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PERCHÉ UNA TESI SUI BREVETTI CRISPR ?



STUDIO MECCANISMO, RICERCA E SELEZIONE BREVETTI 
CRISPR

• ORBIT, ESPACENET

3. RICERCA BREVETTI PER APPLICAZIONI TERAPEUTICHE CRISPR IN BANCHE DATI

• ORBIT, ESPACENET 

SELEZIONE DI 35 BREVETTI CRISPR

SELEZIONE DI 22 DOMANDE DI BREVETTO +  7 BREVETTI EUROPEI RILASCIATI

1.  STUDIO DEL MECCANISMO SU ARTICOLI SCIENTIFICI (J. DOUDNA, E. CHARPENTIER, F. ZHANG)

2.  RICERCA BREVETTI CRISPR IN BANCHE DATI



BREVETTI SUL CRISPR RILASCIATI IN EUROPA

L. Leo, et al. 2019



BREVETTI RILASCIATI E DOMANDE DI BREVETTO PER APPLICAZIONI TERAPEUTICHE IN EUROPA
USO IN TERAPIA DEPOSITO DATA RILASCIO BREVETTO

ENCEFALITE VIRALE CAUSATA DA HERPES SIMPLEX VIRUS EP3126497-B (2017) 2018

AMAUROSI CONGENITA DI LEBER (forma di retinite pigmentosa) EP3116997-B (2017) 2019

RETINITE PIGMENTOSA E SINDROME DI USHER EP3114227-A (2017) -

MALATTIE AUTOSOMICHE DOMINANTI A CARICO DELL’OCCHIO EP3289080-A (2018) -

GLAUCOMA EP3347469-A (2018) -

PREPARAZIONE DI LINFOCITI T UTILIZZABILI IN IMMUNOTERAPIA EP3004337-B (2016) 2017

PROTEZIONE DELLE CELLULE SANE DEL SISTEMA EMOPOIETICO DALL’AZIONE DELLE CELLULE TERAPEUTICHE CAR T EP3370741-A (2018) -

TUMORI SOLIDI - gene NEAT1 EP3102680-B (2016) 2018

MELANOMA - gene LINC01212, EP3036326-B (2016) 2017

MALATTIE MONOGENICHE EP3196301-B (2017) 2018

MALATTIE DA ACCUMULO LISOSOMIALE EP2872625-B (2015) 2016

DMD (Distrofia muscolare di Duchenne) EP3452498-A (2019), EP3413908-A (2018), 
EP3332008-A (2018), EP3368063-A (2018)

-

VIRUS HIV EP3302709-A (2018), EP3038661-A (2016), 
EP3407918-A (2018)

-

IMMUNODEFICIENZA GRAVE COMBINATA (Serious Combined Immuno Deficiency. EP3411078-A (2018) -

EMOCROMATOSI EREDITARIA EP3429632-A (2019) -

EMOFILIA EP3243529-A (2017) -

SINDROME DEL CROMOSOMA X FRAGILE EP3359677-A (2018) -

MIOPATIE TITINA-DIPENDENTI EP3377042-A (2018) -

SCLEROSI LATERALE AMIOTROFICA e DEGENERAZIONE LOBARE FRONTOTEMPORALE EP3394260-A (2018) -

MAL DI SCHIENA DOVUTO A DEGENERAZIONE DEI DISCHI INTERVERTEBRALI EP3310395-A (2018) -

HERPES SIMPLEX DI TIPO I E DI ALTRI HERPESVIRUS (varicella zooster, herpesvirus umano di tipo 4, virus di Hepstein-Barr, 
Cytomegalovirus, herpesvirus associato al sarcoma di Kaposi)

EP3244932-A (2017) -

DOLORE NEUROPATICO EP3204050-A (2017) -



CRISPR
CLUSTERED REGULARLY INTERSPACED SHORT PALINDROMIC REPEATS

BREVI RIPETIZIONI PALINDROME RAGGRUPPATE E SEPARATE A INTERVALLI REGOLARI



SISTEMA CRISPR : ORIGINE BATTERICA
• LOCUS GENICO BATTERICO COMPOSTO DA REPEATS (BATTERICI) + SPACERS (VIRALI)

• RAPPRESENTA L’ IMMUNITÀ ACQUISITA DAL BATTERIO NEI CONFRONTI DEI FAGI

• IL BATTERIO RIESCE A CONTRASTARE L’ATTACCO DI VIRUS BATTERICI PRESENTANTI FRAMMENTI DI 
DNA COMPLEMENTARE ALLE SEQUENZE SPACER PRESENTI NEL LOCUS CRISPR BATTERICO



CRISPR BATTERICO

CRISPR INGEGNERIZZATO
crRNA + tracrRNA à single guide RNA (sgRNA)



USA: INVENTORI DEL CRISPR INGEGNERIZZATO

APRILE 2015:
UCB Richiesta 

di 
INTERFERENCE 
PROCEEDING

APRILE 2014:
Concessione 
Brevetto US  

Broad
(procedura 
accelerata)

DICEMBRE 
2013:

Deposito 
Domanda PCT 

Broad

NOVEMBRE 
2013:

Pubblicazione 
Domanda UCB

DICEMBRE 
2012:

Broad Priority

MAGGIO 
2012: 

UCB Priority

- CALIFORNIA UNIVERSITY (BERKELEY)
- BROAD INSTITUTE

UC BERKELEY à inventa e deposita per prima
l’ingegnerizzazione del CRISPR applicabile alle cellule in 
generale ma 

non spiega l’applicabilità agli eucarioti

Broad institute à inventa e deposita l’applicabilità del sistema 
CRISPR agli eucarioti con risultati sperimentali.

Settembre 2018
US COURT OF 
APPEALS FED. 

CIRCUIT 
No. 106,048/2018

GIUDICA LE DUE 
INVENZIONI DISTINTE

“…not a reasonable 
expectation of  success.”



« …would be a profound discovery.» 
J. DOUDNA – BERKELEY

DICHIARAZIONE 

AGOSTO 2012

SU APPLICAZIONE SISTEMA CRISPR A CELLULE EUCARIOTICHE

DICEMBRE 2012

INVENZIONE BROAD INSTITUTE SU APPLICAZIONE CRISPR ALLE CELLULE EUCARIOTICHE

SUPERAMENTO DEL PREGIUDIZIO TECNICO
=

INVENTIVE STEP



SCENARIO EUROPEO

12 PRIORITÀ

I PRIORITÀ : INVENZIONE à DEFINISCE LA PRIOR ART

PRIORITÀ SUCCESSIVE à DI PERFEZIONAMENTO,
RICOLLEGABILI ALLA PRIMA

(Article 82 EPC, Unity of invention)

Convenzione di Parigi per la 
Protezione della Proprietà Industriale

DELLE 12 DOMANDE DI PRIORITÀ STATUNITENSI 
RIVENDICATE NEL BREVETTO EUROPEO,

LE PRIORITÀ 1- 2 - 5-11 NON RISULTANO CEDUTE, DA 
PARTE DI TUTTI I DEPOSITARI DELLE STESSE PRIORITÀ, 

AI PROPRIETARI DEL BREVETTO EUROPEO.

BREVETTO 
EUROPEO
RILASCIATO 



IL BREVETTO È STATO 
CONTESTATO 

DA 8 OPPONENTI
Schlich George, Grund Martin, Regimbeau, CRISPR 
Therapeutics AG, Storz Ulrich, Boxall Intellectual Property 
Management Limited, Sagittarius Intellectual Property LLP,
Adams Harvey Vaughan John.

SCENARIO EUROPEO

LA PRIMA DATA RILEVANTE AI FINI 
DELL’OTTENIMENTO DELLA PROTEZIONE 
BREVETTUALE IN EUROPA È STATA POSTPOSTA 
ALLA PRIMA PRIORITÀ RITENUTA VALIDA, LA P.3

INCLUSIONE NELLA PRIOR ART DELLE DIVULGAZIONI 
SULL’INVENZIONE, AD OPERA DEGLI STESSI INVENTORI, 
COLLOCATE NEL PERIODO TRA IL DEPOSITO DELLA 
PRIMA DOMANDA DI PRIORITÀ (RITENUTA INVALIDA) E 
LA PRIMA DATA RILEVANTE IN EUROPA.



GROUNDS FOR THE DECISION
OPPOSITION DIVISION EPO

26.03.2018

IL BREVETTO EUROPEO DEL BROAD INSTITUTE È STATO REVOCATO PER 
MANCANZA DI NOVITÀ E ATTIVITÀ INVENTIVA.



CONCLUSIONI

• LITIGATION USA DICHIARAZIONI POTENZIALMENTE A VANTAGGIO DI CONCORRENTI

• REVOCA DEL 
BREVETTO 
EUROPEO

NECESSARIA L’ATTENTA VALUTAZIONE DI TUTTI GLI ASPETTI BUROCRATICI

• INVESTIMENTI SUL 
CRISPR

INDIRIZZATI AL SETTORE TERAPEUTICO

NEGLI USA, PER APPLICARE IL CRISPR AGLI EUCARIOTI, BISOGNA RICHIEDERE 
ENTRAMBE LE LICENZE, DELL’ UC BERKELEY E DEL BROAD INSTITUTE

IN EUROPA, PER APPLICARE IL CRISPR AGLI EUCARIOTI, BISOGNA RICHIEDERE 
UNA SOLA LICENZA A UC BERKELEY


