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I- LES FAITS

- 8 janvier 1980

- 27 mars 1980

- 3 avril 1980

- 19 septembre 1980
- 2 octobre 1980

- 1981

- 15 aoat 1984

- 1984-1985

- 10 décembre 1986

- 2 aott 1987

- 16 février 1989

La Société BIOGEN N.V. dépose la demande BIOGEN I

Publication du document NAGATA.

BIOGEN N.V. dépose la demande "BIOGEN 11"

Publication du document STREULIL

BIOGEN N.V. dépose la demande "BIOGEN III".

BIOGEN N.V. dépose la demande de brevet européen 81-300050.2
revendiquant la priorité des trois demandes antérieures BIOGEN 1, II
et [IL

L'O.E.B. délivre le brevet européen correspondant n.32.134.

Huit oppositions sont formées contre la délivrance du brevet
européen.

La Division d'opposition révoque le brevet européen pour

. insuffisance de la description,

. insuffisance du support des revendications par la description,
. non brevetabilité : défaut de nouveauté et d'activité inventive.

BIOGEN N.V. forme un recours contre la décision de rejet de la
Division d'opposition.

La Chambre de Recours Technique annule la décision de rejet de la
Division d'opposition et renvoie "devant la division d'opposition pour
examen sur la base de la requéte subsidiaire présentée lors de la
procédure orale”.



II - LE DROIT j

* PREMIER PROBLEME (Suffisance de la description)

- La Division d'opposition a révoqué le brevet pour insuffisance de la description :

"S'agissant de l'exposé suffisant de l'invention, la nécessité d'exprimer les
molécules d’ADN revendiquées pour déceler la présence de polypeptides du
type IFN- implique le recours a des microorganismes. Or, a la date
pertinente, qui devrait étre la date de priorité, seules des souches de E.coli

~ étaient disponibles, d'autres hotes n'‘ayant été rendus accessibles qu'a une

date ultérieure’.

- La Chambre de Recours condamne cette solution :

"Il serait inopportun et excessif, dans le vaste domaine des recombinaisons
génétiques, d'exiger que le brevet donne @ l'homme du métier des
indications sur la maniére d'obtenir un membre revendiqué quelconque de
la classe. ]

En reproduisant le procédé décrit dans le brevet, I'homme du métier peut
bien entendu obtenir, entre autres, des précurseurs potentiels dont les
caractéristiques fonctionnelles constituent des cas limites”.

- La solution de la Chambre de Recours doit étre approuvée.

DEUXIEME PROBLEME (Support suffisant des revendications)

- La Division d'opposition a révoqué le brevet au motif suivant :

"Les revendications caractérisées par ces termes sont donc dénuées de
fondement et demeurent trop larges et spéculatives eu égard a la condition
fixée a l'article 84 CBE; elles couvrent de ce fait des éléments qui ne sont
pas suffisamment exposés dans la description”.

- La Chambre de Recours condamne cette solution :

"Comme ['ont déja noté les Chambres de recours dans plusieurs décisions,
l'article 84 CBE ne constitue pas un motif d'opposition au sens de l'article
100 CBE" (*).

- La décision de la Chambre de recours s'imposait, donc.

(*) C.B.E. art.100 : "L'opposition ne peut étre fondée que sur les motifs selon lesquels :
a) l'objet du brevet européen n'est pas brevetable aux termes des articles 52 a 57;

b) le brevet européen n’expose pas l'invention de facon suffisamment claire et compléte pour qu’un
homme du métier puisse l'exécuter; »

c) l'objet du brevet européen s'étend au-deld du contenu de la demande telle qu’elle a été déposée
ou, si le brevet a é1é délivré sur la base d’une demande divisionnaire ou d’'une nouvelle demande
déposée en verw de l'article 61, au-dela du contenu de la demande initiale telle qu’elle a été
déposée".




- La Chambre de recours envisage, toutefois, de facon subsidiaire si la modification des
revendications au cours de la procédure d'opposition ne réactive pas la possibilit€ de mettre en
oeuvre l'article 84 et, éventuellement, d'en sanctionner la méconnaissance. La Cour énonce, alors :

"La Chambre estime que, lorsque des modifications sont apportées a4 un
brever au cours d'une procédure d'opposition, l'une ou l'autre instance est
tenue, aux termes de l'article 102(3) CBE, d'examiner si ces modifications
aboutissent d une infraction aux dispositions de la Convention, y compris
celles de l'article 84 CBE. Néanmoins, l'article 102(3) ne permet pas de
fonder des objections sur l'article 84 CBE, si celles-ci ne découlent pas des
modifications apportées.

A l'appui de cette conclusion, il y a lieu d'ajouter qu'il semble absurde
qu'une modification mineure permette de soulever des objections sortant du
cadre de l'article 100 CBE et n'ayant aucun rapport avec la modification
elle-méme”.

TROISIEME PROBLEME (Brevetabilité - date de priorité -)

"Bien que l'ensemble du plasmide recombinant et la séquence "II-206" qui
lui est incorporée soient divulgués en totalité dans la demande BIOGEN I1
par suite du dépot et de la description correspondante de certaines
caractéristiques de la séquence "II-206", il n'en va pas de méme pour les
détails, c'est-a-dire les divers éléments constitutifs de ces entités, qui n'ont
pas du tout été divulgués dans la demande BIOGEN I1...

C'est pourquoi l'objet de la revendication S, fondé uniquement sur la partie,
importante du point de vue opératoire de la séquence beaucoup plus longue
"I1-206", n'a pas été divulgué dans la demande BIOGEN 11, mais seulement
ultérieurement dans la demande BIOGEN II1. Il est donc antériorisé par le
document 21 a, qui décrit expressément toutes ces séquences. Ceci vaut
également pour les nouvelles revendications 18 et 31".

La décision rappelle, en premier, l'autonomie - au sens étymologique du terme - du systéme
de priorité€ énoncé par la Convention de Munich :

"Comme l'a exposé la Chambre de recours juridique dans sa décision J
15/80 (JO OEB 1981, 213), ces dispositions constituent un systéme de
priorité autonome pour les demandes de brevet européen, la Convention de
Paris ne liant pas formellement I'OEB. Toutefois, eu égard notamment au
Jait que la CBE représente un arrangement particulier au sens de l'article
19 de la Convention de Paris, l'intention des auteurs de la CBE était
clairement de ne pas contrevenir aux principes fondamentaux de priorité
énoncés dans la Convention de Paris. Par conséquent, les dispositions,
entre autres, de l'article IV B de la Convention de Paris, qui définit I'effet
Jfondamental du droit de priorité, doivent aussi étre diiment prises en compte
lors de l'interprétation des dispositions pertinentes de la CBE. En réalité,
Jaute de définir explicitement l'effet du droit de priorité, la CBE doit étre
considérée a cet égard comme fondée sur les mémes principes que ceux
énoncés a l'article IV B de la Convention de Paris”.



-5.

QUATRIEME PROBLEME (Effet de la priorité)

"Lorsqu'une priorité est revendiquée pour une demande de brevet européen
au titre de l'article 88 CBE, le fait que le contenu de la demande dont la
priorité est revendiquée ait été publié (ou divulgué de toute autre facon au
sens de l'article IV B de la Convention de Paris) entre le dépot de cette
derniére et celui de la demande de brevet européen (version définitive) n'est
opposable en ce qui concene l'état de la technique Q@ aucune des
revendications figurant dans la demande ultérieure.

Toutefois, si le contenu de cette publication va au-dela de celui d'une
demande déposée antérieurement, en englobant des éléments non
divulgués dans cette demande antérieure, il est en principe opposable a
toute revendication de la demande de brevet européen (version définitive)
s'appuyant sur une date de priorité postérieure a la date de publication.
En outre, le systéeme des priorités multiples deviendrait assez illusoire si l'on
adoptait un point de vue différent.

Dans la présente espéce, les faits indiquent clairement que le document
"NAGATA" constitue ni plus ni moins une véritable divulgation de l'objet de
la demande BIOGEN I en ce qui concerne la revendication 1 du brevet
européen en cause. Par conséquent, la publication du document "NAGATA”
postérieure au dépot de la demande BIOGEN I, n'empéche pas la demande
de brevet européen de bénéficier de la protection conférée par BIOGEN 1,
quant a l'objet divulgué dans la demande BIOGEN I. Aux termes de
l'article 80 CBE, cela signifie que, bien que les revendications 2 (d) et 12
puissent seulement bénéficier de la priorité de BIOGEN I, la date de
priorité de la demande BIOGEN I, c'est-d-dire le 8 janvier 1980, est
considérée comme date de dépot de la présente demande de brevet européen
eu égard a l'objet correspondant. Par conséquent, le document "NAGATA”
ne fait pas partie de ['état de la technique au sens de l'article 56 CBE pour
ce qui concerne les revendications 2 (d) et 12 (ou en fait toute
revendication) du brevet européen en cause. Il n'y a donc pas lieu, en
principe, de conclure a un défaut d'activité inventive en ce qui concerne ces
revendications”.



DECISIONS DES CHAMBRES
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Décision de la Chambre de
recouts technique 3.2.2, en
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(Traduction)
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Président: P. Langon
Membres: G. Szabo

D. Holzner

G. Paterson

E. Persson ~
Titulaire du brevet/requérant:
Biogen N.V.
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1) Hoffmann-La Roche & Co AG
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3) Boehringer Ingelheim Zen. GmbH
4) Bender & Co GmbH

5) Cetus Corporation

6) Hoechst AG

7) Boehringer Mannheim GmbH
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9) Boehringer Ingelheim Pharma
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Référence: Interférons alpha/
BIOGEN

Article: 54, 56, 83, 84, 87, 88, 89,

102 CBE; 4B et 4F de la Convention de
Paris .

Régle: 28 CBE

Mot-clé: "Motifs d’opposition -
éléments nouveaux introduits 2 la
suite de modifications” "Exposé
suffisant - obtention & coup sir des
membres d'une classe revendiquée" -
"Nouveauté - banque de génes" -
"Priorité - entité et éiément entrant
dans sa composition” - "Priorité et
activité inventive - non-prise en
compte, en ce qui concerne |'état de la
technique opposable & une demande
de brevet européen, de ia publication
ultérieure du contenu d'une demande
dont la priorité est revendiquée -
application de la Convention de Paris"

Sommaire

I.En cas de modifications apportées
& un brevet au cours de la procédure
dopposition, il y a lieu de vérifier aux
fins de larticle 102(3) CBE si ces modifi-
cations ne vont pas a l'encontre des
conditions de la Convention, y compris
celles énoncées a larticle 84 CBE, larti-
cle 102(3) CBE ne permet pas de formu-
ler des objections au titre de [lart-
cle 84 CBE si elies n'ont pas leur origine
dans les modifications effectuses (a la
suite de la déecision T 227/88, en date du
15 décembre  1988) (cf. point 3.7 des
motifs).

Il. Dgs  variations  de  construction
dans une classe de précurseurs généti-
ques tels que des molécules d'ADN
recombinant revendiquées en des ter-
mes impliquant une combinaison de
limitations structurales et de tests fonc-
tionnels n'ont pas d'incidence sur la
question de savoir si l'exposé de l'inven-
tion est suffisamment clair et complet, &
condition que 'homme du métier puissé
& coup sir obtenir des membres de
cette classe sans ndcessairement savoir
& l'avance lesquels (& la suite de la
décision T 281/86, en date du 27 janvier
1988) (cf. point 4.5 des motifs).

/Il. En  matiére de priorité, le fait
d'avoir divuigué une entité en tant que
telle a I'homme du métier ne signifie
pas obligatoirement que lun des éle-
ments entrant dans sa composition a
également 616 divuigué, dans la mesure
ou celui-ci n'a pas été directement envi-
sagé en tant que tel sans la moindre
ambiguité et ou des recherches consi-
dérables sont nécessaires afin de l'iden-
tifier (cf. point 6.3 des motifs).

IV. Lorsqu'une  priorité  est  revend/-
quée pour une demande de brevet euro-
péen, le fait que Jle contenu de la
demande dont la priorité est revend-
quée ait €té publié entre le depbt de
cette derniére et celui de la demande de
brevet européen (version définitive)
n'est opposable en ce Qqui concerne
l'état de la technique a aucune des
revendications de la demande ulté-
rieure. Toutefois, si le contenu de cette
publication va au dela de celui d'une
demande déposée antérieurement, en
englobant des éléments non divulgués
dans cette demande antérieure, il est en
principe opposable a toute revendica-
tion de la demande de brevet européen
(version définitive) s'appuyant sur une
date de priorité postérieure a la date de
publication (cf. point 7.8 des motifs).

Exposé des faits et conclusions

l.La demande de brevet européen
n® 81 300 050.2, revendiquant la priorite
de trois demandes antérieures, dépo-
sées respectivement le 8 janvier 1980
(BIOGEN 1), le 3 avrit 1980 (BIOGEN Il)
et le 2octobre 1980 (BIOGENIl), a
donné lieu a la délivrance, le 15 aolt
1984, du brevet européen n° 32 134 sur
la base de trente-quatre revendications
pour dix Etats contractants et de vingt-
trois revendications pour [I'Autriche.
Les revendications 1, 2, 3 et & s'énon-
cent comme suit:

1. Molécule d’'ADN recombinante des-
tinee a cloner une sequence d'ADN
dans des bactéries, des levures ou des
cellules animales, la molécute d'ADN
recombinante caractérisée en ce qu'elle
est constituée par une séquence d'ADN
sélectionnée parmi:

(a) les inserts d’'ADN de
Z-pBR322(Pst)/HclF-4c,
Z-pBR322(Pst)/HclF-2h,
Z-pBR322(Pst)/HclF-SN35,
Z2-pBR322(Pst)HcIF-SN42 et
Z-pKT287(Pst)/HcIF-2h-AH6, ces inserts
d'’ADN etant donnés a titre d'exemples
non limitatifs, ces inserts d'ADN de
molécules d'ADN recombinantes étant

-1-

poriés par les microorganismes identi-
fiés par les N° DMS 1699-1703, respscti-
vement,

(b) des séquences d'ADN qui produi-
sent par hybridation I'un quelconque
des inserts d'ADN précédents, et qui
représentent le code d'un polypeptide
du type IFN-a, et

(c) des séquences d'ADN qui sont des
éléments dégénérés, résultant du code
génétique pour les séquences et inserts
d'ADN définis en (a) et (b), et qui repré-
sentent le code pour un polypeptide du
type {FN-a.

2. Molécule recombinante d'ADN
selon la revendication 1, caractérisée
en ce que la séquence d'ADN (b) qui
donne par hybridation l'insert d'ADN (a),
est sélectionnée parmi: ,

(d) les inserts d'ADN de
Z-pBR322(Psty/HclF-1I-206 et
Z-pBR322(Pst)/HctF-SN35-AHLS, ces
inserts d'ADN étant donnés & ' titre
d'exemples non limitatifs, ces inserts
d'ADN des molécules recombinantes
d'ADN étant portés par les microorga-
nismes identifiés par les numéros
ATCC 31633-31634, respectivement,

(e) des séquences d'ADN qui produi-
sent par hybridation t'un quelconque
des inserts d'ADN précédents et qui
représentent le code d'un polypeptide
du type {FN-a, et

(f) des séquences c’ADN qui sont des
éléments dégénérés résultant du code
génétique sur les séquences et inserts
d'ADN définis en (d) et (e) et qui repré-
sentent le code d'un polypeptide du
type 1FN-a.

3. Molécute recombinante d’ADN
selon l'une des revendications 1 ou 2,
caractérisée en ce que la séquence
d’'ADN (b) ou (e) qui produit par hybrida-
tion linsert d’ADN (a) ou (d), est sélec-
tionnée parmi;

(g) les portions d'hybridation des seg-
ments d'ADN  chromosomiques  Hif-
chr1, Hif-chr3, Hif-chr10-1, Hif-chr12,
Hif-chr13, Hif-chr16-1, Hif-chr23, Hif-
chr26, Hif-chr30 et Hif-chr35, étant don-
nées a tire d'exemples non limitatifs,
ces inserts d’ADN des molécules recom-
binantes d'ADN étant portées par les
microorganismes  identifies par les
numéros DSM 1914-1923 et  ATCC
31760-31766, respectivement,

(h) des seéquences d'ADN qui produi-
sent par hybridation f'une quelconque
des seéquences d'ADN précédentes et
qui représentent le code du type IFN-a,
et

(i) des séquences d'ADN qui sont des
éléments dégénérés, résultant du code
génétique des séquences et inserts
d'ADN en (g) et (h) et qui représentent le
code d'un polypeptide du type iFN-a.

6. Molécule recombinante d'ADN
selon f'une quelconque des revendica-
tions 1 a4, caractérisée en ce que la
séquence d'ADN est sélectionnée parmi
les séquences d'ADN de formule:

TTACTGGTGGCCCTCCTGGTGCTC
AGCTGCAAGTCAAGCTGC



i Huit oppositions ont été formees a
f'encontre de ce brevet européen entre
le 18 aolt 1984 et le 15 mai 1985, et une
déclaration d'intervention a été produite
le 8 aodt 1985 conformément a Tarticle
105 CBE; ces parties (ci-apres desi-
gnées “intimés | 4 IX") ont demandé la
révocation du brevet en application de
larticle 100a), b) et c) CBE. Pendant la
procédure devant la division dopposi-
tion, les documents suivants ont notam-
ment été cités:

(10), Zoon, K.C. et al, Proc. Natl. Acad.
Sl USA, 1979, 76, 5601-5605.

(18), Nagata, 8., et al, Nature, 1980,
264, 316-320.

(21a), Streuli, M. et al, Science, 1980,
209, 1343-1347,

(88), Lawn, RT. et al, Cell 1978, 15,
1157-1174.

{108), Zoon et al, communication
N° 32, qui se rapporte & un exposeé oral
présenté lors de la “Conference on
Regulatory  Functions on Interferons”,
tenue & New York en 1979.

. Par une décision rendue e
10 décembre 1986 et notifiée le 10 juin
1887, la division d'opposition a révoqué
le brevet au motif que Iexposé de
linvention  élait  insuffisant, que les
revendications  n'étaient pas suffisam-
ment claires et fondées sur la descrip-
tion (articles 83 et 100b), article 84
CBE), et que linvention n'était pas nou-
velle «t nimpliquait pas d'activité inven-
tive (article 100a) CBE). Pour ce qui
concerne  Tarticle 84 CBE, la division
d'oppasition a estimé qu'en raison des
modifications  apportées aux revendica-
fions par le titulaire du brevet, il conve-
nail  d'exeminer si le brevet modifié
rernplissait ou non toutes les conditions
de la CBE, y comptis celles de larti-
cle 84 CBE.

VEn ce qui concerne la clarte, la
décision mentionnait que certains  ter-
mes des revendications 1(b) et (c), par
exemple "qui produisent par hybrida-
fon”, “un polypeptide du type IFN-a”
et "gui sont des éléments degenérés”,
nétalent pas clairs et gulils ne pou-
vaient dunc étre admis dans le texte du
srevet, Par ailleurs, les tests auxquels
caes fermes renvoient, ne donnent pas
dindications claires 4 fhomme du
métier. Les revendications caractérisées
par ces termes sont donc dénuées de
fondement, et demeurent trop larges et
spéculatives eu égard a la condition
fixce & larticle 84 CBE; elles couvrent
de ce fait des éléments qui ne sont pas
suffisamment exposés dans la descrip-
tion.

i) S'agissant de I'exposé suffisant de
Pinvention, ta necessité dexprimer les
molécules d'ADN  revendiquées pour
deceler la présence de polypeptides du
type (FN-a impliqgue le recours a des
microorganismes. Or, a la date perti-
nente, qui devrait étre la date de priorité,
seules des souches de E. coli étaient
disponibles, d'autres hdtes n'ayant éte
rendus accessibles qu'a une date ulté-
rieure.

Par conséquent, la référence a ['utili-
sation de ces derniers implique d'autres
inventions et une mise en oeuvre de
I'invention. Les molécules d'ADN
recombinant seion la revendication 1(b)
ne répondent donc pas aux conditions
fixées a l'articie 83 CBE.

i) La premiére instance a également
révoqué le brevet au motif que les
revendications 1(b), 2(e), 3(h) et 8
étaient dépourvues de nouveauté, vu
que la "banque geénomique de Lawn”,
cofiection publique regroupant de nom-
breux fragments de chromosomes
humains foetaux contenait déja des
phages hybrides. Elle a par ailleurs fait
valoir que l'objet des revendications 6,
20 et 23 était antériorisé par le docu-
ment21a de Streuli, qui divulguait
I'objet desdites revendications puisque
celles-ci ne pouvaient dériver leur prio-
rit¢ que de la demande BIOGEN il
{2.10.1980).

iv) Eu égard a [lactivité inventive, la
division d'opposition a limit¢é son exa-
men aux revendications 2(d) et 12, qui
portent sur de [I'ADN contenant des
fragments specifiques et déposés. Le
document 16 de Nagata a été pubiié le
27 mars 1980, donc avant la date de
priorité de ces revendications (BIOGEN
I, 3.4.1980), et it révéle des séquences
dont la structure est suffisamment pro-
che de celles revendiquées dans le
brevet pour leur conférer un caractére
évident, dés lors que [lexistence
d'améliorations inattendues n'a pas été
prouvée. A partir du document 16,
'homme du métier serait parvenu, par
des méthodes classiques, a obtenir les
variants revendiqués, méme sl n'avait
pu reproduire dans le moindre détail les
étapes décrites dans ce document.

Les requétes fondées sur des jeux de
revendications subsidiaires ont egale-
ment eté rejetees aux mémes motifs
que ceux exposés ci-avant.

IV.Le 2aolt 1987, le requérant (titu-
laire du brevet) a formé un recours
contre cette décision et a acquitté la
taxe correspondante. Le 20 octobre
1987, il a déposé un mémoire exposant
les motifs du recours. Les intimés | a Vi,
Vil et IX (c'est-a-dire les opposants
respectifs et [intervenant) ont présente
diverses observations entre le 13 février
et le 5mai 1988. A la suite d'une notifi-
cation émise par la Chambre le
23 septembre 1988, le requérant a pré-
senté des réponses et un nouveau jeu
de revendications subsidiaires le 23
décembre 1988, ainsi que de nouvelles
observations le 19janvier 1989. Les
observations des intimés Vil et VIII ont
été regues respectivement le 30 octobre
1988 et le 19 janvier 1989, alors que les
remarques et les résultats expérimen-
taux des intimés fit, 1V et IX ont éte
regus le 24 janvier et le 8 février 1989.

V. Dans ses conclusions et au cours
de la procédure qui a eu lieu du 14 au
16 février 1989, le requérant a déve-
loppé essentiellement les arguments
suivants:

a)lLes conditions de [larticle 84 CBE
ne sont pas en discussion dans cette
procédure, étant donné que {'objet de
cet article n'est pas compris dans larfi-
cle 100 CBE. Quoi qu'il en soit, ces
conditions sont remplies du fait de la
clarté des techniques mises en oeuvre.
Le brevet lui-méme ne décrit que des
méthodes d'hybridation. utilisées  dans
des conditions classiques. Les rapports
expérimentaux présentés le 19 janvier
1988 montrent que, dans de telles
conditions, des séquences d'ADN
codant pour IFN-o. ne produiraient pas
d'IFN-B et y par hybrigation. La définition
d'un polypeptide du type IFN-a figure
dans la description, qui expose deux
tests de détection des activités antivirale
et immunologique.

b) Les conditions énoncées a [larti-
cle 83 CBE sont réunies, puisque le bre-
vet  divulgue  plusieurs  modalités
d’exécution de linvention, alors qu'il
suffit d'en décrire une seule dans le
détail. Les résultats experimentaux pro-
duits par lintiméV (moyen de preuve
d“Innis") indiquent uniqguement que la
substitution d'un acide aminé suffit &
inactiver I'lFN-a, bien que 'ADN corres-
pondant continue a s'hybrider. Ceci
montre clairement que les intimés n'ont
eu aucune difficulté 4 se rendre compte
qu'un ADN n‘était pas couvert par la
revendication. I n'y a donc pas de
probléme au titre de {article 83 CBE,
dés lors que l'on dispose de spécimens
couverts par la revendication.

c)Le brevet satisfait aux conditions
de Varticle 54 CBE, puisque la "banque
génomique de Lawn", citée dans le
document 93 en tant que collection de
fragments quelconques d'ADN geénomi-
que humain, est assimilable a une
bibliotheque dépourvue dlindex adé-
quat. L'homme du métier n‘aurait pas
envisagé de cribler la banque de génes
avec des anticorps IFN-a. Il ne se serait
pas plus attendu a ce que les séquences
d'’ADN de la banque puissent s'exprimer
directement dans £. coli. En outre, une
séquence oligonuciéotidique courte
semblable a celle qui serait dérivée de
la sequence de Zoon aurait nécessaire-
ment conduit & des résuitats erronés.
La priorité¢ de BIOGEN Il pouvant étre
revendiquée pour la revendication ini-
tiale 6, qui correspond a la présente
revendication 5, et pour d'autres reven-
dications connexes, le document21a
de Streuli ne saurait détruire la nou-
veauté de ces revendications.

d)En ce qui concerne le critére de
Factivité  inventive visé a larticle
56 CBE, tous les plasmides et inserts
expressement divulgués dans le docu-
ment 16 de Nagata codent pour linterfé-
ron IFN-a1. Or, le document BIOGEN II
a eté le premier a divulguer des vecteurs
d'expression, dont l'effet sur les celiules
humaines ou le degré d'expression
dépasse, contre toute attente, celui des
vecteurs divuigués dans le docu-
ment 16.

e) En tout état de cause, une fois que
linventeur a déposé sa premiére
demande de brevet, il devrait étre libre
de publier son invention. Si ce principe
n'était pas applicable en régle générale,



Pinventeur serait obligé de garder le

secret pendant toute la période de prio-
" rité. Les éléments publiés pendant cette
période, apres le dépbt, devraient étre
exclus de I'état de la technique, afin de
remplir les conditions énoncées dans la
Convention de Paris.

VI. Au cours de la- procédure, les inti-
més ont développé essentieliement les
arguments suivants concernant: les- dif-
férents points de la décision rendue- par
la premiere instance:

a) La clarté- des revendications et leur
fondement sur la description sont
essentiels pour apprécier le caractere
suffisant de I'exposé. S'il n'était pas fixé
de limites adequates, I'homme du
métier ne  saurait absolument pas si les
produits dont il dispose: sont couverts
par les revendications du brevet formu-
lées en termes larges:

b) Les définitions: telles que celles
figurant dans les- revendications-1 a 3
sont essentiellement des instructions
en vue d'exécuter des: tests; qui ne

devraient pas étre admises pour la:

caractérisation de matériels revendi-
qués en tant que tels. Ces mémes reven-
dications ont une portée spéculative et
contreviennent a la pratique normale-
ment suivie a 'OEB.

c) L'objet de la revendication 5, qui
correspond & l'ancienne’ revendica-

tion 6, est dépourvu de nouveauté. Cette

revendication ayant uniquement’ la date
de priorité de la demande BIOGENIII,
son objet est entierement antériorisé
par le document 21a de Streuli.

d) Ainsi que l'a confirmé la- premiére

instance, l'article 16 - de Nagata: a’ permis:

d'obtenir de maniére évidente: les
variants recombinants définis en parti-
culier dans la revendication-2(d). Les

méthodes classiques mises  en ceuvre

pour résoudre le probléme général visé
par le brevet sont comprises dans 'état
de la technique, d'ou l'absence d'acti-
vité inventive.

e)ll a été en outre allégué qu'l était
impossible  d'obtenir, &  partic  de
I'exposé de linvention, le variant spéci-
fique mature de IFN-o qui fait I'objet de
fa revendication 17.

Vil. Les intimés ont également
demandé formellement et par écrit, que
ta Grande Chambre de recours: soit
saisie des questions suivantes:

i)y Faut-it ou non permetire que la
régle 28 CBE soit utilisée pour tourner
I'obligation d'exposer par écrit l'inven-
tion quand il s'agit d'une séquence
d’ADN?

iiy Est-t ou non décisif que la priorité
matérielle soit fondée

a)soit sur une divulgation dont
découle directement et sans ambiguité
I'objet de finvention pour laquelle la

priorité est revendiquée (conformément
aux Directives relatives a I'examen prati-
qué a 'OEB, C-V, 2.3 et 2.4),

b)soit sur une divulgation générale
{(en loccurrence le dépdt d'un microor-
ganisme) dont it~ convient d'abord de
dériver (en l'espéce par des expériences
en plusieurs étapes) [objet de linven-
tion pour laquelle la priorité est revendi-
quée?

iiy Une revendication se rapportant a
une classe de substances est-elle ou
non admissible si cette classe se carac-
térise par une propriété souhaitée et
par ailleurs uniguement par [utilisation
dun ADN en vue de repérer un géne
codant pour un des constituants de
cette classe?

Vilii. Le requérant a demandé I'annula-
tion de la décision rendue en premiére
instance et le maintien du brevet sur la
base des revendications1 & 32 telles
que déposées en méme temps que le
mémoire exposant les motifs, compte
tenu des  modifications  apportées
le-23-décembre 1988  aux  revendica-
tions 28 et 29. Au‘cours de la:procédure
orale, un jeu de revendications 1" & 29 a
été présenté i titre de requéte’ subsi-
diaire, amputé des revendications 5, 18
et 31 de la requéte principale (anciennes
revendications 6, 20 et 33 de la décision
attaquée).

Les intimés ont demandé que e
recours soit rejeté.

Au terme de la procédure orale, la
Chambre a prononcé la décision ci-
aprés.

Motifs de la décision

1.Le recours répond aux conditions
énoncées aux articles 106, 107 et 108 et
a-la regle 64 CBE; il est donc recevable.
2. Modifications  (articles 123(2) et
(3)CBE

Par conséguent, les  modifications
apportées- aux revendications en vertu
de l'article 123(2) et (3) CBE n'appellent
pas d'objections:

3.Clarté et fondement des revendi-
cations (article 84 CBE)

3.1 A cet égard, certains intimés ont
fermement soutenu que le brevet n'était
pas valable et qu'it devait étre révoqué
au motif que les revendications définis-

saient linvention de fagon trop large,
vu que la description des modalites
d'exécution de' 'invention avait une por-
tée beaucoup plus- restreinte. i s'agit
donc de savoir si une telle- objection
soulevée au cours d'une’ procédure
d'opposition peut suffre a fonder la
révocation du brevet en application (i)
de larticle 100b) CBE, qui correspond a
larticle 83 CBE, ou (i) de [larti-
cle 84 CBE.

32En ce qui concerne e pointi),
I'article 100 b) prescrit que Yinvention
doit étre exposée de fagon suffisam-

ment claire et compléte pour qu'ur
homme du métier puisse [Iexécuter.
Dans sa decision T 292/85 "Expression
polypeptidiqgue” en date du 27 janvier
1988 (JO OEB 1989, 275), la Chambre
de recours avait déja précisé que cette
condition était satisfaite "s'il est indiqué
clairement au moins un mode de réali-
sation permettant & I'homme du métier
d'exécuter linvention". En d'autres ter-
mes, la Chambre estime qu'il n'est pas
necessaire aux fins des articles 83 et
100 b) CBE qu'un brevet soit divulgué
de maniére suffisante pour permetire &
I'homme du métier d'exécuter [inven-
tion selon tous les modes de réalisation
imaginables inclus dans les revendica-
tions. Comme indiqué ci-aprés, la
Chambre est d'avis que, dans la pré-
sente espéce, linvention est divuiguée
de maniére suffisante pour que I'homme
du métier puisse I'exécuter. Par consé-
quent, les objections soulevées par les
inimés  en vertu des articles 83 et
100(b) CBE ne sont pas pertinentes.

3.3. S'agissant  du
cle 84 CBE dispose que

point i), I'arti-

"Les revendications définissent
l'objet de la protection demandée. Elies
doivent étre claires et concises et se
fonder sur la description”.

A premiére vue, cette condition se
distingue nettement de celle énoncée &
l'article 83 CBE. Elle porte essentielle-
ment sur Pétendue admissible des
revendications eu égard & la description
de linvention. Comme indiqué dans Ia
décision T 292/85 susmentionnée,
étendue de la protection revendiquée
doit étre appropriée, compte tenu de la
maniére dont linvention a été exposée
et des informations contenues dans la
description indiquant & [I'homme du
métier comment it peut exécuter linven-
tion. Dans la présente espéce, les inti-
més objectent essentiellement que les
revendications du brevet litigieux enfrei-
%nent les dispositions de larticle 84
BE.

3.4 Comme [lont déja noté les cham-
bres de recours dans plusieurs déci-
sions, ['article 84 CBE ne constitue pas
un motif d'opposition au sens de farti-
cle 100 CBE, bien que la clarté d'une
revendication et son étendue puissent
bien sir entrer en ligne de compte
lorsqu'il s'agit d'apprécier, par exemple,
la nouveauté et lactivité inventive au
titre de rarticle 100 a) CBE. Selon la
Chambre, les objections soulevées en -
I'espéce a l'encontre de I'étendue des
revendications ne sauraient en principe
étre invoquées lors d'une procédure
c(i:‘o;éposition au titre de [article 100 b)
BE.

3.5Dans la présente espéce, toute-
fois, la requérante a proposé d'apporter
différentes modifications au texte du
brevet pendant la procédure d'opposi-
tion. Dans ces conditions, [arii-
cle 102(38) CBE est applicable tant au
cours de la procédure devant la division
d'opposition qu'au stade du recours sur
opposition (eu égard & larticle 111(1)



CBE). Lorsque des modifications ont
ete apportées au brevet pendant la pro-
cedure d'opposition, I'article 102(3)
CBE prescrit que la division d'opposi-
tion ou la chambre de recours doit
examiner si, compte tenu de ces modifi-
cations, "le brevet et linvention qui en
fait I'objet satisfont aux conditions de
la  présente convention”.  L'arli-
cle 102(3) CBE difféere sensiblement de
larticle 101(1) CBE (qui définit I'éten-
due de 'examen effectué en cas d'oppo-
sition a un brevet, et dispose qu'il y a
lieu d'examiner "si les motifs d'opposi-
tion visés & larticle 100 s'opposent au
maintien du brevet européen’) et de
l'article 102(1) et (2) CBE, qui contien-
nent des formulations analogues. En
particulier, les “conditions de la
convention” incluent celles fixées par
Varticle 84 CBE, alors que "les motifs
d'opposition visés a (article 100" font
I'objet d'une restriction ("only“, "nur",
et "ne..que"), excluant par conséquent
l'articie 84 CBE ou tout ce qui pourrait
lui correspondre.

3.6 S'agissant en l'espéce d'interpré-
ter correctement ['article 102(3) CBE, ia
question se pose donc également de
savoir si une quelconque modification
apportée au brevet pendant la proce-
dure d'opposition donne immeédiate-
ment et automatiquement a {'opposant
la possibilité de soutever toutes les
objections susceptibles d'étre formu-
lées au titre de la CBE (y compris des
objections au titre de I'article 84 CBE),
ou si, en cas de modification avant le
maintien du brevet sous une forme
modifiée, it y a lieu de vérifier si les
modifications  elles-mémes conduisent
& une infraction aux dispositions de la
Convention.

3.7 Dans sa décision T227/88
"Compositions  détergentes” en date
du 15 décembre 1988 (JO OEB 1990,
292) la Chambre établit, comme indiqué
ci-avant, une distinction entre les pou-
voirs conferés par larticle 102(1) et
(2) CBE ainsi que par [article 102(3)
CBE, et elle déclare eégalement au
point3 des motifs que “lorsque des
modifications de fond sont apportées a
un brevet dans la mesure dans laquelle
le brevet européen est mis en cause par
l'opposition, les deux instances ont le
pouvoir de statuer sur les motifs et les
questions découlant de ces modifica-
tions, sans que ceux-ci aient été expres-
seément invoqués par I'opposant au titre
de la régle55¢) CBE". Il n'est pas
suggeré gue 'une ou l'autre instance a
le pouvoir de statuer sur des motifs ou
des questions qui ne découlent pas des
modifications apportées st qui n'ont
pas eté soulevés par un opposant. Dans
cefte affaire, il apparaft clairement qu'il
ne s'agit pas de savoir si un opposant
peut formuler, par exemple au titre de
Farticle 84 CBE, des objections qui ne

découlent pas des modifications appor-
tées.

3.8Lla Chambre estime que lorsque
des modifications sont apportées a un
brevet au cours dune procedure

d'opposition, l'une ou lautre instance
est tenue, aux termes de larticle 102(3)
CBE, dexaminer si ces modifications
aboutissent a une infraction aux dispo-
sitons de ta Convention, y compris
celles de l'article 84 CBE. Néanmoins,
l'article 102(3) CBE ne permet pas de
fonder des objections sur [larticle 84
CBE, si celles-ci ne découlent pas des
modifications apportées.

A tappui de cette conclusion, il y a
lisu dajouter qu'ii semble absurde
qu'une modification mineure permette
de soulever des objections sortant du
cadre de larticle 100 CBE et n'ayant
aucun rapport avec la modification elle-
méme.

4. Exposé suffisant (artlcie 83 CBE)

Reproductibilité

4.1 La Chambre ne peut suivre l'argu-
mentation développée dans la décision
attaquée, selon laquelle les pretendues
insuffisances relevées dans la définition
des plasmides recombinants au sein de
la revendication 1(b) et (c) et, par conse-
quent, I'étendue ambigué des revendi-
cations et leur caractére général créent
une situation telle que I'homme du
meétier n'est pas en mesure d'executer
linvention. | convient, en effet, de tenir
compte du caractére special de [linven-
tion.

4.2 Uinvention décrite dans le brevet
litigieux montre une voie qui méne a
certains interférons & l'aide de techni-
ques du génie génétique. Elle vise a
produire ce matériel en pius grande
quantité et & un colt raisonnable. Cet
objectif a été atteint au prix de difficul-
tés considérables, au terme d'un long
processus, mais sans que les résultats
puissent étre reproduits chaque fois de
maniére identique.

43 Comme indiqué  ci-dessus, la
Chambre a décidé dans des affaires
antérieures que linvention était expo-
sée de maniére suffisante s'il est indiqué
clairement au moins un mode de réali-
sation permettant a 'homme du meétier
d'executer linvention (cf. T 292/85
supra). Le cas échéant, it n'est méme
pas nécessaire de pouvoir reproduire
exactement des exemples de procédés
specifiquement décrits. Des variations
intervenant dans le matériel de départ
sont acceptables dés lors que "le pro-
cédé revendiqué permet dobtenir a
coup sur le produit désiré" (cf. T 281/86
"Préprothaumatine ” en date du
27 janvier 1988, JO OEB 1989, 202).
Dans l'affaire T292/85, la Chambre a
notamment estimé que !invention était
exposée de maniére suffisante en ce
qui concerne la préparation d'hormones
humaines; or, dans ce cas, I'étre humain
ne peut, en tant que source de materiel,
produire qu'un variant individuel d'un
ADN codant pour I'hormone, et il n'est
évidemment pas garanti qu'une telle
source reste accessible au public. En
foccurrence, la Chambre avait fondé
son argumentation sur une situation
qui impliquait le recours a une métho-

dologie générale et qui ne necessitait
pas la mise a disposition préalable de
chacun des matériels de départ, des
lors que les méthodes fonctionnaient a
coup sur.

44 Si la situation est quelque peu
différente dans la présente espéce, elle
n'en repose pas moins elle aussi sur
une definition ouverte concernant un
nombre inconnu mais probablement
fini, dlinterférons humains et animaux
du type a. Malgré leurs légéres diffe-
rences de composition, ces matériels
présentent une similitude structurelle
mise en évidence par leur comporte-
ment dans les tests d'hybridation. Par
ailleurs, en tant que membres d'une
classe, ces substances permettent
d'obtenir des produits finis ayant la
méme activité biologique. Dés lors que
l'invention conduit & ce résuitat, il n'est
pas nécessaire de donner a l'avance
des indications sur les modalités de
préparation de chague membre de la
classe. Vu la nature de cette technique,
il n'est pas davantage garanti que la
répétition a lidentique des experiences
longues et compliquees  permette
d'obtenir le méme produit a partir de la
méme source. A ce niveau général, un
membre Qqueiconque d'une classe est
suffisamment représentatif de Finven-
tion.

45 La Chambre estime donc que des
variations de composition intervenant
dans une classe de précurseurs généti-
ques tels que des molécules d'ADN
recombinant revendiquées en des ter-
mes impliquant une combinaison de
limitations structurales et de tests fonc-
tionneis, ne préjugent pas du caractere
suffisamment clair et complet de la
description dés lors que Phomme du
métier peut obtenir & coup sir guelques
membres de cette classe sans necessai-
rement savoir & [l'avance lequel serait
ainsi rendu accessible.

4.6 Dans le cas des procédés visant a
obtenir, a partir de sources naturelleg,
des génes codant pour des polypept-
des, il est inévitable que des variations
apparaissent d'un individu a lautre.
Tant que {'utilisation et. comme c'est le
cas en l'occurrence, l'activité du produit
final restent inchangeées, ces différences
ne constituent pas des caracteristiques
essentielles. !l aurait certes été souhai-
table d'une maniére générale, de carto-
graphier tous les variants structurels dg
la formule générale, mais cela aurait
nécessité la mise en route d'un vaste
programme de recherche dont les
retombées ne se seraient pas manifes-
tées immeédiatement. Ces précurseurs
macromoléculaires  peuvent, le cas
échéant, étre définis comme une classe
par les propriétés des produits finaux
auxquels ils se rapportent et par certai-
nes caractéristiques structurales, telles
que la similitude basée sur la faculté
quiils ont de s’hybrider a des structures
existantes, sans introduire nécessaire-
ment un facteur dincertitude. Ce der-
nier aspect se traduit en {'espéce par
I'hybridation & des séquences nucléoti-
diques rendues accessibles dans des
microorganismes contenant les structu-
res de base, alors que l'activité antivirale
et immunologique de [I'FN-o constitue
une limitation fonctionneile de fa classe.



4.7 Ceci vaut également pour l'objec-
tion soulevée par la division d'opposi-
tion eu égard & futilisation de bactéries
et autres microorganismes pour les
tests et l'expression, bien que seules
des souches spécifiques d'E. coli aient
été disponibles a la date de priorite
pour une telle utilisation. Les revendica-
tions fondées sur des caractéristiques
définies en termes de fonctions sont
déja admises dans le domaine de la
génétique (cf. /bid. T 292/85), et il devrait
en aller de méme pour une classe qu'il
n'est pas possible de délimiter avec une
terminologie différente. Dans la déci-
sion T292/85, il est spécifiquement
question de savoir s'il convient d'elargir
le champ de ces caractéristiques de
maniére & ce qu'elles incluent les
moyens existants et ceux qui restent &
découvrir. Tant que des revendications
présentant de telles connotations fonc-
tionnelles ne seront pas admissibles,
Pauteur d'une invention ne pourra pas
bénéficier d'une protection valable
contre un tiers qui reproduit fidélement
le procédé breveté et qui obtient des
variantes nouvelles, mais tout aussi uti-
les, de linvention.

481 va de soi que linterprétation
susmentionnée de la nature de linven-
tion, telle que definie dans la revendica-
tion 1, a des répercussions inevitables
sur les conditions énoncées a [Iarti-
cle 83 CBE concernant l'exposé suffi-
samment clair et complet de linvention.
Les intimés n'ont pas prouvé de fagon
convaincante que le procédeé revendi-
qué, tel que décrit dans le brevet, n'était
pas reproductible, c'est-a-dire que
'homme du métier n'était pas en
mesure d'obtenir un précurseur utile
capable de s'hybrider et de produire
des polypeptides du type I[FN-a, et
appartenant par conséquent a la classe
revendiquée. I serait inopportun et
excessif, dans le vaste domaine des
recombinaisons  génétiques,  d'exiger
que le brevet donne a ''homme du
métier des indications sur la maniére
d'obtenir un membre revendiqué quel-
conque de la classe.

4.9 En reproduisant le procéde décrit
dans le brevet, 'homme du meétier peut
bien entendu obtenir, entre autres, des
précurseurs potentiels dont les caracté-
ristiques fonctionnelles constituent des
cas limites.  Or, peu importe que dans
une série de précurseurs potentiels
ainsi obtenus, quelques-uns soient des
cas limites dans la mesure ou ils possé-
dent des caractéristiques fonctionnelles
moins marquées que d'autres, si, dans
les parties essentielles il s'en trouve
beaucoup d'autres qui sont satisfai-
sants. Cela savere parfois problémati-
que et donc indésirable pour I'homme
du métier, mais il n'en demeure pas
moins que les membres de la classe
revendiquée peuvent étre obtenus avec
un degré de certitude et une fréquence
suffisants.

Vu les conditions spéciales prévalant
dans ce domaine, la Chambre admet en
pareil cas la nécessité de se fonder en
partie sur des caractéristiques fonction-
nelles. En outre, elle n'est pas davis

que cette question doit étre soumise a
la Grande Chambre de recours (cf.
point VIl iii)) puisqu'il ne s'agit pas d'un
manque d'uniformité de la législation
en la matiére et qu’aucun point de droit
important n'est en discussion.

Dépot (régle 28 CBE)

410 Le dépét de précurseurs ‘dans
des hétes microbiologiques  vivants
pourrait renforcer la divulgation sur
laquelle se fondent les revendications
de formulation large, par exemple s'il
fournit & la fois des structures utilisables
aux fins de comparaison et du matériei
de départ aux fins de modification.
L'une des caractéristiques de la pré-
sente affaire tient & ce que le titulaire du
brevet a fondé sa description sur un
nombre considérable  d'organismes
déposés, offrant ainsi en pratique de
nombreuses possibilités de choix aux
tiers qui étudient linvention plus en
détail.

4111t a été allégué qu'un dépdt ne
doit jamais tenir lieu d’exposé écrit dés
lors qu'il est possible de déterminer la
structure par séquengage. Toutefois,
dans la présente espéce, le dépdt ne
représente pas l'objet revendiqué en
tant que tel, comme ce serait le cas
pour des microorganismes nouveaux et
impliquant une activité inventive. Par
conséquent, la requéte en saisine de la
Grande Chambre de recours, présentee
en application de farticle 112 CBE
(cf. point VIt i)), est sans rapport avec
les questions soulevées dans la pré-
sente espeéce; elle doit donc étre rejetée.

La référence aux molécules d'ADN
incorporées dans des microorganismes
déposés pourrait bien définir une
source disponible, c'est-a-dire un maté-
riel de départ permettant d’obtenir le
plasmide désiré, voire une partie de ce
plasmide. Le dépdt est donc un point de
deépart disponible que I'on peut interpré-
ter comme la base dune définition
implicite par le procédé dobtention
("product-by-process”) du produit final
concerné, puisque ce dernier peut étre
obtenu & coup slr par des opérations
d'isolement connues de I'homme du
métier ou étre utiliseé in situ, par exem-
ple en vue d'un clonage.

Revendication 17

4.12 L’argument selon lequel I serait
impossible d'obtenir le variant spécifi-
que mature de la revendication 17 est
fondé sur une deéclaration faite par
inventeur dans une publication uite-
rieure (cf. document 100, p. 126), d’ou il
ressort que le “polypeptide obtenu par
¢e proceéde et par des procédés similai-
res est précedé d'une partie de |a
séquence signal et de quelques acides
aminés de B-galactosidase, la seéquence
signal n’étant en aucun cas coupee
correctement dans £ col'. Dans ce
cas, il est nécessaire d'ajouter des ope-
rations en fonction des connaissances
générales en matiére de manipulation
de sequences polypeptidiques, en pro-
cédant par exemple selon un schéma
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un peu plus élaboré, comme cela est
suggéré dans la méme publication.
Cependant, faute de preuves spécifi-
ques qu'il est absolument impossible
d'obtenir ce composé pariculier sur
cette base, la Chambre n'est pas en
mesure d'accepter cet argument.

Conclusions  concernant  l'exposé
suffisant de I'invention

4.13 Compte tenu de ce qui précéde,
la Chambre n’a aucune raison de
conclure a linsuffisance de lexposé.
Bien au contraire, il existe une descrip-
tion détaillée de la mise en ceuvre réelle
de linvention, ainsi que de nombreux
dépdts qui pourraient offir au public
diverses possibilités d'aboutir rapide-
ment & linvention, sans emprunter la
voie incommode des sources naturelles.
La description constitue Un point de
départ adéquat pour obtenir, si on ie
souhaite, d'autres variants. Rien jusqu’a
présent ne permet de metire en doute la
faisabilité de la solution présentée dans
la description. Si linvention doit étre
exposée de maniére suffisamment claire
et compléte, ce n'est pas pour contenter
les perfectionnistes, mais pour permet-
tre a 'homme du métier de I'exécuter
dans des conditions normales.

5. Nouveauté (article 54 CBE)

5.1 Dans sa décision, la premiére ins-
tance a souligné que certains fragments
stockés dans la banque génomique de
Lawn étajent du type iIFN-a et qu'ils
détruisaient de ce fait la nouveauté de
la revendication 1(b). Or, aux termes de
l'article 54 CBE, ['état de la technique
est constitué par tout ce qui a été rendu
accessible au public avant la date de
dépdt de la demande de brevet.

Si la premiére instance était parvenue
a une conclusion juste sur la base du
document 93, la collection de fragments
quelconques, de grande tailie, ¢’ADN
embryonnaire humain qui a ét¢ consti-
tuée par Lawn et al. comme décrit dans
te document 93, aurait rendu accessible
au public des séquences d’ADN produi-
sant par hybridation f'un gqueiconque
des inserts d’ADN explicitement dési-
gnés a l'alinéa (a) de la revendication 1
et codant pour un polypeptide du
type IFN-a.

5.2 Toutefois, le contenu de Iexposé
figurant dans I'antériorité 93  révéle
sans aucun doute que les séquences
d'ADN selon la revendication 1(b) n'ont
pas eté rendues accessibles au public
par cette publication ni par la publica-
tion de la banque. En effet, rien dans
cette publication n'indique au public,
représenté en ['occurrence par 'homme
du metier, qu'l existe dans la banque
génomique de Lawn un clone quelcon-
que contenant des seéquences d'ADN
codant  pour un polypeptide du
type IFN-a  (interféron leucocytaire); |l
n'est par ailleurs guére probable que le
public décéle, sur la base de leurs

.propriétés d’hybridation, la présence de

ces séquences d'ADN dans la banque
de genes susmentionnée.



5.3 L'homme du métier aurait
reconnu que la bangque génomique de
l.awn avail été constituée a partir 'ADN
de foie humain foetal, alors que ('état de
la technigque dans le domaine de linter-
féron leucocytaire partait de préférence
ge leucocytes induits par un traitement
spécifique  permettant  d'obtenir  des
interférons  ayant un degré dactiviié
acceptable, On savait que les leucocytes
ne confenaient qu'une quantité trés fai-
ble d'ARN  messager de [linterféron,
Néanmoins, 'homme du métier se serait
également rendu compte que le docu-
ment 93 portait uniguement sur !isole-
ment et la caractérisation de génes
codant spécifiquement pour la globine
el qu'a ces fins, la collection en ques-
tion de clones d'ADN humain a été
criblée  avec un plasmide spécifique
codant pour I'ADNc de la p-globine
humaine, en tant que sonde d'hybrida-
tion.

5.4 8i I'homme du métier avait dd
envisager, par analogie, de cribler la
banque génomique de Lawn pour repé-
rer des sequences quelconques d'ADN
codant  pour un  polypeptide du
fype IFN-«, i aurait eu besoin dune
sonde d'hybridation appropriée. Or, le
document 83  montre  clairement  que
seules des ségquences trés longues
GADN, par exemple des fragments d’un
plasmide codant pour I'ADNc de la B-
globine, contenamt la portion de géne
de f-globine, ont été utilisées en l'occur-
rence en tant que sondes d'hybridation.

Pour pouvoir détecter une séquence
queicongue dADN selon la revendica-
tionn 1(b) parmi les inserls d'ADN qui se
cachent dans la profusion de clones de
la bangue génomique, [homme du
matier aurait donc logiquernent di utili-
sar des sondes dhybridation spécifi-
ques, de longueur comparable, qui
n'élaient pas divulguées avant la pre-
migre date de priorité du brevet [iti-
Gleu.

5.5 Autrement, la  collection aurait db
8tre explorée avec des séquences oligo-
nucléotidigues restant & synthétiser &
partir de membres de la chaine polypep-
tidique, dont Zoon a etabli (cf. docu-
ment 108) qu'elle fait partie d'un interfé-
ron lymphoblastique. 1| aurait été néces-
saire de synthétiser des chaines nucléo-
fidiques correspondantes, en tenant
compte de la dégénérescence. Etfant
donné que les outils expérimentaux
auraient été par exemple plus courts
que la séquence "Hif-2h" mentionnée
par le fitulaire du brevet, tout en restant
variables conformément aux lois de la
dégénérescence, le champ des interac-
tions aurait été beaucoup plus vaste et
la  probabilité  d'hybridation  beaucoup
plus élevée avec des spécimens ne
conduisant pas & des produits finaux
actifs. L'homme du métier n'aurait
d'ailleurs disposé d'aucune indication
directe et sans ambiguité, susceptible
de le conduire & des fragments perti-
nents figurant dans la collection. Pour
cela, il aurait é1é obligé de se référer a
dautres sources d'information et & des
publications, ce qui déborde naturelie-
ment le cadre de l'examen quant a la
nouveautd.

5.6 D'une maniére générale, méme si
certains fragments de la collection pos-
sédaient toutes les propriétés requises,
il n‘est pas prouvé qu'il seraient accessi-
bigs sans effort excessif. Le fail que ces
phages soient dissimulés dans une col-
lection de 240 000 échantillons  quel-
congues, individuels et non identifiés,
n'est pas sans importance en l'espéce.

Certes, le texte du brevet fait état de
résultats  d'hybridation positifs  obtenus
3 l'aide de la sonde "Hif-2h", mais cela
ne signifie pas pour autant que certains
matériels de la bangue génomique
auraient également répondu aux crite-
res indépendants d'une activité du
type IFN-a aprés expression, i n'a pas
été signalé d'essais pertinents & cet
égard.

57 'existence  présumée de frag-
ments répondant aux critéres énoncés
dang Ja revendication ne peut étre
comparée & la présence foriuite d'un
ouvrage non indexé dans une bibliothe-
que. En effet, la recherche d'un ouvrage
dans une bibliothéque constitue, au
moins pour une certaine partie du
public, une demarche mentale directe.
En lespéce, l'exploration de la collec-
tion nécessite des interactions physi-
ques et autant de processus biochimi-
ques consécutifs. Bien gue chaque réci-
pient contenant le phage pertinent
constitue en loccurrence une  entité
séparée, il est impossible d'y accéder
sang examiner au préalable des dizaines
de milliers d'échantillons. Tout se passe
comme si le matériel était conservé
sous clé, et qu'il failie d'abord fabriquer
cette clé et l'utiliser.

58 La situation est assez comparable
4 celle des substances naturelles, les
phages n'étant pas directement accessi-
bles, tel un composant ou une bactérie
que lon veut extraire d'un sol ou ils
existent mélangés a dautres substan-
ces inutiles. On ne saurait donc admet-
tre l'idée selon laquelle fa bangue géno-
migue détruit une fois pour toutes la
nouveauté d'une invention se rappor-
tant & une séquence nucléotidique sus-
ceptible d'étre contenue quelque part
dans ladite banque.

Par conséquent, la seule présence,
parmi les nombreux clones de la ban-
que de Lawn, d'une séquence d'ADN
codant pour un polypeptide du type
IFN-¢ ne signifie pas automatiquement
que le composé chimique concerné (le
polynucléotide) est compris dans ['état
de la technigue. Pareil cas ne se pré-
sente que si le composé en question a
6té rendu accessible au public de
maniére reconnaissable.

Lles revendications 1(b), 2(e) et 7 sont
nouvelles.

6. Priorité (articles 87, 88 et 89 CBE)
of nouveauté de la revendication
(article 54 CBE)

6.1 La revendication5 de la requéte
principale, qui est l'ancienne revendica-
tion 8, concerne  premiérement une
séqguence codant pour un IFN, précédée
de nucléotides correspondant a une
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portion de séguence signal, et deuxié-
mement une séguence induisant la
synthése de [FN-a2, formant ainsi la
partie opérante de la séquence nucléofi-
digue "HclF-1-206". Celle-ci a été
pubiiée le 19 septembre 1980 dans le
document 21a de Streuli, avec la partie
opérante pertinente de la séquence
nuctéotidique. Cet aspect n'a été décnt |
de maniere aussi détaillée que dans la
demande BIOGEN lil, déposée ultérieu-
rement, le 2 octobre 1980.

6.2 C'est & juste titre que la division
d'opposition a décidé que l'ancienne
revendication 6 et les revendications
correspondantes 20 et 33, pouvaient
uniquement dériver leur priorité de la
demande BIOGEN . La Chambre ne
saurait admettre  l'allégation  selon
laquelle la référence a la séguence "li-
206" dans la demande BIOGEN Il et au
dépdt  correspondant . d'une  souche
contenant la séquence entiére sous une
forme recombinante, donne implicite-
ment naissance a une priorité pour une
partie de la séquence. Dans sa déci-
sion T 81/87 "Préprorennine" en date
du 24 janvier 1989 (JO OEB 1980, 250),
la Chambre a souligné que [l'objet des
revendications "devait se dégager clai-
rement de 'ensembie des piéces de la
demande antérieure”, et qu'il devait se
rapporter a la "méme invention” pour
ce qui est de la priorité. Elle précise par
ailleurs que tous les éléments essentiels
doivent soit étre divuigués expressé-
ment, soit "ressortir directement et
sans ambiguité du texte tel que déposé”
(cf. points 5 et 13 des motifs). Bien que
Pensemble du plasmide recombinant et
la sequence "lI-206" qui lui est incorpo-
rée, soient divuigués en totalité dans la
demande BIOGEN ll par suite du dépdt
et de la description correspondante de
certaines caractéristiques de la
séquence "II-206", il n'en va pas de
méme pour les détails, c'est-a-dire les
divers éléments constitutifs de ces enti-
tés, qui n'ont pas du tout été divulgués
dans la demande BIOGEN i,

6.3 Dans la deécision susmentionnée,
il est egalement précisé que “les élé-
ments dont on constate plus tard seule-
ment qu'ils sont essentiels ne font... pas
partie de la divulgation™.

La Chambre estime qu'en matiére de
priorité le fait d'avoir divulgué une entité
en tant que telle a '"homme du métier ne
signifie pas obligatoirement que l'un
des éléments entrant dans sa composi-
tion a également été divulgué, dans la
mesure oU celui-ci n'a pas été dirscte-
ment envisagé en tant que tel sans la
moindre ambiguité et ou des recherches
considérables sont nécessaires afin de
Fidentifier.

6.4 C'est pourquoi l'objet de la reven-
dication 5, fondé uniquement sur la par-
tie, importante du point de wvue opéra-
toire, de la séquence beaucoup plus
lonigue "1-206", n'a pas été divulgué
dans la demande BIOGEN I, mais seule-
ment ultérieurement dans la demande
BIQGEN L. Il est donc antériorisé par le
document 21a, qui décrit expressément
toutes ces séquences, Ceci vaut égale-
ment pour les nouvelles revendica-
tions 18 et 31,



6.5 En conséquence, la requéte prin-
cipale est rejetée, mais la requéte subsi-
diaire déposée, amputée des ravendica-
tions ci-dessus, n'est pas  antériorisée
eu égard & l'une quelconque des reven-
dications; elle peut donc faire l'objet
fun nouvel examen. Les renvois aux
revendications portent ci-aprés la méme
numerotation que dans la requéte subsi-
diaire.

66La question étant tranchée en
faveur des intimés, leur requéte en sai-
sine de la Grarkde Chambre de recours
(cf. pointVIl, i), n'a plus de raison
a'dtre en vertu de larticle 112 CBE; elle
est dong rejetés.

7. Activité Inventive (article 56 CBE)

Opposabllité du document "Negata®

74 Ainsi qu'il ressont de lexposé des
faits el des conclusions (cf. supra
point libivy), ta division d'opposition n'a
examing la guestion de 'activité inven-
five qu'en relation avec les revendica-
tions 2(d) et 12, jugées évidentes eu
egard . a  l'enseignement du  docu-
ment 16. il s'agit d'un article qui porte
sur la synthése, dans £ cofi, d'un poly-
peplide possédant l'activité d'un interfé-
ron leucocytaire humain; i a été publié
dans la revue Nature le 27 mars 1980,
notamiment  avec la  pardicipation  de
‘Charles Weissmann qui est lauteur de
linvention dans la présenie espéce.
Pendant la procédure, cet arlicle a
generalement été cité sous l'appeliation
"Nagata", du nom de lun de ses
auteurs.

72Lots de la procédure devant la
division d'opposition, il a été conclu
que les revendications 2 (d) et 12 ne
pouvaient bénéficier que de la priorité
de la demande BIOGEN !l déposée le
Javril 1980, donc pestérieurement & la
publication du document "Nagata”. le
titulaire duy brevet (le requérant) a toute-
fois  fait valoir que le document
"Nagata”, dans lequel seul est décrit
Fobjet divulgué dans la demande BIO-
GEN I, deposée le 8 janvier 1880, donc
avant la publication dudit document, ne
pouvait pas étre compris dans I'état de
la technique eu égard aux revendica-
fions 2 (d) et 12 aux fins de [arti-
cle 56 CBE. A tappui de cet argument,
it a invoqué les articles 87, 88 st 88 CRE
et, en particulier, larticle 48 de g
Convention de Paris pour ta protection
de la proprigté industrielle  (ci-aprés
dénommee “"Convention de Paris"). La
division d'opposition a rejeté cet argu-
ment,  estimant que le document
"Nagata”™ était opposable aux revendi-
cations 2 (d) et 12, puisguil avait été
publié avant la date de priorité de ces
revendications.

7.3 Dans son mémolre exposant les
motifs du recours, le requérant n'a pas
maintenu l'argument ci-dessus, mais il
a allegué’ que les revendications en
cause impliquaient une activité inven-
tive par rapport & Penseignement du
document "Nagata”. A une étape ulie-
rieure de la procédure devant la Cham-
bre, il est cependant revenu % ce point

de droit et a vigoureusement défendu la
position qu'il avait adoptée lors de la
procédure  dopposition. Les  intimés,
pour leur pari, se sont opposés tout
aussi vigoureusement a ce que le docu-
ment “Nagata" soit exclu de I'état de la
technigue  opposable  eu  égard  aux
revendications 2 (d) et 12.

7.4 St ce seul point de droit avait été
dacisit pour la Chambre, celle-ci aurait
parfaitemnent pu saisir la Grande Cham-
bre de recours. Toutefois, que le docu-
ment "Nagata" soit ou npon opposable,
elle considére, comme indiqué ci-aprés,
que les revendications 2 (d) et 12 impli-
quent une activité inventive par rappont
a Fenseignement du document
"Nagata". Dans ces conditions, la
Chambre s'abstient de saisir la Grande
Chambre de recours. Néanmoins, elle
juge opportun de ne pas laisser entiére-
ment en suspens cette cuestion da droit
capitale et d'intérét géndral, et de clari-
fier sa propre position & cet égard.

7.5 La réponse & la guestion de savolr
si le document "Nagata" est ou non
opposable aux revendications 2 (d) et
12 dépend de linterprétation des dispo-
sifions de la CBE en matisre de priorité,
c'est-a-dire  des articles 87, 88 et
89 CBI.

Comme la exposé la Chambre de
recours  juridique  dans  sa  daok
sion J 15/80 (JO OER 1981, 213), ces
dispositions constituent un systéme de
priorité  avtonome  pour les  demandes
de brevet esuropéen, ta Convention de
Paris ne liant pas formellernent TOEB.
Toutefois, eu égard notamment au fait
que la CBE représente un arangement
particulier au sens de larlicle 18 de la
Convention de Paris, [lintention des
auteurs de la CBE était clairement de ne
pas contrevenir aux principes fonda-
mentaux de priorité énonces dans fa
Convention de Paris. Par conséquent,
les dispositions, entre autres, de larti-
cle 4B de la Convention de Paris, qui
definit P'effel fondamental du droit de
priorité, doivent aussi étre ddment pri-
ses on compie lors de Pinterprétation
des dispositions pertinentes de la CBE.
En realite, faute de definir explicitement
leffet du droit de priorité, la CBE doit
étre considérée & cet égard comme
fondée sur les mémes principes que
ceux  eénoncés a larticle 4B de la
Convention de Paris.

7.6 Aux termes de larticle 4B de la
Convention de Paris, "le dépdt ulierieu-
rement opéré” pendant l'année de prio-
rité "ne pourra Gtre  invalidé”, entre
auvtres, par la publication, dans le délai
de priorité, de linvention telle qu'expo-
sée par le premier dépbt. Cela signifie
en particulier qu'une telle publication
ne détruit pas la nouveauté de linven-
tion pour laquelle la priorité est revendi-

quée dans la demande ultérieure, et’

quelle ne diminue pas [activité inven-
tive impliquée par ladite invention,
compte tenu de la dale de dépdt de la
premiére demande {ondant le droit de
priorité (cf. Guide de Bodenhausen rela-
tif & lapplication de la Convention de
Paris, BIRPH1968, p. 40 & 43). Cela a

bien entendu pour bt de metire linveri-
feur en mesure de divulguer son inven-
tion sans tarder - it y est méme encou-
ragé -, ce qui est parfaiternent an accord
avec ['un des objectifs fondamentaus
du svstéme des brevels, a savoir la
promotion  d'une  diffusion  rapide  da
Finformation et des techriques. Cela lui
offre également une bonne possibilitt
d'exploiter  linvention dans  un  ciGlal
raisonnable.

7.7 Les  principes  exposés  ci-dessus
ne suscitent pas de difficultés majeures
lorsqu'il g'agit d'affaires simples, dans
lesquelles le dépbt ultérieur porte exas-
tement sur Ja méme invention (ohjet,
élements, elc.) que celle faisant ['obyjzi
de la premiere demands dont la pricriié
est revendiquée. La situation est touie-
fois plus compliquée dans le cas pré-
sent, puisque le requérant revendique
des priorités multiples pour des revendi
cations différentes de son brovet e
péen, ce qui est admissitde aux teny
de Particle 88 CBE, & condition bien s
au'll v ait unité dlinvention au sens o
farticle 82 CBE (ol article 4F  de :
Convention de Paris). Pour les reve
cations 2 (d) et 12, il revendique la
e de fa demande BIOGENH, co
indiqué ci-dessus. Ces  revend
portent entre autres sur des éléments
(sequences spécifiques dADN) aui ne
sont pas couverts par la divulgaiion de
la demande BIOGENI qui sst la pre-
miere demande fondant une priorité. La
demands  BIOGENH représente  donc
un développement de Tinvention divul-
gude dans BIOGEN{T De méme, BIO-
GEM I, qui est la derniére demands
fondant une priorité, constilue un ¢
loppement par rappoti aw divuigations
des deux demandes antérieurass. | faut
noter a cel egard aque de telles exten-
sions dans des demandes ulidrisures
nempéchent pas, s'il y a revendication
de priorités multiples, d'admettre la pro-
tection des éléments de linvention qui
existaient déja dans les demandes anié-
rieures (cf. article 88(3) CBE el page 54
du Guide de Bodenhausen, mentionne
au point 7.6 supra). Dans la présente
espéce, et vu ce qui précede, le {ail gue
BIOGEN !l contienne également des élé-
ments allant au-delad de la divulgation
de BIOGENL et que les revendica-
tions 2 (d) et 12 puissent uniquement
bénéficier de la priorité  BIOCGEN i,
wempéche pasg de reconnaitre aux élé-
ments  divulgués dans cette premiére
demande la protection conférée par
BIOGEN L.

7.8 De Pavis de la Chambre, la silua-
tion juridique peut se résumer comime
suit:

Lorsguune  priorité  est  revendigude
pour une demande de brevet europeen
au titre de l'article 88 CBE, le fait que le
contenu de la demande dont la priorité
est revendiquée ait été publié (ou divul-
gué de toute autre fagon au sens de
Farticle 4 B de la Convention de Paris)
antre le dépdt de cetle demiére et celu
de la demande de brevet européen (ver-
sion définitive), n'est opposable en ce
qui concerne l'état de la iechnique &
aucune des revendications  figurant
dans la demande ultérieure, Toutefols,
si le contenu de cette publication va au-
deld de celui d'une demande déposée



antérieurement, en englobant des élé-
ments  non divulgués dans cette
demande antérieure, il est en principe
opposable & toute revendication de la
demande de brevet europgen (version
definitive) s'appuyant sur une date de
priorité postérieure & la date de publica-
tion. En outre, le systéme des priorités
multiples, deviendrait assez illuscire si
I'on adoptait un point de vue ditférent.

7.9 Dans fa présente espéce, les faits
indiquent clairement que le document
"Nagata" constitue ni plus ni moins
une véritable divulgation de f'objet de la
demande BIOGENI en ce qui concerne
la revendication 1 du brevet européen
en cause. Par conséquent, la publica-
tion du document “Nagata”, posté-
rieure au dép6t de la demande BIO-
GEN{, n'empéche pas la demande de
brevet européen de bénéficier de la
protection conférée par BIOGEN],
guant & lobjet divulgué dans la
demande BIOGENIL. Aux termes de
t'article 89 CBE, cela signifie que, bien
que les revendications 2 (d) et 12 puis-
sent seulement bénéficier de la priorité
de BIOGEN i, la date de priorité de la
demande BIOGENI, c'est-a-dire e
8 janvier 1980, est considérée comme
date de dépdt de ta présente demande
de brevet européen eu égard a l'objet
correspondant.  Par  conséquent, le
document "Nagata" ne fait pas partie
de I'état de la technique au sens de
Farticle 56 CBE pour ce qui concerne
les revendications 2 (d) et 12 (ou en fait
toute revendication) du brevet elropéen
en cause. Il n'y a donc pas lieu, en
principe, de conclure & un défaut d'acti-
vitd inventive en ce qui concerne ces
revendications,

Activité inventive par rapport a
"Magata”

7.10 Méme si le document "Nagata”
était opposable, il ne serait pas possible
de maintenir la conclusion de la division
d'opposition, selon laquelle les deux
plasmides de la revendication 2 (d)
n'impliquent pas d'activité inventive par
rapport a 'enseignement général divul-
gué par le document "Nagata", qui
concerne les modalités de préparation
de plasmides capables d'exprimer dans
E. coli des polypeptides possédant
I'activité d'un interféron leucocytaire
humain.

711 Comme indiqué  précédemment,
le document “Nagata” divulgue les par-
ties pertinentes de fa demande BIO-
GENL

I décrit, entre autres, les recombi-
nants pertinents figurant dans la reven-
dication 1 (a), c'est-a-dire ceux qui
contiennent les éléments permettant de
repérer des structures similaires au
moyen de la réaction d'hybridation, par
exermnple avec les séquences sondes
"HelF-4¢", "HelF-2h" etc. Il a été sug-
géré que la publication de ces résuitats
devrait permettre & 'homme du métier
d'obtenir, de manidre évidente, les
autres séquences pertinentes spécifi-
ques énumérées dans la revendica-
tion 2 (d).

7.12{e probldéme technique dans ce
domaine aurait consisté a obtenir, en

poursuivant le traitement, certains pré-
curseurs possédant les propriétés .spé-
cifiques et les structures particuliéres
mentionnées. La solution de ce pro-
bleme consistait & produire spécifique-
ment des structures "1i-206" et "SN35-
AHLB", & I'exceplion de toute autre. En
fait, les hotes transformés (revendica-
tion 12) contiennent les inserts selon la
revendication 2(d), qui présentent cer-
tains effets techniques surprenants par
rapport a I'objet divulgué dans le docu-
ment "Nagata". Au cas oU un homme
du métier de compétence moyenne
aurait réussi & identifier un clone E. coli
HB101 (Z-pBR322(Pst)/HciF-il-206) en
s'apercevant que le plasmide hybride
("HclF-11-206" en abrégé) de ce clone,
et son insert d'’ADN ("Fragment - Hif-ll-
206° en abrégé) s'hybridaient faible-
ment & Hif-4c et au fragment Hif-2h,
tous deux divulgués dang le document
Nagata, il n'aurait certainement pas pu
prévoir que le fragment Hif-1-206 etait
le précurseur d'une autre protéine inté-
ressante du type interféron, dénommee
IFN-a2. Il est apparu, en déterminant
l'activité interféron relative (cf. EP-B-
32 134, p. 33, lignes 10 & 29 et 35) a
faide d'un procédé similaire a celui
divulgué dans le document "Nagata”
(cf. explication relative au tabieau 3),
que PIFN-a2 exergait sur les cellules
hurnaines CCL23 une activité¢ 30 fois
supérieure & celle de I''FN-a1 exposé
dans le document "Nagata", dont les
structures sont différentes.

Ces résultats montrent que les diffé-
rences de structure existant respective-
ment au niveau de I'ADN et de la pro-
téine conférent de fagon inattendue
une propriété utile & l'objet des revendi-
cations 2 (d) et 12.

743 A cet égard, les intimés ont fait
valoir que cette activité antivirale
accrue, citée dans le brevet (p. 33,
ligne 35), avait été déterminée de
mani¢re purement visuelle, de sorte
que lVessai en question n'avait quun
caractare quatitatif d'information
approximative, et que son imprécision
ne permetiait pas d'étayer suffisamment
la brevetabilité. Par ailleurs, aucun des
intmés n'a présentée de résultats
appuyant le point de vue selon lequel
I'activité biologique, apparemment favo-
rable & I''FN-a2 dans le test mentionne
plus haut pourrait étre reduite, voire
inversée, si un test différent, plus appro-
prié, était mis en oeuvre pour détecter
Pactivité  antivirale sur les cellules
humaines.

7.14 Le plasmide modifié
Z2-pBR322(Pst)/HclF-SN35-AHLE est
également considéré comme possédant
des propriétés inattendues par rappor
au plasmide de départ Hif-SN35, divul-
gué par le document "Nagata". Les
hotes transformés a laide de ce plas-
mide modifié (cf. revendication 12) pro-
duisent cent fois plus de proteine exer-
gant lactivité d'un interféron leucocy-
taire humain que l'on ne pourrait en
obtenir avec des hotes transformes a
Jaide du plasmide non  modifié
Z2-pBR322(Pst)/HcIF-SN35 exposé dans
le document "Nagata" (cf. brevet p.27,

lignes 53 & 63). Cet effet technique sur-
prenant au niveau de la production
n'est pas invalidé par l'obtention, chez
E. coli, d'une protéine ayant six acides.
aminés supplémentaires fusionnés a la
portion aminoterminale de la séquence
IFN-a1 (SN35). Les intimés ont soutenu.
sans toutefois prouver le bien-fondé de
cette allégation, que textension de ia
séquence protéique constituait, a priori,
un net inconvénient. En [|'absence de
resultats expérimentaux pertinents,
rien ne permet de conclure que
l'augmentation, d'un facteur 100 envi-
ron, de [I'expression protéique pourrait
finalement constituer un inconvénient
di au traitement aval ou & I'extraction
des protéines.

L'objet des revendications 2 (d) et 12
implique par conséquent une aclivité
inventive.

8. Divers

Compte tenu de ce qui précéde, la
requéte subsidiaire est recevable eu
égard 4 I'ensemble des motifs examings
jusqu'a présent par la division d'opposi-
tion, y compris {objection de défaut
d'activite inventive soulevée & I'encon-
tre des revendications2 (d) et 12. I
conviendrait d'examiner désormais les
questions concernant P'activité inventive
que la premiére instance n'a pas encore
examinées dans la présente espece.

Dispositif

Par ces motifs, il est statué comme
suit:

1. Toutes les requétes visant & sou-
mettre des questions de droit a la
Grande Chambre de recours sont reje-
tées.

2. La requéte principale est rejetée.

3.La décision de la division d'opposi-
tion est annulée.

4. L'affaire est renvoyée devant la divi-
sion d'opposition pour examen sur la
base de la requéte subsidiaire présentée
lors de la procédure orale.



