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hat der 15. Senat (Technischer Beschwerdesenat) des Bundespatentgerichts auf
die mundliche Verhandlung vom 29. Marz 2004 unter Mitwirkung des Vorsitzenden
Richters Dr. Kahr sowie des Richters Dr. Niklas, der Richterin Klante und des
Richters Dr. Egerer

beschlossen:

Das Patent wird widerrufen.

Grinde

Auf die am 4. Mai 2000 eingereichte Patentanmeldung hat das Deutsche Patent-
und Markenamt das Patent 100 21 737 mit der Bezeichnung

,verfahren und Vorrichtung zur qualitativen und/oder quanti-
tativen Bestimmung eines Protein- und/oder Peptidmusters
einer Flussigkeitsprobe, die dem menschlichen oder tieri-
schen Koérper enthommen ist*

erteilt. Veroffentlichungstag der Patenterteilung ist der 17. Oktober 2002.

Die Patentanspruche 1 bis 14 gemal} Streitpatent haben folgenden Wortlaut:

,1. Verfahren zur qualitativen und/oder quantitativen Be-

stimmung eines Protein- und/oder Peptidmusters einer Flus-



sigkeitsprobe 10, die dem menschlichen oder tierischen Kor-
per zur Kontrolle seines Zustandes entnommen wird, wobei
die Peptide und Proteine der Flussigkeitsprobe 10 mittels
Kapillarelektrophorese getrennt, anschlie3end direkt ionisiert
und online Uber ein Interface 18 in ein daran gekoppeltes
Massenspektrometer 20 zur Detektion Uberfuhrt werden, da-
durch gekennzeichnet, dass zur Kontrolle des Zustandes ei-
nes menschlichen oder tierischen Korpers Uber einen lange-
ren Zeitraum Zustéande beschreibende Referenz- und Pro-
benwerte sowie hieraus abgeleitete Abweichungen und
Ubereinstimmungen in einer Datenbank automatisch gespei-
chert werden und bei einer neuen Protein- und/oder Peptid-
musterbestimmung automatisch nach bestmdglichen Uber-

einstimmungen gesucht wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass als Flussigkeitsprobe 10 Serum oder Urin verwendet

wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeich-
net, dass das Protein- und/oder Peptidmuster der Cytokine,

insbesondere der Interleukine, bestimmt wird.

4. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch ge-
kennzeichnet, dass die Flussigkeitsprobe 10 vor ihrer Tren-
nung mittels Kapillarelektrophorese zunachst angesauert
wird, mittels Ultrazentrifugation von unerwinschten Partikeln
gereinigt und/oder mittels Ultrafiltration in Fraktionen 12, die
Proteine und/oder Peptide bestimmter molekularer Groen

enthalten, aufgeteilt wird.



5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet,
dass sich die Fraktionen 12 aus Proteinen und/oder Peptiden
der Molekulargewichte < 3 kDa, 3-30 kDa, 30-50 kDa und

> 50 kDa zusammensetzen.

6. Verfahren nach einem der Ansprtche 1 bis 5, dadurch ge-
kennzeichnet, dass zur lonisation der Proteine und/oder

Peptide die Elektrospray-lonisation verwendet wird.

7. Verfahren nach einem der Ansprtche 1 bis 6, dadurch ge-
kennzeichnet, dass als Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer verwendet wird.

8. Vorrichtung zur qualitativen und/oder quantitativen Bestim-
mung eines Protein- oder Peptidmusters einer Flussigkeits-
probe 10, die dem menschlichen oder tierischen Korper zur
Kontrolle seines Zustandes entnommen worden ist, wobei
die Vorrichtung ein Kapillarelektrophoresegerat 14, eine loni-
sierungseinheit 16, ein Uber ein Interface 18 online gekopp-
peltes Massenspektrometer 20 und eine Rechnereinheit 22
mit einem Programm zur Steuerung der Vorrichtung sowie
zur automatischen Auswertung und Speicherung der Mess-
werte und zur Abgleichung neuer Messwerte mit den bereits
gespeicherten Messwerten enthalt, dadurch gekennzeichnet,
dass zur Kontrolle des Zustandes eines menschlichen oder
tierischen Korpers Uber einen langeren Zeitraum das Pro-
gramm Zustande beschreibende Referenz- oder Proben-
werte sowie hieraus abgeleitete Abweichungen und Uberein-
stimmungen in einer Datenbank automatisch speichert und
bei einer neuen Protein- und/oder Peptidmusterbestimmung

automatisch nach bestmdglichen Ubereinstimmungen sucht.



9. Vorrichtung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet,
dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster defi-
nierter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst und als

Normalwerte in einer Referenzdatenbank speichert.

10. Vorrichtung nach Anspruch 8 oder 9, dadurch gekenn-
zeichnet, dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster
undefinierter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst, als
Probenwerte in einer Datenbank speichert, mit den Normal-
werten der Referenzdatenbank abgleicht und Abweichungen

und/oder Ubereinstimmungen automatisch anzeigt.

11. Vorrichtung nach einem der Anspruche 8 bis 10, dadurch
gekennzeichnet, dass die Flussigkeitsprobe 10 Serum oder

Urin ist.

12. Vorrichtung nach einem der Anspruche 8 bis 11, dadurch
gekennzeichnet, dass die Proteine und Peptide Cytokine,

insbesondere Interleukine, sind.

13. Vorrichtung nach einem der Anspriche 8 bis 12, dadurch
gekennzeichnet, dass das Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer ist.

14. Verfahren nach einem der Anspriche 8 bis 13, dadurch
gekennzeichnet, dass die lonisierungseinheit 16 Uber Elekt-

rospray-lonisation verfugt.”

Gegen die Patenterteilung hat die Einsprechende mit Schriftsatz vom
16. Januar 2003, eingegangen per Telefax am 17. Januar 2003, Einspruch erho-

ben und beantragt, das Patent in vollem Umfang zu widerrufen. Als Einspruchs-



grinde nennt sie mangelnde erfinderische Tatigkeit sowie mangelnde Ausflhrbar-
keit. Zur Frage der erfinderischen Tatigkeit verweist sie einschlieRlich der bereits
im Erteilungsverfahren ermittelten Druckschriften auf insgesamt 11 Druckschriften.
Bezuglich mangelnder Ausflhrbarkeit tragt sie vor, der Fachmann werde nicht an-
geleitet, wie er die Auswertung und Abgleichung der Messwerte vorzunehmen
habe. Da der einzige erfinderische Uberschuss gegeniiber dem Stand der Technik
in einem solchen Programm liege, sei die Erfindung unklar dargestellt und konne
auch nicht ausgefiihrt werden (vgl Schrifts v 16. Januar 2003 S 7 111.).

Die Patentinhaberin hat dem Einspruchsvorbringen mit Schriftsatz vom
10. Dezember 2003 widersprochen. Insbesondere fuhrt sie darin aus, dass die
Lehren des Standes der Technik, soweit sie andere Technologien als eine Kapilla-
relektrophorese-Massenspektrometrie-Kopplung zum Gegenstand haben, bei
weitem nicht die Leistungsfahigkeit des streitpatentgemallen Verfahrens hatten
(vgl aaO, bes S 10 Abs 4). Soweit die Lehren des Standes der Technik bereits den
Einsatz einer an ein Massenspektrometer gekoppelten Kapillarelektrophorese vor-
sehen, sei es damit nicht moglich gewesen, den Gesamt- bzw. Gesundheitszu-
stand eines Organismus anhand eines Peptid- oder Proteinmusters festzustellen
(vgl @aO, bes S5 Abs 3 u S 7 le Abs bis S 8 Abs 1). Zur Ausfuhrbarkeit verweist
sie auf den Fachmann, der wisse, wie er Messwerte auszuwerten bzw. abzuglei-
chen habe, und dem im Einzelfall Uberlassen bleibe, ob dies durch Anwendung
zum Beispiel angepasster Algorithmen oder neuronaler Netze zu geschehen habe.
Deshalb reiche es auch aus, eine richtungsweisende Lehre anzugeben (vgl aaO,
S 2 bis S 3 Mitte).

Die Patentinhaberin verteidigt das Streitpatent in der erteilten Fassung, hilfsweise
mit den in der mundlichen Verhandlung uberreichten Hilfsantragen 1 und 2 mit den

Patentanspruchen 1 bis 14 bzw. 1 bis 12 folgenden Wortlauts.



Hilfsantrag 1:

,1. Verfahren zur qualitativen und/oder quantitativen Be-
stimmung eines Protein- und/oder Peptidmusters einer Flus-
sigkeitsprobe 10, die dem menschlichen oder tierischen Kor-
per zur Kontrolle seines Zustandes entnommen wird, wobei
die Peptide und Proteine der Flussigkeitsprobe 10 mittels
Kapillarelektrophorese getrennt, anschlie3end direkt ionisiert
und online Uber ein Interface 18 in ein daran gekoppeltes
Massenspektrometer 20 zur Detektion Uberfuhrt werden, da-
durch gekennzeichnet, dass mittels einer einzigen Analyse
> 100 Peptide und/oder Proteine bestimmt werden zur Kon-
trolle des Zustandes eines menschlichen oder tierischen
Korpers uber einen langeren Zeitraum Zustande beschrei-
bende Referenz- und Probenwerte sowie hieraus abgeleitete
Abweichungen und Ubereinstimmungen in einer Datenbank
automatisch gespeichert werden und bei einer neuen Pro-
tein- und/oder Peptidmusterbestimmung automatisch nach
bestmdglichen Ubereinstimmungen gesucht wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass als Flussigkeitsprobe 10 Serum oder Urin verwendet

wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeich-
net, dass das Protein- und/oder Peptidmuster der Cytokine,

insbesondere der Interleukine, bestimmt wird.

4. Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch ge-
kennzeichnet, dass die Flussigkeitsprobe 10 vor ihrer Tren-

nung mittels Kapillarelektrophorese zunachst angesauert



wird, mittels Ultrazentrifugation von unerwiinschten Partikeln
gereinigt und/oder mittels Ultrafiltration in Fraktionen 12, die
Proteine und/oder Peptide bestimmter molekularer Grofden

enthalten, aufgeteilt wird.

5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet,
dass sich die Fraktionen 12 aus Proteinen und/oder Peptiden

der Molekulargewichte < 3 kDa, 3-30 kDa, 30-50 kDa und

> 50 kDa zusammensetzen.

6. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 5, dadurch ge-
kennzeichnet, dass zur lonisation der Proteine und/oder

Peptide die Elektrospray-lonisation verwendet wird.

7. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 6, dadurch ge-
kennzeichnet, dass als Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer verwendet wird.

8. Vorrichtung zur qualitativen und/oder quantitativen Be-
stimmung eines Protein- oder Peptidmusters einer FlUssig-
keitsprobe 10, die dem menschlichen oder tierischen Korper
zur Kontrolle seines Zustandes enthommen worden ist, wo-
bei die Vorrichtung ein Kapillarelektrophoresegerat 14, eine
lonisierungseinheit 16, ein Uber ein Interface 18 online ge-
kopppeltes Massenspektrometer 20 und eine Rechnerein-
heit 22 mit einem Programm zur Steuerung der Vorrichtung
sowie zur automatischen Auswertung und Speicherung der
Messwerte und zur Abgleichung neuer Messwerte mit den
bereits gespeicherten Messwerten enthalt, dadurch gekenn-
zeichnet, dass mittels einer einzigen Analyse > 100 Peptide

und Proteine bestimmbar sind und zur Kontrolle des Zustan-



des eines menschlichen oder tierischen Korpers Uber einen
langeren Zeitraum das Programm Zustande beschreibende
Referenz- oder Probenwerte sowie hieraus abgeleitete Ab-
weichungen und Ubereinstimmungen in einer Datenbank
automatisch speichert und bei einer neuen Protein- und/oder
Peptidmusterbestimmung automatisch nach bestmoglichen

Ubereinstimmungen sucht.

9. Vorrichtung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet,
dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster definier-
ter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst und als Nor-

malwerte in einer Referenzdatenbank speichert.

10. Vorrichtung nach Anspruch 8 oder 9, dadurch gekenn-
zeichnet, dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster
undefinierter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst, als
Probenwerte in einer Datenbank speichert, mit den Normal-
werten der Referenzdatenbank abgleicht und Abweichungen

und/oder Ubereinstimmungen automatisch anzeigt.

11. Vorrichtung nach einem der Ansprtche 8 bis 10, dadurch
gekennzeichnet, dass die Flissigkeitsprobe 10 Serum oder

Urin ist.

12. Vorrichtung nach einem der Ansprtche 8 bis 11, dadurch
gekennzeichnet, dass die Proteine und Peptide Cytokine,

insbesondere Interleukine, sind.

13. Vorrichtung nach einem der Ansprlche 8 bis 12, dadurch
gekennzeichnet, dass das Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer ist.
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14. Vorrichtung nach einem der Anspruche 8 bis 13, dadurch
gekennzeichnet, dass die lonisierungseinheit 16 Uber Elekt-

rospray-lonisation verfugt.*

Hilfsantrag 2:

,1. Verfahren zur qualitativen und/oder quantitativen Be-
stimmung eines Protein- und/oder Peptidmusters einer Flus-
sigkeitsprobe 10, die dem menschlichen oder tierischen Kor-
per zur Kontrolle seines Zustandes entnommen wird, wobei
die Peptide und Proteine der Flissigkeitsprobe 10 mittels
Kapillarelektrophorese getrennt, anschlie3end direkt ionisiert
und online Uber ein Interface 18 in ein daran gekoppeltes
Massenspektrometer 20 zur Detektion Uberfuhrt werden, da-
durch gekennzeichnet, dass mittels einer einzigen Analyse
> 100 Peptide und/oder Proteine einer Serum oder Urin ent-
haltenden Flussigkeitsprobe 10 bestimmt werden und zur
Kontrolle des Zustandes eines menschlichen oder tierischen
Korpers uber einen langeren Zeitraum Zustande beschrei-
bende Referenz- und Probenwerte sowie hieraus abgeleitete
Abweichungen und Ubereinstimmungen in einer Datenbank
automatisch gespeichert werden und bei einer neuen Pro-
tein- und/oder Peptidmusterbestimmung automatisch nach

bestmdglichen Ubereinstimmungen gesucht wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass das Protein- und/oder Peptidmuster der Cytokine, ins-

besondere der Interleukine, bestimmt wird.
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3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeich-
net, dass die Flussigkeitsprobe 10 vor ihrer Trennung mittels
Kapillarelektrophorese zunachst angesauert wird, mittels
Ultrazentrifugation von unerwlnschten Partikeln gereinigt
und/oder mittels Ultrafiltration in Fraktionen 12, die Proteine
und/oder Peptide bestimmter molekularer Gro3en enthalten,

aufgeteilt wird.

4. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet,
dass sich die Fraktionen 12 aus Proteinen und/oder Peptiden
der Molekulargewichte < 3 kDa, 3-30 kDa, 30-50 kDa und

> 50 kDa zusammensetzen.

5. Verfahren nach einem der Ansprtche 1 bis 4, dadurch ge-
kennzeichnet, dass zur lonisation der Proteine und/oder

Peptide die Elektrospray-lonisation verwendet wird.

6. Verfahren nach einem der Ansprtche 1 bis 5, dadurch ge-
kennzeichnet, dass als Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer verwendet wird.

7. Vorrichtung zur qualitativen und/oder quantitativen Be-
stimmung eines Protein- oder Peptidmusters einer FlUssig-
keitsprobe 10, die dem menschlichen oder tierischen Koérper
zur Kontrolle seines Zustandes entnommen worden ist, wo-
bei die Vorrichtung ein Kapillarelektrophoresegerat 14, eine
lonisierungseinheit 16, ein Uber ein Interface 18 online
gekoppeltes Massenspektrometer 20 und eine Rechnerein-
heit 22 mit einem Programm zur Steuerung der Vorrichtung
sowie zur automatischen Auswertung und Speicherung der

Messwerte und zur Abgleichung neuer Messwerte mit den
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bereits gespeicherten Messwerten enthalt, dadurch gekenn-
zeichnet, dass mittels einer einzigen Analyse > 100 Peptide
und Proteine einer Serum oder Urin enthaltenden FlUssig-
keitsprobe 10 bestimmbar sind und zur Kontrolle des Zu-
standes eines menschlichen oder tierischen Korpers uber ei-
nen langeren Zeitraum das Programm Zustande beschrei-
bende Referenz- oder Probenwerte sowie hieraus abgelei-
tete Abweichungen und Ubereinstimmungen in einer Daten-
bank automatisch speichert und bei einer neuen Protein-
und/oder Peptidmusterbestimmung automatisch nach best-

moglichen Ubereinstimmungen sucht.

8. Vorrichtung nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet,
dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster defi-
nierter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst und als

Normalwerte in einer Referenzdatenbank speichert.

9. Vorrichtung nach Anspruch 7 oder 8, dadurch gekenn-
zeichnet, dass das Programm die Peptid- oder Proteinmuster
undefinierter Flussigkeitsproben 10 automatisch erfasst, als
Probenwerte in einer Datenbank speichert, mit den Normal-
werten der Referenzdatenbank abgleicht und Abweichungen

und/oder Ubereinstimmungen automatisch anzeigt.

10. Vorrichtung nach einem der Anspriche 7 bis 9, dadurch
gekennzeichnet, dass die Proteine und Peptide Cytokine,

insbesondere Interleukine, sind.

11. Vorrichtung nach einem der Ansprtche 7 bis 10, dadurch
gekennzeichnet, dass das Massenspektrometer 20 ein Flug-

zeitmassenspektrometer ist.
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12. Vorrichtung nach einem der Anspruche 8 bis 11, dadurch
gekennzeichnet, dass die lonisierungseinheit 16 Uber Elekt-

rospray-lonisation verfugt.*

Die Patentinhaberin stellt den Antrag,

das Patent in vollem Umfang aufrechtzuerhalten;
hilfsweise,

das Patent beschrankt aufrechtzuerhalten gemafn
Hilfsantrag 1, Anspriche 1 bis 14, Uberreicht in der miundli-
chen Verhandlung;

Hilfsantrag 2, Anspriche 1 bis 12, Uberreicht in der mindli-
chen Verhandlung

und jeweils einer ggf anzupassenden Beschreibung und je-
weils 1 Seite Zeichnung mit Figur 1 gemaR DE

100 21 737 C2.

Die Einsprechende stellt den Antrag,

das Patent zu widerrufen.

Wegen weiterer Einzelheiten des Vorbringens der Beteiligten wird auf den Inhalt

der Akten verwiesen.

Der Senat entscheidet im Einspruchsverfahren auf Grund mandlicher Verhandlung

in entsprechender Anwendung von § 78 PatG, nachdem sowohl die Patentinhabe-

rin, in Erwiderung auf den Einspruch, mit Schriftsatz vom 10. Dezember 2003 als
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auch die Einsprechende im Einspruchsschriftsatz hilfsweise Terminsantrag gestellt
haben (vgl auch BPatG, 34. Senat, Mitt 2002, 417).

Der zulassige Einspruch fuhrt zum Erfolg. Das Patent war zu widerrufen.

Hinsichtlich der Offenbarung der Patentanspriiche in der erteilten Fassung als
auch in der Fassung der Patentanspriche gemal Hilfsantragen 1 und 2 bestehen
keine Bedenken. Die Patentanspriche 1 bis 14 in der erteilten Fassung und damit
nach Hauptantrag lassen sich aus den urspringlichen Unterlagen herleiten (vgl
Anspr1iVm S 17 Z 1 bis S 18 Z 2 und Anspr 12; Anspr 2 bis 11 sowie 13 bis 20).
Die demgegenlber in den beiden Hilfsantrdgen vorgenommenen Anderungen er-
geben sich unmittelbar sowohl aus den urspringlichen Unterlagen (vgl S 9 Abs 2
iVm Anspr 2) als auch aus dem Streitpatent in der erteilten Fassung (vgl StreitPS
Sp 37268 bis Sp4Z4iVm Anspr 2).

Die Ausfuhrbarkeit der Lehre des Streitpatents ist gegeben, weil am Anmeldetag

fur die Verarbeitung und Auswertung von Messdaten eines geeigneten Mas-

senspektrometers und flr den Ab- bzw. Vergleich mit Protein-Datenbanken bereits

geeignete Hard- und Software verfigbar war (vgl Firmenschrift Finnigan MAT 900
XL (1998) (10), S 12 bis 13; WO 98/07036 A1 (7) S 13 Abs 4.2 vorle Satz). Der

Senat schliel3t sich insoweit dem Vorbringen der Patentinhaberin an, wonach der

Fachmann auch ohne die Offenbarung besonderer Programme und ohne die Of-
fenbarung spezieller, zur Verarbeitung massenspektrometrischer Messdaten und
zum Abgleich bzw. Vergleich mit Protein-Referenzdaten notwendiger Hilfsmittel
die Lehre des Streitpatents nacharbeiten konnte (vgl Schrifts v
10. Dezember 2003 S 2 bis 3 Mitte), zumal nach héchstrichterlicher Entscheidung
fur die Ausfuhrbarkeit bereits ein Weg genlgt (BGH, GRUR 2001, 813 — Taxol).
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Auch die Ausfihrungen der Einsprechenden zur fehlenden Offenbarung einer
Kopplung zwischen Kapillarelektrophorese und Massenspektrometer Uber ,coaxial
sheath flow" (vgl Schrifts v 20. Februar 2004 S 1 bis S 2 Z 2) greifen nicht. Denn
die Kopplung von Kapillarelektrophorese, Elektrosprihionisation und Mas-
senspektrometer Uber ein geeignetes Interface ist am Anmeldetag bereits Stand
der Technik (vgl DE 44 15480 A1 (1) Sp 5 Z 45 bis 52 sowie Sp 6 Z 44 bis Sp 8
Z 29), auf den der Fachmann bei Bedarf ohne weiteres zuruckgreifen kann (vgl
hierzu auch d Schrifts d Patentinh v 17. Marz 2004 S 2 Abs 2).

Die Vorrichtung gemall Patentanspruch 8 nach Hauptantrag zur qualitativen
und/oder quantitativen Bestimmung eines Protein- oder Peptidmusters einer Flus-
sigkeitsprobe, die dem menschlichen oder tierischen Korper zur Kontrolle seines
Zustandes entnommen worden ist, weist folgende Merkmale auf:

(1) ein Kapillarelektrophoresegerat,

(2) eine lonisierungseinheit

(3) ein Interface,

(4) ein Massenspektrometer,

(4.1) das uber ein Interface online an die lonisierungseinheit gekoppelt ist,

(5) eine Rechnereinheit,

(5.1) mit einem Programm zur Steuerung der Vorrichtung,

(5.2) mit einem Programm zur automatischen Auswertung und Speicherung
der Messwerte und zur Abgleichung neuer Messwerte mit den bereits
gespeicherten Messwerten,

(56.3) das Programm speichert in einer Datenbank automatisch Zustande
beschreibende Referenz- und Probenwerte sowie hieraus abgeleitete
Abweichungen und Ubereinstimmungen,

(5.4) das Programm sucht bei einer neuen Protein- und/oder

Peptidmusterbestimmung automatisch nach bestmdglichen

Ubereinstimmungen.
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Die Kopplung von Kapillarelektrophorese, lonsierungseinheit und Massenspek-
trometer Uber ein geeignetes Interface sowie die Anwendung einer solchen Vor-
richtung zur Peptid- und Proteinanalytik ist am Anmeldetag des Streitpatents be-
reits bekannt (vgl (1) Sp 1 Z 3 bis 10 und Sp 5 Z 15 bis 24 iVm Sp 7 Z 68 bis Sp 8
Z 29; Electrophoresis 19 (1998) 2361-2370 (3) Abstract).

In (3) wird eine Kapillarelektrophoreseeinheit nebst einem Adapter fur Mas-

senspektrometer der Firma B..., einer Elektrospray-lonisierungseinheit sowie
einem Massenspektrometer MAT 900 der Firma F... beschrieben (vgl (3)

S 2363 re Sp Abs 2.2.4), wobei als Interface ein Gemisch aus 50 Volumenteilen
Acetonitril, 50 Volumenteilen Wasser, 1 Volumenteilen Essigsaure als ,Sheath li-
quid® in einer Transferkapillare dient (vgl (3) S 2363 re Sp Abs 2.2.4). Diese Vor-
richtung, die gemaf (3) zur Analytik und zum Vergleich der Proteinzusammenset-
zung des Kammerwassers im menschlichen Auge bei verschiedenen Augener-
krankungen eingesetzt wird (vgl (3) Titel iVm S 2362 re Sp le Abs), weist somit die
Merkmale 1 bis 4 einer Vorrichtung gemaR Streitpatent auf. Dagegen fehlen in der
Druckschrift (3) der Hinweis auf eine Rechnereinheit ebenso wie Angaben zu Pro-
grammen fur die Steuerung der Vorrichtung sowie fur die Messwertverarbeitung

und Datenauswertung mit den Merkmalen 5.1 bis 5.4.

Ob das in (3) eingesetzte Massenspektrometer vom Typ Finnigan MAT 900, wie
von der Einsprechenden unter Verweis auf die Firmenschrift (10) vorgetragen, tat-
sachlich Uber eine Rechnereinheit sowie die zur automatischen Durchfiihrung
samtlicher Verfahrensschritte der Merkmale 5.1 bis 5.4 erforderlichen Programme
verfugt, und es der beanspruchten Vorrichtung damit gegenuber der Lehre der
Druckschrift (3) schon an Neuheit mangelt, kann dahinstehen.

Denn die beanspruchte Vorrichtung gemaf Hauptantrag beruht nicht auf einer er-
finderischen Tatigkeit.

Bei der Beurteilung der erfinderischen Tatigkeit ist von der Aufgabe auszugehen,

die gemaly Streitpatent darin besteht, ein Verfahren zur qualitativen und/oder

quantitativen Bestimmung eines Protein- und/oder Peptidmusters einer Flussig-
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keitsprobe, die dem menschlichen oder tierischen Korper entnommen wird, und
eine Vorrichtung zur Durchfuhrung und Auswertung des Verfahrens bereitzustel-
len, die daruber hinaus ermoglichen, ahnliche oder unterschiedliche Zustande des
menschlichen oder tierischen Korpers zu identifizieren (vgl StreitPS Sp 2 Z 26 bis
35).

Die Loésung der Aufgabe durch die Bereitstellung einer Vorrichtung mit den Merk-
malen gemal Patentanspruch 8 war indessen fir den Durchschnittsfachmann —
ein mit der Untersuchung von medizinischen Proben mittels moderner analytischer
Verfahren befasster und vertrauter Mediziner oder (Bio)Chemiker — ausgehend

von der Druckschrift (3) naheliegend.

Die in (3) zur Bestimmung des Proteinmusters im Augenkammerwasser verschie-
dener Patienten eingesetzte Vorrichtung weist, wie vorstehend zur Neuheit dar-
gelegt, die Merkmale 1 bis 4 gemal} Patentanspruch 8 des Streitpatents auf, wah-
rend die Merkmale 5 nebst 5.1 bis 5.4. daraus expressis verbis nicht zu entneh-
men sind.

Davon ausgehend wird der Fachmann in eine Vorrichtung der in (3) beschriebe-
nen Art als Massenspektrometer anstelle des Modells Finnigan MAT 900 — im Be-
darfsfall — ohne weiteres auch den erweiterten Modelltyp MAT 900 XL integrieren,
der Uber eine Rechnereinheit mit Vollautomatisierung verfigt und damit ermog-
licht, nicht nur Peripheriegerate wie GC, LC und Autosampler zu steuern sondern
auch die Datenauswertung nebst anschliellender Datenspeicherung und —ver-
wertung vorzunehmen (vgl (10) S 12 bis 13). Ein solcher gegenuber der Vorrich-
tung gemaf (3) vorzunehmender apparativer Austausch erfordert vom Fachmann
ebenso wenig erfinderisches Zutun wie die gegebenenfalls mittels eines ange-
bundenen externen PC vorzunehmende Abspeicherung von Referenz- und Pro-
benwerten (Merkmal 5.2) sowie deren post-analytischer Vergleich zur diagnosti-
schen Evaluierung (Merkmale 5.3 und 5.4), wofur das Modell MAT 900 XL die er-
forderliche Hard- und Software bereits vorhalt (vgl (10) S 13 li Sp Abs 1 sowie re
Sp Abs 1).
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Der Senat kann auch nicht feststellen, dass es einer demgegentber besonderen
Hard- und/oder Software bedarf, um ausgehend von (3) zur beanspruchten Vor-
richtung mit den Merkmalen 5.1 bis 5.4 zu gelangen. Denn zum einen sind der
Streitpatentschrift keine hierfur erforderlichen, speziellen Arbeitsmittel zu entneh-
men und zum anderen hat die Patentinhaberin ausgefihrt, dass diese flr sich be-
kannt seien und es demzufolge dem Fachmann Uberlassen bleibe, eine dem Ein-
zelfall angepasste  Datenverarbeitung  vorzunehmen  (vgl  Schrifts v
10. Dezember 2003 S 2 le Abs bis S 3 Mitte).

Das Vorbringen der Patentinhaberin, die Vorrichtung gemaf (3) sei schon insofern
nicht identisch, weil sie eine zusatzliche Einrichtung zur Prakonzentrierung auf-
weise und sich somit grundsatzlich von der Vorrichtung gemag Streitpatent unter-
scheide, vermag die Patentfahigkeit nicht zu begriinden. Denn auch die Lehre des
Streitpatents schliel3t eine auf proteinanalytischem Gebiet Ubliche Probenvorbe-
reitung mit der Formulierung des Patentanspruchs 8 nicht aus, sondern bezieht
eine Vorbehandlung der Korperflissigkeit und damit weitere Einrichtungen bzw.
Vorrichtungsbestandteile ausweislich der Beschreibung ausdricklich mit ein (vgl
DE 10021737 C2 Sp8 Z61 bis Sp9 212, bes Sp9 Z4 ,...enthalt...“; Sp 4 Z 29
bis 43 iVm Sp 7 Z 21 bis Z 40). Im Ubrigen gehort es zum Grundwissen und damit
zum routinemafigen Vorgehen eines mit Proteinanalytik befassten und vertrauten
Fachmanns, bei Korperflissigkeiten, die anders als Kammerwasser (vgl (3)
S 2362 re Sp le Abs Satz 3), bereits partikelfrei sind und eine geeignete Protein-

konzentration aufweisen, auf eine Aufkonzentrierung zu verzichten.

Selbst wenn der Fachmann, wie die Patentinhaberin ausgeflhrt hat, die Lehre der
Druckschrift (3) nicht zum Anlass genommen hatte, Zustadnde eines Organismus
auf die im Streitpatent beanspruchte Art und Weise zu identifizieren, unter ande-
rem weil Kammerwasser lediglich einen Spezialfall und auRerdem keine Flussig-
keitsprobe darstelle, die dem menschlichen oder tierischen Kérper unter normalen
Umstanden entnommen werden konne, und daraus auch keine Information Uber

den Zustand des Korpers zu erhalten sei (vgl Schrifts v 17. Marz 2004 S 3 le Abs
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bis S 6 Z 2), sieht der Senat darin keinen Grund, der den Fachmann hatte davon
abhalten konnen, die in (3) verwendete Vorrichtung zur Bestimmung von Protein-
mustern in anderen Flussigkeitsproben menschlichen oder tierischen Ursprungs
einzusetzen. Denn die Druckschrift (3) weist, wie die Einsprechende in der mind-
lichen Verhandlung vorgetragen hat, explizit darauf hin, dass Kapillarelektropho-
rese mit daran on-line gekoppelter Massenspektrometrie eine ausgezeichnete
Methode zur Analyse von Proteinen mit Molekulargewicht 4000 bis 70000 auch in
anderen komplexen biologischen Systemen als in Kammerwasser sei, und gibt
damit dem Fachmann generell die Anregung zur Charakterisierung komplexer
Proteingemische physiologischer Proben (vgl (3) S 2369 re Sp Abs 1 le Satz bis
Ende Abs 2).

Dem Fachmann erschlief3t sich eine zum Zweck der Kontrolle des Zustands eines
menschlichen Korpers mit einem Massenspektrometer nebst Rechnereinheit so-
wie geeigneten Programmen mit den Merkmalen 5.1 bis 5.4 ausgestaltete Vor-
richtung aber auch ausgehend von der Druckschrift (7). In (7) ist die Eignung und
Verwendung massenspektrometrischer Messwerte zur Bestimmung des Zustands
eines Organismus in der Veterinar- und Humanmedizin anhand differentieller Pep-
tid- bzw. Proteindisplays und Vergleich mit geeigneten Referenzwerten in automa-
tisierter Form beschrieben (vgl (7) Anspr 1 bis 13 iVm S 5 le Abs bis S 6 Ende
Abs 1, S 8 Abs 3 sowie S 12 bis 13 Abs 4.1 und 4.2). Dass dabei zur Auftrennung
des Protein- bzw. Peptidgemisches und damit zur Aufbereitung der Kérperflissig-
keitsproben menschlicher Herkunft bevorzugt mit einer on-line Kopplung aus Flus-
sigkeitschromatographie und Massenspektrometrie gearbeitet wird (vgl (7) S 8
Abs 2 Satz 3), konnte den Fachmann nicht davon abhalten, zur Durchfihrung der
Lehre gemal} (7) bei Bedarf anstelle einer Einheit zur Flissigkeitschromatographie
auch eine daran gekoppelte Einheit zur Kapillarelektrophorese einzusetzen, wofur
ihm der Stand der Technik, wie die Druckschriften (1) und (3) belegen, bereits das
Vorbild liefert.
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Zur Ausgestaltung einer Vorrichtung zur qualitativen und quantitativen Bestim-
mung eines Protein- oder Peptidmusters einer Flussigkeitsprobe zur Kontrolle des
Zustandes eines menschlichen oder tierischen Korpers mit den gegenstandlichen
Merkmalen gemaly Patentanspruch 8 nach Hauptantrag bedarf es somit keines
erfinderischen Zutuns. Patentanspruch 8 ist daher mangels erfinderischer Tatigkeit

nicht gewahrbar.

Entsprechendes gilt fur eine Vorrichtung gemaly Patentanspruch 8 nach Hilfsan-
trag 1, die gegenuber Hauptantrag zusatzlich das Merkmal ,mittels einer einzigen
Analyse sind mehr als 100 Peptide und Proteine bestimmbar® aufweist, sowie fur
eine Vorrichtung gemal Patentanspruch 7 nach Hilfsantrag 2, die zusatzlich das
Merkmal ,mittels einer einzigen Analyse sind mehr als 100 Peptide und Proteine
einer Serum oder Urin enthaltenden Flissigkeitsprobe 10 bestimmbar® aufweist.

In der Art der zu analysierenden FlUussigkeitsprobe ist ebenso wenig ein gegen-
standliches Merkmal der beanspruchten Vorrichtung zu erkennen wie in der An-
zahl der darin vorkommenden und somit gegebenenfalls zu bestimmenden Pep-
tide und Proteine, sodass kein Unterschied zur Vorrichtung gemaly Hauptantrag
besteht. Im Ubrigen offenbart das Streitpatent in der Beschreibung keine gegen-
uber dem Stand der Technik unterschiedlichen apparativen Ausgestaltungen, was
wiederum nur den Schluss zulasst, dass auch zur Verwendung der Vorrichtung
des Streitpatents auf die Bestimmung von mehr als hundert Proteinen bzw. Pepti-
den in einer Probe mittels einer einzigen Analyse bereits eine gattungsgemale
Vorrichtung mit handelsublichen Einheiten nebst hierfur verfugbarer Software aus-

reichen.

Mit den Patentansprichen 8 gemald Haupt- und Hilfsantrag 1 sowie mit dem Pa-
tentanspruch 7 gemafR Hilfsantrag 2 fallen auch die jeweils darauf ruckbezogenen

Unteranspruche sowie die jeweiligen nebengeordneten Patentanspriche 1 nebst
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darauf rickbezogene Unteranspriiche, ohne dass es einer Prifung und Begrin-
dung dahin bedarf, ob diese Ubrigen Patentanspriche etwas Schutzfahiges ent-
halten (BGH, GRUR 1997, 120 — Elektrisches Speicherheizgerat).
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