal constante de 4 ml/h
utilizando una bomba de jeringa
(Pag. 26, Ej. 1, Pag. 38, Reiv.
69)

No mencionado

e) Electrohilar la segunda mezcla
sobre la primera mezcla a un
voltaje entre 6 kV

No mencionado

Las nanofibrosas de PCL-
PIBMD/SF (PS) fueron
electrohiladas durante 8 h sobre
una lamina de aluminio
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a 9 kV, una tasa de inyeccién
entre 2 mL/h a 3,5 mL/h, una
distancia aguja-colector entre 10
cm a 12 cm y una velocidad de
200 RPM a 300 RPM durante 45
min a 75 min; y

enrollada alrededor del colector
a una velocidad de rotacion de
150 rpm (Pag. 2, Col. Der. Parr.

[2])

f) Entrecruzar P1y P2y
consolidar las interfases de las
mezclas hasta obtener un

Eliminar las particulas que
comprenden el porégeno de
entre las nanofibras para formar
el andamio electrohilado (Pag.

Las peliculas nanofibrosas de
PS y los injertos vasculares se
secan en un horno de vacio a
temperatura ambiente durante
24 h y luego se tratan con
etanol anhidro durante 15 min

ierto vascular regenerativo 26, Ej. 1, Pag. 38, Reiv. 69). para mejorar su insolubilidad

(Pag. 2, Col. Der. Parr. [2])

D4 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacion 16, ya que divulga un método para producir el injerto vascular que
comprende preparar una solucion porogena que incluye PEG para formar nanoesferas o
particulas de PEG dentro de las fibras del andamio tubular electrohilado, preparar mezcla
de polimeros que comprende un polimero sintético (acido poliglicélico, PGA; Teleflex) y
un polimero natural (gelatina; Carbomere), en donde la mezcla era una mezcla 75:25 de
12% en peso de PGA y gelatina por volumen disuelta en 1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-
propanol, electrohilar la solucién que comprende porogeno y la solucidon mezcla de
polimeros a través de un campo de voltaje positivo entre 14 a 16 kV, en donde la solucién
de mezcla de PGA/gelatina se administré mediante una aguja de jeringa a un caudal
constante de 4 ml/h utilizando una bomba de jeringa y liminar las particulas que
comprenden el porégeno de entre las nanofibras para formar el andamio electrohilado
(Pag. 26, Ej. 1, Pag. 38, Reiv. 69).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacion 16 y el método divulgado
en D4, consiste en que el método de la solicitud menciona péptidos conjugados al
polimero funcionalizado de recubrimiento, en las etapa (c) de electrohilado un voltaje
entre 5 kV a 8 kV, una tasa de inyeccion entre 0,5 mL/h a 1,8 mL/h, una distancia aguja-
colector entre 11 cm a 12 cm y una velocidad de 800 RPM a 1500 RPM durante 45 min
a 75 min; en la etapa (d) de electrohilado un voltaje entre 4 kV a 6 kV, una tasa de
inyeccion entre 0,5 mL/h a 1,5 mL/h, una distancia aguja-colector entre 10 cma 12 cmy
una velocidad de 200 RPM a 300 RPM durante 45 min a 75 min y en la etapa (e) de
electrohilado un voltaje entre 6 kV a 9 kV, una tasa de inyeccion entre 2 mL/h a 3,5 mL/h,
una distancia aguja-colector entre 10 cm a 12 cm y una velocidad de 200 RPM a 300
RPM durante 45 min a 75 min.

No hay evidencia de que el incluir especificamente péptidos conjugados al recubrimiento
polimérico y los parametros de electrohilados sefalados proporcione un método con
algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaba el objeto de D4, puesto que la
obtencion de un método basado en electrohilado de polimeros de origen sintético y
natural para obtener un injerto vascular biocompatible para ingenieria de tejidos ya habia
sido previsto en dicho documento (Pag. 26, Ej. 1, Figs. 4A-4C). Ademas, no define todas
las etapas y condiciones técnicas concretas del método, asi como tampoco demuestra
pruebas técnicas relacionadas con los parametros de electrohilado sefialados.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: § Como modificar el método conocido en D4 con el fin de proporcionar otro
método alternativo?

Sin embargo, el incluir un péptido conjugado al recubrimiento polimérico de un injerto y
parametros de voltaje, tasa de inyeccion, distancia de la aguja al colector y RPM de las
etapas de electrohilado ya esta divulgado en D3 que se refiere a un método para obtener
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un injerto vascular artificial de pequefo calibre, empleando polimeros hidrofilicos como
el polietilenglicol (PEG), y la funcionalizacion del polimero PEG con péptidos endoteliales
para mejorar la hemocompatibilidad y la adhesion selectiva de células endoteliales
(Resumen, Pag. 1, Col. Der. Parr. [2]). En concreto el método comprende fabricar un
recubrimiento de polimero Poli(e-caprolactona)-b-poli(isobutil-morfolina 2,5-diona) (PCL-
PIBMD) funcionalizado con polietilenglicol (PEG) y los péptidos conjugados con péptidos
CREDVW y CAGW (Pag. 3, Col. Izq. Parr. [2]), preparar una solucion mixta de polimero
PCL-PIBMD vy polimero fibroina de seda (SF) al 10 % p/v disolviendo PCL-PIBMD y SF
con una relacion en peso de 90/10 en 1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-propanol (HFIP, 99,5 %)
(Pag. 2, Col. Der. Parr. [2]), electrohilar la solucion de polimeros a un voltaje de 18 kV, se
inyectdé mediante una bomba de infusion a una velocidad de alimentacion de 0,6 ml h-1,
una distancia aguja-colector de 16 cm y una velocidad de una velocidad de rotacién de
250 RPM (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2]) en donde las nanofibrosas de PCL-PIBMD/SF (PS)
fueron electrohiladas durante 8 h sobre una Iamina de aluminio enrollada alrededor del
colector a una velocidad de rotacién de 150 rpm (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2]), finalmente
las peliculas nanofibrosas de PS y los injertos vasculares se secan en un horno de vacio
a temperatura ambiente durante 24 h y luego se trataron con etanol anhidro durante 15
min para mejorar su insolubilidad (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2]).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir péptidos proendoteliales conjugados a polimero de recubrimiento del injerto e
incluir valores alternativos de voltaje, tasa de inyeccion, distancia de la aguja al colector
y RPM de las etapas de electrohilado como en el D3 en el método de D4, para asi llegar
al objeto de la reivindicacion 16. Por lo cual se considera obvia.

Adicionalmente, D4 menciona que el injerto puede presentar fibras electrohiladas
colocadas en capas (Pag. 16, Linea [10]) o ramificaciones, lo que depende de parametros
como el voltaje (por ejemplo, que varia de aproximadamente 0 a 30 000 voltios, como de
14 a 16 kV), la distancia desde la punta de una jeringa hasta el sustrato (por ejemplo, de
1a100cm,0a40cm,10a 15 cm o 1 a 10 cm), la velocidad de rotacion (por ejemplo,
de 500 a 5000 RPM), la forma del mandril, la posicion relativa de la punta de una jeringa
y el objetivo (es decir, delante, encima, debajo, a un lado, etc.) y el didmetro de una punta
de jeringa (aproximadamente de 0 a 2 mm) y la concentracion y las proporciones de
compuestos que forman la matriz electrohilada (Pag. 16, Lineas [12-17]).

Las reivindicaciones dependientes 17 a 26 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo al método
de la reivindicacion 16, por lo cual se considera que carece de nivel inventivo.

7. Conclusiéon

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta

D3 Bai L. et all., M@cromo/ecular 1a26 Nivel inventivo
Bioscience

D4 W02018053265 1a26 Nivel inventivo

8. Respuesta a argumentos del solicitante
Argumentos respecto a la materia exceptuada de patentabilidad

El solicitante argumenta “En respuesta a esta objecion, me permito dirigir la atencion del
Despacho sobre las modificaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado
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adjunto, tal como senalé en el primer punto de este memorial. En particular, y tnicamente
con el objetivo de facilitar el tramite de la presente solicitud, se limité el alcance de la
materia reclamada a los injertos vasculares regenerativos elaborados a partir de mezclas
de polimeros naturales y polimeros sintéticos, asi como a los métodos para su
produccion”.

Al respecto se aclara al solicitante que, de acuerdo con las modificaciones presentadas,
se consideran bajo estudio la materia relacionada relacionadas con un injerto vascular
regenerativo definido en las reivindicaciones 1 a 16 del capitulo reivindicatorio
modificado. Sin embargo, se encuentra que, dichas reivindicaciones presentan
objeciones por articulos 30, 28 y 18, tal como se menciona los numerales 4.1, 4.2 y 6.1.

Argumentos respecto a la claridad, concisiéon y sustento de las reivindicaciones

El solicitante argumenta “Ahora bien, con respecto a la nueva Reivindicacién 16 (antigua
Reivindicacién 27), vale la pena destacar que su alcance fue modificado. Particularmente,
en la etapa b) ahora se especifica que la primera mezcla de un primer polimero
biodegradable (P1) y un segundo polimero biodegradable (P2) tiene una proporcion
P1:P2 entre 72:28 y 78:22 y la sequnda mezcla tiene una proporcion P1:P2 entre 92:8 y
98:2. Asimismo, todas las etapas de electrohilado ahora se encuentran debidamente
caracterizadas por sus respectivos parametros de voltaje, tasa de inyeccion, distancia
aguja-colector, velocidad de rotor y duracion (...).

Asi las cosas, en vista de las modificaciones realizadas y los argumentos presentados
anteriormente, me permito afirmar que el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto
cumple con los requisitos de claridad, concision y soporte establecidos en el Articulo 30
de la Decision 486, toda vez que la persona medianamente en la materia puede no sélo
comprender de forma clara e inequivoca el alcance y los limites de la materia
reivindicada, sino también reproducirla con base en la informacion contenida en el
Capitulo Descriptivo y sus conocimientos del campo técnico sin necesidad de recurrir a
experimentacion adicional exhaustiva”.

Al respecto se aclara que, contrario a lo mencionado por el solicitante el injerto vascular
regenerativo explorado en la solicitud se relaciona con los siguientes valores de
proporcion de polimeros P1 'y P2, valores de 75: 25 para la capa interna, de 95,5 para la
capa externa y de 85,15 para la capa intermedia. Adicionalmente, se encuentra que, el
injerto reclamado no incluye el polimero sintético poliéster-uretano urea (PEUU)
funcionalizado con PEG y los péptidos proendoteliales RGD y SVVYGLR; el polimero de
origen natural gelatina tipo A y las concentraciones de cada polimero en cada una de las
capas del injerto, asimismo, se encuentra que, la reivindicacion carece de claridad porque
establece que el injerto esta basado en colageno, sin embargo en las proporciones
mencionadas el polimero natural es el que tiene menor proporcion en cada una de las
capas, por lo que, es confuso establecer el alcance del injerto explorado con respecto a
los polimeros exploradas y sus proporciones.

Por otra parte, la reivindicacion 16 que reclama un método para producir el injerto no
estalece el alcance explorado frente a los polimeros explorados y las etapas de
electrohilado. Ademas, el método no incluye como polimero sintético: PEUU ni menciona
que dicho polimero se funcionaliza con PEG 4AP y con los péptidos proendoteliales RGD
y SVVYGLR, ademas tampoco menciona como polimero natural la gelatina A, ni la
concentracion final explorada de cada polimero en la solucibn a emplear en el
electrohilado, asi como tampoco menciona los parametros de electrohilado esenciales y
las condiciones de entrecruzamiento y tiempo para la obtencidn del injerto.
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En este punto, se le recuerda al solicitante que, segun lo establecido en el Art. 30 de la
Decisidn 486, las reivindicaciones independientes de producto y/o proceso deben incluir
todas las caracteristicas técnicas y/o etapas y condiciones técnicas esenciales que
permiten determinan sin ambigliedad hasta donde llega el alcance de la materia
reclamada. Por lo que, estas deben ser claras por si mismas y presentar sustento frente
a lo divulgado en el capitulo descriptivo. En consecuencia, la solicitud no supera las
objeciones realizadas por claridad y sustento, de acuerdo con el Art. 30 de la Decision
486.

Argumentos respecto a la descripcion

El solicitante argumenta “En respuesta a esta objecion, vale la pena destacar que el
Capitulo Descriptivo de una solicitud de patente esta dirigido a personas medianamente
versadas en la materia, esto es, personas con los conocimientos generales comunes del
campo técnico de la invencion, y que estan en capacidad de llevar a cabo
experimentacion de rutina. En el presente caso, el Capitulo Descriptivo proporciona toda
la informacién técnica necesaria para que la persona medianamente versada en
ingenieria de tejidos pueda no solo comprender claramente la invencion definida en las
reivindicaciones, sino también reproducirla sin necesidad de recurrir a experimentacion
adicional excesiva (...)".

Contrario a lo mencionado por el solicitante la descripcidn no ensefa la obtencion de un
injerto con las caracteristicas técnicas reclamadas y un método para producir el injerto
vascular regenerativo que comprenda el amplio alcance sefialado. Lo anterior dado que,
la solicitud ensena la obtencion de un injerto definido mediante caracteristicas técnicas
concretas que, incluye el polimero sintético poliéster-uretano urea (PEUU) funcionalizado
con PEG y los péptidos proendoteliales RGD y SVVYGLR,; el polimero de origen natural
gelatina tipo A, las proporciones de cada polimero en cada una de las capas del injerto y
un método para producir el injerto que comprende vascular regenerativo que comprende
a) fabricar un recubrimiento polimérico funcionalizado con un péptido, en donde el
polimero es PEUU funcionaliza con PEG 4AP y con los péptidos proendoteliales RGD,
SVVYGLR, b) preparar dos mezclas de polimero PEUU (P1) y polimero de gelatina A
(P2), en donde la primera mezcla tiene una proporciéon P1:P2 de 75:25, y la segunda
mezcla tiene una proporcion P1:P2 entre 95:5, concentracién final de de PEUU:Gelatina
de polimero total de 12,5% p/v y en donde las etapas (c) a (e) de electrohilado de las
capas del injerto encuentran definidas de manera concreto por los polimeros a electrohilar
y parametros concretos de voltaje, tasa de inyeccion, velocidad y tiempo y en la etapa (f)
de entrecruzamiento de los P1 y P2 y consolidacion de las interfases, se encuentran
definidas por condiciones a las que se exponen los polimeros junto con soluciones
especificas, RPM y tiempo.

Argumentos respecto a la unidad de invencién

El solicitante argumenta “En respuesta a esta objecion, me permito reiterar las
modificaciones realizadas sobre el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, en donde
se limité la materia reclamada a injertos vasculares regenerativos y métodos para su
produccion, en donde dichos injertos comprenden mezclas de polimeros naturales y
polimeros sintéticos”.

Al respecto se aclara que, de acuerdo con las modificaciones a las reivindicaciones, se
supera la objecion por unidad de invencion siendo que, la solicitud reclama como
respuesta al Oficio 8813 de 9 de junio de 2025 el segundo grupo inventivo trasladado.

Argumentos respecto al nivel inventivo
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Al respecto sea lo primero aclarar que, considerando que las reivindicaciones 21 a 26
estudiadas en el Oficio 8813 de 9 de junio de 2025 fueron removidas del capitulo
reivindicatorio modificado (Radicado N° NC2021/0017700 del 16 de octubre de 2025), se
trasladan objeciones por nivel inventivo para las reivindicaciones 1 a 26 modificadas.

El solicitante argumenta “En respuesta a esta objecion, me permito sefalar que la
Reivindicacién 21, junto con sus reivindicaciones dependientes, fue eliminada en el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto {(...).

En respuesta a esta objecion, me permito reiterar que las Reivindicaciones 22 a 26 fueron
eliminadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, por lo que considero
superada la objecion correspondiente”.

Al respecto se aclara que, las reivindicaciones 1y 16 radicadas bajo N° NC2021/0017700
del 16 de octubre de 2025, las cuales tienen como objeto (i) un injerto vascular
regenerativo y (ii) un método para producir el injerto vascular regenerativo, no cumplen
con el requisito de nivel inventivo a la luz de los documentos D4 y D3 porque el D3 ya
ensefia un injerto vascular y métodos para su obtencién, en donde si bien el documento
D4 no menciona péptidos conjugados al recubrimiento polimérico que se ubica en una
superficie interior de la estructura tubular del producto y los parametros de electrohilado
de voltaje, tasa de inyeccion, distancia aguja-colector, velocidad y tiempo en las etapas
(c), el documento D3 ya se refiere a un injerto vascular y un método de obtencion basado
en eletrohilado, en donde el injerto incluye un polimero natural que corresponde a fibroina
de seda y un polimero sintético de Poli(e-caprolactona) este ultimo funcionalizado con el
polimero PEG y con péptidos endoteliales CREDVW y/o CAGW. Asimismo, menciona un
meétodo para obtener el injerto que, comprende metodologia de electrohilado de
polimeros que incluye electrohilar la solucién de polimeros a un voltaje de 18 kV, se
inyecté mediante una bomba de infusion a una velocidad de alimentacion de 0,6 ml h-1,
una distancia aguja-colector de 16 cm y una velocidad de una velocidad de rotacién de
250 RPM (Pag. 2, Col. Der. Parr. [2]) en donde las nanofibrosas de PCL-PIBMD/SF (PS)
fueron electrohiladas durante 8 h sobre una Iamina de aluminio enrollada alrededor del
colector a una velocidad de rotacion de 150 rpm. Por lo que, existe una motivacion a la
luz de las anterioridades D4 y D3 para incluir péptidos proendoteliales conjugados al
recubrimiento interno polimerico y la variacion en los parametros del electrohilado,
llegando al objeto de la solicitud.

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,
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 modificacién
a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la resoluciéon 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.
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