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Trimite : 002
Eventa : 001
Aotuacidn 1 444
Referencia : Expediente No. 03-112173
Asunto +  Bolicitud de pakente para: BIOPOLIMERC CON BASE EN
LACTQCOOCTS LACTIS HRERL B-30656, EL PROCESC PARA
EL CULTIVC DE LACTOCOLCUS LACTIS NRRL ¥ EL PROCESD
PARA 1L2 PRODUCCION DEL BIQFOLIMERO
SGolicitante INSTITUTO DE BIOTECHNOLOGIA DE LA UMNIVERSIDAD
HACIOHAL
Clase CO8EB 037/000, Cl2F 01%/000, Cl2P Q19/0G4

Fecha solltltud 23 de diciembre de 24003

1. Yo, Emilic FERRERO, obrando come apoderade del solicitante en el

asunte antes identificado me refiero al oficio No. 7252 notificado por
fijacién en lista del 45 de funio des 2088,

2. Mediante memorial radicade el dia 28 de agosto de 2008 solicité
plazo de treinta {30) dias para atender el oficic No. 7252

3. Mediante oficio No. 7252 se pusc en conocimiento del golicitante el
informe que contiene las cobservaciones hechas por su Despache sobre la
presente solicitud de patente. Atiende a las chservaciones de la manera

giguiente:

3.1 Reivindicaciones

e acuerdo con §U Despacha, €} capitulo reivindicatorio carvece de

claridad ¥ ¢oncisidn pér cuanto:

MWIT BE0.041.367-3

5™
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- %e incluyen reiwvindicaciones dependientes gue hacen referencia a otra
reivindicacién dependiente que no corresponde con el tema,

- La reivindicacién 1 no es concisa, incluye informacién no relacicnada
con la materia a proteger, se debe excluir la informacidn presentada en
el parénteasis.

- La reivindicacién 11 literal a) incluye términes ambigucs. Se debe
especificar a que se refiere el término *“condiciones adecuadas”.

- 8e reclaman procedimienteos con rangos de aplicaciém gque difieren del
intervalo gque fue mencicnado en la descripeoidn.

- Las reivindicaciones relacicnadas con el método de cultivo no estan
totalmente sustentadas en la descripcidn, la fuente de carbeono gue se
menciona en la descripcidn y log ejemplos es sacarosa, mientrag que las
reivindicaciones mencionan més elementcos, lo misma sucede con  las
fuentes de nitrégenox

- Las reivindicaciones relacicnadas con el método de cultive de la
bacteria no sSon concisas al indlulr términcs como “otras fuentes

azucaradas” ¥y “otras fuentes de niktrdgens”,

3.2 Documentcsa soporta de la solicitud

Su Despacho ha aclicitado adjuntar el contrato de acceso a

recursos genéticoe, expedido por la entidad ambiental correspondiente.

3.3 Unidad de invencidn

Se han objetado las reivindicaciones 18 y 1% relacionadas con el
métocdo de conservacién in-vitro de un microorganismo, lo cual se

encuentra en desacuerdo con el cbjeto inicial de la sclicitud.

3.4 Ho es una invencidn

las reivindicacionea 15 a 17 han aide obkjetadas por estar
dirigidas al microorganisms aislade tal come se  encuentra  en la

naturaleza,

e
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3.5 Reivindigaciones relativas a un yso ¢ a segundo usc

Por su parte, las reivindicacicones 20 a 22 han side objetadas
porgque reclamarl €l usoc del hiopolimero descrito en lag reivindicaciones

1l a4, en diferentes aplicaciones.

3. Con el fin de subzanar las cbjeciones presentadas, se presfentan las

sigunientes modificaciones, aclaracionss y argumentos:

3.1 Modificacidn da una sclicitud en trdmite

De acuerdo con el articulo 34 de la Decisién 496 de la Comisidn
de la Comunidad 2ndina, donde se establece que la modificacién de una
solicitud =z poaible an cualguisr womento del trémite mientras no
. impligue una ampliacidén de la goliecitud inicial, wme permito pregentar
una nusva memoria descriptiva y un nueve pliego reivindicarorio

conformade por 11 reivindicaciones,
-

Los cambios realizadoa tanko epn la memoria desari@tiVa coms 2h
las reivindicaciones corresponden a las modificaciones presentadas
durante la fage internacional para la solicirud PCT v due sgon los
anexos del IPER. De esta manera, = 10 largo 4& la memoria Sescriptiva

ge han pregentado las ziguientes modificaciones:

- Lla expresidn *“una enzima transferasa, la cual tiene actividad de
transferencia para glucosa ¥y fructosa” ha side cambiada por 1la
. expresién “un extracto ¢ preparade enzimdtico con actividad
gluresiltransferasa y fructogiltransferasa®.

- 52 cambid la exXpresion frascos de agitacidén® por l1la expresidn
“fragzces con agitacisn” .

- 8e incluyd la expresidn “del medio de cultive fermentade” en el
aparte de Recuperacidm Jde la enzima, para efectos de claridad,

- La expresidn “extracto enzimatice presénta una actividad de

transferasa” se reemplazd por la expresidn ‘“extracto ¢ preparado
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enzimdtico presenta una actividad gluccsiltransferasa ¥
fructosiltrangferasa” .

- En la indicacidn del medic de reaccidn se aclard que la cantidad
de enzima hace referencia a la cantidad de ‘“extracto o preparado
enzimitica”,

- Se incluyd la expresidn "por 12" en el parrafo 4 con relacién a la
viacoesidad.

- 8e aclara que en el proceso de ultrafiltracitn las membranas tienen
tamafics de porc de “0.22 a 0.45 micras

- 2& aclard en el proceso de purificacidn del bicpolimere gque el rango
de wollmenes etanol/volumen de mezola de reaccidn es de *1.2 - 2.0% ¥
ne de 1.4 de 3.0,

- Se aclara que el producto es insoluble ademiz en “aceite vegetal”.

- Se elimind la expresién *levana® de la lista de patrones utilizados.
- Se corrigid la puntuacién en el aparte ‘Caracteristicas térmicas’.

- La expregién “levanas microbianas” ha sldo cambiada por “los
exopolisacarides microbianes”.

- El términc “ingrediente active” ha sido cambiade por “enzima
extracelular”®.

- En la tabla de condiciones de operacién se corrigid el wvalor
correspondiente a la aireacidn para gue se encuentre de acuerdo con el
revelado por la misma descripcidn. De esta manera el valor es de 0.1-1

[v.w.m}.

Para el pliege reivindicatoric e han realizado las siguientes

modificaciones:

- 8e han combinado las reivindicaciones 1 a 4. Adicicnalmente, el
prefmbulo de esta reivindicacién ha sido modificado de acuerde con la
augerencia del IFER. De esta manera, el biopolimerc se presenta como
“in biopolimerc producide por um extracto epzimdtico con actividad
glucosiltransferasa V¥ fructosiltransferasa obtenide de la cepa
Lactobacilusg lactis. NRRL B-30856, caracterizade porgue (...)".

- Dentrc de las reivindicacicnes se han cambiado las expresicnes

indicadas para la descripcidn, de manera que se encuentren de acuerdo.

¥
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- Se han eliminads lag reivindicaciones 15 a 1% relacionadas con el
microcrganismo ¥ 81 conservacidn.
- Las reivindicaciones 20 a 22 que reclaman un usce han gido eliminadas.
- Las nuevas reivindicaciones estdn ahora numeradas de la 1 a la 1l.
- A lo largo del pliego reivindicatoric se han modificade los rangos
para gue £stos se encuentren de acuerdo con lag revelacicnes de la
descripeidn v loa ejemplos:

La nueva reivindicacifén 3 indica gue la etapa de incubacidn para
la activarcién del microorganismo se lleva a cabo a una temperatura

entre 20 y 40°C.

La nueva reivindicacidn 4 indica que la incubacién para la fermentacidn

ge da entre & y 12 horas.

La nueva reivipdicacidn 5 indica que 1la etapa de geparar =l extracto o
preparado enzimitico ase lleva a cabo centrifugando la suspensidn del

microorganismo entre 3000 y 10000 rpm.

La nueva reivindicacidn ¢ indica cue el tiempo de incubacidn para la

etapa de fermentacidn es de 12 a 24 hoxas.

La nueva reivindicacién 7 se ha modificade de manera gque no repita
materia de lag reivindicaciones anteriores, de =gte wmodo ya no presenta

las condiciones ya indicadss en las anteriores reivindicaciones.

Er la nueva reivindicacién & se presenta el métode de producgcidn del
bigpolimere eliminande la parte correspondiente a las condiciones ya

que &stas son preasentadas en las nuevas reivindicacicones 8 a 11.

En la nueva reivindicacién § se agrega el rango de temperatura a la
cual se incuba el preparado enzimatico, dade gque é€ste no habia aido
indicado anterisrmente por un error tipegrafico, El rango ez entonces

temperatura entre 20 y 40°8,

Ck
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La nueva reivindicacidn 10 indica gue la rtemperatura de secade == de 60

a Bo°C.

8¢ ha indicado gue la fuente de carbong ea sacarcsa y que las fuentes
de nitrdgeno son: extracto o preparado enzimitico de levadura, sulfate

de amonic, extracco d4e carne.

Se ha eliminado la expresidn “condiciones adecuadas” dejando lugar sdlo

a4 las condiciones corregpondientes para el método.

De  acuerds ¢on  las anteriores modificaciones, el pliegn
reivindicatorio se encuentra debidamente sustentado por la descripeitn,

gegin lo eatablecido por el Articule 30 de la Decisidn 4B6,
‘ Adicicnalwente, estag modificacicnes permiten auperar las
objeciones de claridad v concigidn presentadas para el pliego

reivindicarorio,

3.2 Unidad ds invencién, no e8 una invencidn ¥y raivindicacioneg

relativasg 3 uUn use o A un sagundo uso

Tal como fue indicade =n el numeral apterior d= este numeral, las
reivindicaciones 15 a 22 han side eliminadas para superar las
chjeciones de unidad de invencién, no eg  una invencidn oy

reivindicasiones relativas a wan uge o a un gegunds weo,

. 3.3 Documentos soportie de la solicitud

A este respecto. su Desgpacho golisita adiuntar copia del contrato
de accest a recursos genfticod expedideo por la entidad ambiental

competente

Como e de conocimients del Despacho 1la  entidad ambiental
competente ante la cual debe hacerse la solicitud de accege vy que debe

auscribir el mencicnads contrato ez el Ministerio de Ambiente, Vivienda

'a..

M
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¥ Dezarrclle Territorial. Por 1o tanto, =1 27 de agosto de 2001 =]

Inmstitute de Biotecnologia de la Urniversidad KNacional de Colombia
aolicitd el permiso respective ante =se Ministerio, sin que hasta la

fecha se haya suscrito el correspondients confrato de acceso.

Ezte tramite se adelanta bajo el nfimero de expediente 2571 del
Ministerio de Ambiente, Vivienda v Desarvolla Territorial vy pusds sor
libremente consultade por sualguier autoridad adminiptrativa, incluida
la Superincendencia de Industyia v Corercic, a efecto de verificar la

menera ofpo 2e ha adelantado dlicho cramite.

Sin embargc, 2 pesar de la diligencia de mi representada, el
trémite administrative de 1a sSolicitud de accese eg un tramite
dispendioso al punto que a la fecha el Egtado celowbiano ne ha suacrite

. ninghn contrato de acfcess Ccon terdercos.

Ante la imposibilidad por fuerza mayor due tiene Wi representada
de adjuntar el caontrata de accesd golicitado por cuanto €l mismo esti
appeditade a la decizlién @2 una futoridad adminizrrativa qﬁe eacapa a
g control {FUERZA WAYOR), nos permitimos presentar como prueba de la
actitud diligente de mi representada a este respecto, los siguientes

documentos ;

3.3.1. Copia de la Solicicud de Fermisc de Aceeso a Recursos genéticos

y sus Productos Derivadeos: radicada en 27 de agosto de 2001.

' 3.3.2, Copia de la Solicitud de guacripcidn formal del Contyato de
Aooeso a Recursos Gendticos ¥y 3us Productos Perivados elgvada por la
Iniversidad Macliomal 4e Colombila el 14 de marze de 2003 ante &l

reEnCipnalo Minlisrteria.

3.,3.2 Copla del Buto No. 12300 del 26 de diciembre de 2003, en el cual
ge admite formalmente la solicitud de acceso a recursos dendticos v ge

ordena el tramite a gequir para la misma.
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3.3.4 Constancia scbre el Bstado del Tramite de la solicitud de acrceso,

en la cyal ee indica gue ¢l estado del trimite de la solicitus para el
ACCES0 a recursod gensticos y sSug productos derivados para el proyecto
denominade AISLAMIENTO E IDENTIFICACION DE UN MICROORGANISMO DEL GENERC
LACTQCOCCUS SP PRODUCTOR DE UN POLfMERC DE QRIGEN NATURAL Y EXPLORACION
DE BUS POSIBLES APLICAUCIONES INDUTRIALES Y COMERSTALES, es Bvaluacidn.

Se desea poner de presente que conktrario a lo gue se indica en
eate documento, no sSe encuentra pendiente la respuesta del sclicitante
al reqerimiento formilads mediante al radicado 2400-E2-404135 4l 14 ds
abril de 2008, ya gque é&ste fue oportunamente presentado ante ese

Degpacho el 15 de zeptiembre de 2008,

3.3.5. Copia de la xrespuesta dada por la Universidad Nacional de
. Colombia al reguerimiente formiladce mediante 21 radicado 2400-E2-4043%
del 1lé de abril de 2008 Yy realizado por el Ministeric de ambiente,

Vivienda y Desarrcllo Territerial.

De esta manera, se desea poner de presente gue 5t kien la
solititud de Contrato de Atceso neo ha derivade en la suscripeidn del
mengionade contrate, mi tepresentada s1 ha cumplido con adelantar
diligentemente diche tramite, siende auw dltima actuacidn la respuesta

al requerimiento formplade por ese Despacho.

52 solicita entonces  atentamente tener en  guenta  esta
documentacicn, que demuestra oue la golicitud respectiva e realizd
. deade agosto de 2001 y que la misma no ha culminade pese a los plazos
perentorios establecidos pars la Adwinistracidn por la Ley. Relteramos
que e8ta situacidn escapa al contral de mi repregentada al depender de
la voluntad de un tercers ¥ por ende, se encuentra imposibillicada para

satisfacer el reguerimiento acid formulade por FUERZA MAYOR.

4, Puestd que se han atendido a tabalidad lag cbeervaciones hechas por
su Despache scbre la presente golicicud de patente, atentamente

solicite que se contimie su tramitacisn.
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5. ANEXIQS

+ Nueva memoria descriptiva.

» Huevo pliego reivindicatorie canformade por 11 relvindicaciones.

» Formulario para medificacicones.

s Reripo por concepte de modificaciones en solicitud pendiente.

s Copia de lops cinco (5] documenteos mencionades antericrmente
relacivos al trémite de la golicicud de acgega & reouryedss

geneétioca.

Sefioya Jefe, éQ_‘(
ettt e

EMILIC PERRERD
. T.E.A. Mo, 31,322

oOLO-12726-801-001-5
o JMEY JMS ID-135891\WPC127246
Ho. M-2008-135891N\JM5
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SUFPERINTENDENCIA

Espacio reservado para el adhesivo de radlcacién

FORMULARIO UNICO DE CORRECCIONES Y MODIFICACIONES

O,

D Correccitn de Error Material

SOLICITUD DE:

‘E Madificacion a una solicitud

O

Nombre: INSTITUTO DE BIOTECNOLOGIA DE LA

UNWERSIDAD NACIONAL

Sociedad constituida y existente bajo |as leyes de

E-mail:

cavslierfcavelier. com

SOLICITANTE | Colembis. IDENTIFICACION
Direcclén: Rectoria General,
Ciudad Universitaria, C.C. D MNIT I:I
Universidad Macional de Colombla,
Bogota, D. C., Colombia C.E. [:'I Gtro D
Domigilio: Bogoté, D. C., Namera:
Colombia
Telafono: 546 09 70 Fax: 249 40 70
E-mail; clientesiocanyp COIm
IDENTIFIGACION
Nombre: Emilioc FERRERD
Gireccidn; Carrera 4® Ne, 72-35 C.C. [E NIT ]
REPRESENTANTE | Teléfono: 347 36 11 Fax: 2179211 CE. 0 o O
O APODERADC

Numero de expediente:

03.412.473

NUmero: 438.019 TP 31.928

OO

Descripeidn de la correceion o modificacion solicitada:
Presento nuevos capitulos dascriptive y reivindicatario cormpuesto per 11 reivindicaciones con el

fin de superar las objeciones hechas por Su Despacho a |a presente 2olicitud de patente y pido

respetuosaments que el examan de patentabllldad sea realizado sobre estas nuevas reivindica-

ciones presentadas.

GComprobante de pago Ne.

08-77.445 Fecha:

28 de septiembre de 2008

©
O

[

personas juridicas,

Foderes, si fusre 2l caso

Anexos

Comprobants de paga de la tasa por $103.000, por concepto de modificaciones.

Documento que acredita (@ existéncia ¥ represantacion lsgal de las partes, cuando sean

NOMBRE: EMILIO FERRERG

FIRMA: g:Q—: Cﬂﬁ-—"'———-—h

C.C. 438.019 de Usaguén T.P.A 31,920
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BIOPOLIMERO CON BASE EN LACTOCOCCUS LACTIS NRRL B-30656, EL
PROCESO PARA EL CULTIVO DE LACTOCOCCUS LACTIS NRRL Y EL
PROCESO FARA LA PRODUCCION DEL BIOPOLIMERO

ANTECEDENTES DE LA INVENCION
1. Campo de la invencion

Esta invencion se relaciona con un polimero de glucosa y fruciosa y el metodo
npara su  preparacion utilizande una cepa de Lactococcus factis. Los
exopolisacaridos son palimeros naturales de glucosa y fructosa. Estos polimeros
se encuentran en varias plantas y microcorganismos y son de uiilidad como
emulsificantes, viscosantes y agentes de superficie en Ja industria de alimentos v

medicamentos.
2. Dascripcion del estado del arte

Los fructanos ocurren naturalmente en dos formas generales gue se diferencian
por el tipo de union entre (as moléculas de fructosa: inuiina, forma encontrada en
plantas, esta formado con una columna de mcléculas de fructosa unidas por
enlaces beta,?-1. Levanas, formadas como productos microbianos, tienen una
colurmna de moléculas de fructosa unidas por enlaces beta,2-6. Los fructanos de
plantas tienen menor tamafie {cerca de 100 residuos) mientras que las levahas
microbianas contienen mas de 3 millones de residuos {Pontis et al, 1885,
Biochemistry of Storage Carbohydrates in Green Plants. In: Dey and Dixon (eds).
Ch. 5, p. 205. New York, Academic Press).

Los exopolisacaridos microbiancs son producides con sustratos a base de
$acarosa por una variedad de microorganismos; Acefobacters (Loewenberg, et al.,
1857. Can. J. Microbiol , Vol. 3, p. 643); Achromobacter sp. (Lindberg, G., 1957,
Natu're. Vol 180, p. 1141); Aerobacter aerogenes (Srinivasan, et al, 1858.
Science. Vol. 127,p. 143), Phylobacterium vitrosum (Belval, et al., 1947. 1948.
Compt. Rend.. Vol. 224, p. 847 y Vol. 226, , p. 1859), Xanthomonas pruni,
{(Gooper, et al., 1935. Biochem. J.. Vol. 28, p. 2267); Baciflus subtilis {Dedonder,
R., 1966. Meth. Enzymol_, Vol. 8, | p. 500 vy Tanka, et al,, 1979. J. Biochem., Vol.
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85, p. 287), Bacilius polymyxa (Hestrin et al.,1843. Biochem. J., Vol. 3, p. 450);
Aerobacter levaniciim (Hestrin, et al., Ibid.); Strepfococecus sp. (Corrigen et al.,
1978. Infect. Immun., Vol. 26, p. 387}; Pseudomanas sp. (Fuchs, A., 1956. Nalure.
Vol. 178, p. 82}, Corynebacterium laevaniformans (Dias et al., 1962. Antonie Van
Leewenhoeck, Vol 28, p. 63).

Existen algunos reportes de produccién de levana a niveles muy bajos y de baja

pureza para ser empleados industriaimente.

Otros polimeros bicldgicos tales como goma xantana y dexirana han sido
extensamente empleados en la industria de alimentos como estabilizantes en
emulsiones y espumas como helado, en aderezo de ensalada, etc. (Sharma, S.C.,
enero 1981. J. Food Tech,, p. 59). Los polisacaridos extracelulares producidos por

microarganismos ofrecen una variedad de usos y costes potencialmente bajos.

Generalmente se producen pequefias cantidades de levana por fermentacion de

sacarosa empleando cepas de Ackinomyces Viscosus ¢ Aerobacter lpvanicum.

Bacilfus polymixa generalmente produce heteropolisacaridos con pollmeros de
diferentes formas. Cepas de £. cofi genéticamente modilicadas han sido
empleadas para producir levana. (Gay, P. et al. 1983. J. Bactericl.. Vol. 153, p.
1424). Ademas, ofros métodos empleando fermentacion aerbbica han sido
utilizados para la produccion de levana (Jeanes, et al., U.S. Pat. No. 2,673,828;
Gaffor, et al., U.8. Pat. No. 3,879,545, Ayerbe, et al., U.S. Pat. No. 4,399,221).
Esios procesos tisnen &l inconvenients de producir baje rendimiento del producto
y problemas de contaminacién, por lo cual se reguieren procesos indusiriales que

permitan una mayor productividad.
DESCRIPCION DE LA INVENCIGN

El proposite principal de esta invencion es proveer un biopelimero, producide por
un extractc o preparado enzimatico con actividad glucosiifransferasa vy
fructosiltransferasa, producido a partir de una cepa de Lacfococcus factis, NRRL
B-30656, caracterizada por su alia actividad de transferencia, lo cual permite
obtener el biopolimero mediante un método de produccién sencillo y facil de
escalar. Su produccion consiste en los siguientes pasos: Fase 1: Fermentacion
con la cepa de lLactococcus lactis, NRRL B-30856 en un medic de cultivo
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desarrollado para el crecimiento de este microorganismo. Fase 2. La recuperacion
de la enzima extracelular mediante centrifugacidon o ulirafiltracion. Fase 3. La
produccion del biopolimero mediante la reaccion enzimatica utilizando sacarosa
como sustrato y el extracto o preparadc enzimétice, Fase 4: La purificacion del
biopolimero mediante precipitacion con solventes o ultrafiitracidn y posterior

secado del producto.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

El objeto de la invencion es producir un biopolimero puro, libre de contaminantes
polisacaridicos. El biopollmero se describe como un polimero producide por una
cepa de Lacfococcus lactis aislada del sueloe. Esta cepa tiene alta actividad de
transferencia, [0 cual permite cbtener el biopolimero mediante un proceso sencillo,
¥ con una pureza mayor del 895%.

El microorganismo. En la presente invencién la cepa de Lactococcus factis
NRRL B-306586, fue aislada del suelo mediante un proceso selective utilizando un
medio que contenia sacarosa como fuente de carbono, en el cual, los
microorganismos productores de un extracto o preparade enzimatico con actividad
glucosiltransferasa y fructosiltransferasa son capaces de utilizar el sustrato y
producir polimeros otorgando aspecto mucoide a la colenia. De este medio, son
seleccionados 108 microorganismos con estas caracteristicas y purificados
mediante técnicas de aislamiento por dilucionas sucesivas y aislamiento en placa.
De estas cepas $& obtuvo la cepa de Lacfococcus Jactis NRRL B-30656 que se

emplea en la presente invencian.

En conformidad con esta invencion, la cepa de Lactococcus factis NRRL B-30656
ha sido depositada en el Banco de Referencia AGRICULTURAL RESEARCH
SERVICE PATENT CULTURE COLLECTION NRRL, institucién que asignd el
namero de registro NRRL B-30656. Esta cepa produce una enzima que tiene
actividad de transferencia de glucosa de 2-6 U/ml, empleando sacarosa como
sustrato y produce un polimero de glucosa y fructosa con un peso molecular de
900-1100 KDaltons.

La cepa fue denominada NRRL B-30656. Esta cepa fue aislada y caracterizada en
el Institute de Biotecnologia de la Universidad Nacional de Colambia (IBUN). La



14

15

z20

cepa se conserve a 4°C en cajas de petri con medio de cultivo cuya composicion
es: sacarosa 10-40 gf, extracto de levadura 7 - 20 gfl, fosfato de potasio 5-20 g/l
0.05-05 g/, sales minerales 10-10C¢ ppm, pH 5-9.

El microorganismo fue caracterizado por microscopia optica utilizande tincion de
Gram y microscopla electrénica de transmision, utilizando tincidn positiva con
acetato de uranilo y citrato de plomo. La caracterizacién bioquimica se realizé con
el sistema computarizado MicroScan vy segin lo descrito en el manual de
bactericlogla determinativa Bergey's (Stanley, W, Sharpe, E; Heit, J.. 1994
Bergey's Manual of Systematic Bactericlogy. William and Wilkins. Baltimore,)

. El medio de cultive. Para el disefio y optimizacién del medio de cultivo para (a

fermentacidn con la cepa de Lacfococcus factis NRRL B-30656, se realizé un
balance enire la fuente de carbono, fuente de nitrogeno y ciertos elementos traza.
El medio de cultivo suministra al microorganismo los nutrientes que requiere para

crecer y preducir la enzima.

Como resultado de la evaluacién de los componentes del medio de cultivo, se

establecieron las siguienies concentraciones:

r Componente Concentraclén g/l
Sales
KHPO, 7-30
FeSQ,. 7H.0 0.01-1
MgSOs. TH,0 16.01-0.1
MnS0,. H;O 0.001 - 0.1
CaCly. 2 Ha0 0.001 — 0.01
NaCl 0.01-0.1
Fuente de Carbono
Sacarosa 10-40
Fuente de Nitrdgeno
Extracto de levadura 7-30

El pH es ajustade a pH 5-9 con HCI. El medic se esteriliza a 121°C por guince

minutos.
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Fermentacién. Los pre-indcuios correspondern al 5-20% del valumen del indculo,
son activados a partir de la cepa pura conservada a -70°C en medio con glicerol al
20%; el tiempo de incubacion na supera las 10-36 horas, periodo en el cual se
debe verificar la pureza del pre-indculo. Estos cultivos se realizan en frascos con
agitacién, ocupando un 5-20% del volumen fotal e incubandoios a 20-40°C con
agitacién de 100-400 rpm en agitadores orbitales. De acuerdo con el niamero y
tamafio de los fermentadores, se determina el ndmero de indculos necesarios.

Las condiciones de crecimiento, y produccion de la enzima son: temperatura: 20-
40°C, agitacién: 100 — 400 rpm (dependiente de la escala de fermentacidn},

Airgacion. El microorganismo gue promueve la fermentacion es aerobio, por lo
cual el cultivo debe ser aireado con 0.1 =1 vclimenes de aire por volumen de
medio por minuto (vwwm) y el pH se mantieng entre 5 y 8 durante la fermentacidn.
Como resultado de este proceso productivo se tienmen medios de cultivo con
combinaciones de componentes para alcanzar una concentracion final entre 10-30
gfl de biomasa, peso himedo, con una actividad de transferencia de 2-6 U/iml, la
cual se logra en un tiempe de 6-24 horas,

Recuperacidén de la enzima. La enzima extracelular se recupera del medio de
cultivo fermentado por centrifugacion a 3.000 -10.000 rpm por 15 minutos o
filtracién para separar la biomasa. De este modo el extracto o preparado
enzimatico presenta una actividad de glucosiltransferasa y fructosiltransferasa de
2-8 Lfml,

Produccién del biopolimero

Reaccién enzimatica, Las condiciongs de Ja reaccion son las siguientes:

Medio de regccidn:
Buffer fosfatos 50-300 Mm pH  : 5-6.

Sustrato : sacarosa 5-40%.

Cantidad de enzima : 10-40% viv extracto o preparado
enzimatico.

Tiempa de reaccion : 12-48 horas

Agitacidn : 100-400 o
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Recuperacion y purificacion del biopolimero
Después de la reaccién enzimatica la temperatura se disminuye a 4°C y el
biopolimere puede ser recuperado de dos formas:

a) Precipitacion con solventes

A la mezcla de reaccion fria se adiciona etanol al 96%, con agitacion. La cantidad
de etanol adicionada corresponde a 1.2- 2.0 volumenes de etanclivolumen de
meazcla de reaccion.

El biopolimere precipitado se redisuelve en la mitad del volumen de agua
desionizada vy destilada y se precipita nuevamente con 1.2 - 2.0 volimenes de
etanolfvolumen de mezcla de reaccidn.

El biopolimero precipitado se redisuelve en un tercio del volumen de agua y se
seca por liofilizacion o secado por aire forzado a 60°C, hasta una humedad del 5-
6%.

b} Ultrafiltracion

La mezcla de reaccidén se somete a un proceso de ultrafiltracién en una membrana
de celulosa regenerada con un tamafo de poro mayor de 1D.{}DE Daltons, con el
fin de efiminar la glucosa y fructosa residuales. Posteriormente el biopolimero se
someta a un proceso de secado por aspersion.

El biopolimero se caracteriza por cromatografia liquida de alta eficiencia y por ia
viscosidad de una solucidn al 10% a 30°C. El hiopolimero presenta un tiempo de
retencion de 7 - 7.5 minutos empleando una columna Shodex SC1011, a una

temperatura de 70°C, un flujo de 0.6 mi/min, y agua grado HPLC come fase movil.

La viscosidad de una solucion al 10% a 30°C, empleando un viscosimetro
ViscoEasy, Serie L, Schoti, Ref. 28.541.120, vastago L2, 50 rpm, se encuentra en
un rango de 1000-3000 centipoises (cP).

El tamafio promedio de particula "dvs” (didmetre / velumen / superficie) es de 224
micras, E| biopolimero tiene una densidad verdadera cercana a la de sacarosa
{1.5 mg/ml). Es un material que presenta una alta porosidad interparticular del
48%.

A it
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EJEMPLOS
Los siguientes ejemplos sirven para ilustrar la presente invencion,

EJEMPLO 1
Aislamlento e identificacién del microorganismo productor de Biopolimero.

Una bacteria productora de biopolimero fue aislada de suglo e identificada como
Lactococeus lactis NRRL B-30656. Muestras de 10 g fueron recolectadas del suelo
y crecidas en 100 ml de un medio liquido que contenia sacarosa como fuente de
carbono, se incubd a 30°C con agitacion por 24 horas. Obtenido el crecimiento se
hacen 4 diluciones 1:10 en solucion salina y la cuarta dilucién se siemhbra. Este
cultivo fue resembrado en medio sélido con la misma compasicion y se realizaron
aislamientos seleccionando |as colonias que presentaban produccién de polimero.
Después se transfirié el cultivo a medio fresco y se cultivo por 24 horas. Una vez
aislado el microorganismo se conserva en un medic de sacarosa con glicerol al

20% a —70°C y por liofilizacion empleando leche descremada al 10%.

La cepa aislada, cullivada en medio de sacarosa sélido, presentd las siguientes
caracteristicas macroscopicas: colonias circulares, de aspecto gomoso, borde
definido y un diametro aproximado de 2 a 3 mm (en 24 horas de cultivo) de color
crema claro. A nivel microscopico y a través de una tincidon de Gram, se observan
cocos Gram positives, se encuentran ocasionalmente de manera individual,

generalmente se ven formando agrupaciones.

La caracterizacidon por microscopia electrdnica de transmision permite observar
células circulares en las gue se puede diferenciar la pared celular, no s¢ observan

gstructuras especiales como granulos electradensos, flagelos, fimbrias, etc.

La cepa de la presente invencion es, Lactococcus faclis NRRL B-30656,
catalogada como microorganismo GRASS y presenta las siguientes caracteristicas

bioquimicas:



Prueba Resultado

Crecimienio 10°C Paositivo
Crecimiento 15°C Positivo
Crecimianto 42°C Negativo
Crecimiento pH 4.8 Pasitivo
Cracimiento pH 6.5 Positivo
Crecimignto pH 9.2 Dudaso
Crecimiento MaCl 0.5% Paositivo
Crecimiento NaCl 4% Fositivo
Crecimiento Nall 5% Positivo
Crecimiento NaCl 6.5% Positivo
Crecimiento NaCl 10% Megativo
Grecimiento NaCl 15% Negative
Catalasa Negativa
Hemdlisis Gama

Motilidad Megativa
Vogees-Proskauer Positivo
Glucosy gerobia Positivo
Gluoasa anacrobia Positivo
Produceion de Gas Negativo
Lactosa aerobia Positivo
Laciosa anaerobia Positivo
Producrion de gas MNegativo
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Fructosa agrohia Positivo
Fructosa anaerobiz Positiva
Produccion de gas ; Negativo
Maltosa aerotia Positivo
Maltosa anaerobia Positivo
Froduccion de gas Negativp
Manitol aercbio Cudosa !
Manitol anasrobio Dudoso ;
Produccion de gas Negative |
Galactosa aerobia Fositivo
Galactosa anaerchia Fasitiva
Produccion de gas Negativo
Sacarosa aerobia Fositivo
Sacarosa anaerohia FPaositiva
Produccitn de gas Negativo
Xilosa aercbia Dudosa
Xilosa anaercbia Dudoso
Produccion de gas Megativo
Rafinosa aerobia Positive
Rafinosa anasrobia FPasitive
Produccion de gas Negativo
Ribosa Positivo
Trealosa Positivo
Sorbital Paositivo
Manosa Fositivo
Arabinosa Paositivo
Arginina Pasitive
EJEMPLO 2

PRODUCCION DEL EXTRACTO O PREPARADC ENZIMATICO

1. Fermentacién:

a} Activacion del microorganlsmo

Para la obtencidbn del extracto o preparado enzimatico con actividad
glucosiltransferasa y fructosiltransferasa se empleé el microorganismo
Lactoccoccus lactis NRRL B-30656. La bacteria fue almacenada en una solucién
cricprotectora (glicernl) a =70°C. La cepa fue descongelada lentamenie a

temperatura ambiente y activada en 50 ml de medio de sacarosa a una

% &
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temperatura de 30°C por 12 horas, y 180 r.p.m. de agitacién. Con 5 ml de ests
cultivo se realizaron dos tipos de siembras, la primera: en agar sacarosa,
incubandose a 30°C por 24 horas, observandose las caracteristicas mucoides, y
almacenadas a 4°C; |la segunda: en 100 ml de caldo sacarosa, incubandose a
30°C por 12 horas; este ultimo fue distribuido en tubos de centrifuga con una
capacidad de 1 ml, con 20% V/V de glicerol y almacenados a -70°C utilizados
para las posteriores fermentacicnes. A los 45 ml del cultive inicial restante, sa
conservaron en viales de 5 ml, mediante liofilizacién, utilizando leche descremada
estéril como soponte, en una concentracion de 10% y almacenados a 4°C.

b} Preparacion de preindculos & inoculos

Se preparan preindculos con la misma compoesicion del medio correspondiente al
lote; se toma el microorganismoe conservado en medio sacarosa soiido, se sismbra
en un volumen de medic liquida, al 5-20% del volumen del inoculo, se cullivan a
25-35 °C, con agitacidn de 100-400 r.p.m durante 12-24 horas.

Composicion del medio utilizado:

Componente Concentracion g/l

Sales:

K:HPQ, 10-20

FeS0,. TH:O 0.03

MgSOs. TH;O 0.02

MNSO.. H0 0.002 -0

CaCla. 2 H,O 0.0015 - 0.015

NaCl 0.01-0.1
Fuente de Carbona:

Sacarosa 15-30
Fuente de Nitrdgeno:

Extracto de levadura 15-30

El migroorganisme se siembra al 5-10 % del volumen de fermentacion v crece
hasta una densidad éptica promedio de 0.7 en una dilucién 1:10, leida a 600nm,

se utjliza medio de cultiva estéril coma blanco.

En la fermentacion es necesario realizar preintoulo & intculp dependiendo del

volumen del fermantador en el cual se realice, de forma tal que en el indcula final
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{10% del medic de cultive depositado en el fermentador de produccion} s&
obtenga la cantidad necesaria de células para evitar la fase de latencia en &
reactor, tratando de conservar la relacion de volumen de 1:10 entre el preindeulo y
al indculo precedente o suficiente densidad de células para servir de inoculo,
ranteniendo un rigurose contrel en la pureza y estado vegetativo del cultivo que

se emplee como indeulo o preindculo.

¢} Preparacion dei medio de cuitivo e inoculacion,
El pH del medic de cultivo es ajustado a pH 7.0. E! matraz con el medio para

preparar el preindculo es sometido a esterilizacion a 121°C por 15 minutos.

d) Condiciones de operacion

La produccion de la enzima extracelular se realiza por fermentacion en |otes
utilizando el medio establecido. las condiciones de operacion se encuentran en la
siguiente tabila:

Gondiciongs de operacién de las fermentadores

Condiciones 141
Volumen de Medio (1) 10
Relacion Volumen de Medio / Volumen del 0.8
Fermentador.
Porcentaje de Indeulo 5-10
Densidad optica de Inoculacién 051
Agitacidn {r.p.m) 100-400
Temperatura (°C ) 25-3b6
[ Aireacion {V.v.m} 0.1-1
pH Inicial del medio 5-8
Tiempo de Fermentacion (Horas) 6-12
L —

2. Recuperacion de la enzima:

aj Cenfrifugacidnm,

La enzima extracelular se recupera por centrifugacion a 5.000 rpm por 15 minutos
para separar la biomasa. El extracto o preparado enzimatico con actividad de

glucosiltransferasa y fructosiltransferasa de 2 - 6 U/ml.
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b} Witrafiltracidn.
Otra manera de recuperar el sobrenadante de la ferrnentacion es mediante el uso
de membranas de ultra filtracién con tamahnos de poro 0.22-2 micras.

EJEMPLO 3
Produccion y recuperacién del Biopolimero.

a) Reaccion enzimatica, Las condiciones de la reaccidn son las siguientes:

Medio de resccién:
Buffer fosfatos 50-200 Mm pH . 5-7

Sustrato : sacarosa 8-20%.

Cantidad de enzima . 10-30% viv extracto o preparado
enzimatico { 200- 500U/}

Tiempo de reaccion : 20-40 horas

Agitacian : 100-400 rpm

La enzima es separada por centrifugacion, se coloca en un medio gue contiene de
8-20% de sacarosa, a pH 5-8 y temperatura de 25-35°C, por 20-30 horas
chteniendo una concentracion de polimera de 30-60 g/l, correspondiente a 40-60%
de rendimienio respecto al sustrato. En otros procesos reportados se requieren 5-
10 dfas para la produccion del polimero. Los microorganismes reportados
producen concentracionas menores de polimero, tabla 1.

b) Purificacion del hiopolimero.
Después de la reaccidn enzimdtica la temperatura se disminuye a 4°C y el

biopolimero puede ser recuperado de dos formas:

¥ Precipitacion con solventes. A la mezcla de reaccion fria se adiciona etanol
al 96%, con agitacion. La cantidad de etanol adicionada corresponde a 1.2-2.0
volimenes de etanolfvolumen de mezcla de reaccion.

E! biopolimerc precipitado se redisuelve en la mitad del volumen de agua

LT

desionizada y destilada y se precipita nuevamente con 1.2 a 2.0 volumenes de
etancl/volumen de mezcla de reaccion.

¥ El biopolimero precipitado se redisueive en un tercio del volumen de agua y se
seca por liofilizacion o secado por aire forzado a 60-80°C hasta una humedad
del 5-10%.
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TABLA 1

Produccion de Esopolisacaridos por diferentes
microorganismoes.

Organismo Biopolimero (@/100 mij

Acetobacter pasfeurianis
ATCC 11142
B, polvimyxa
NRRL B-68
NRRL B-130
NRRL B-510
NRRL B-4317
Isolate (NRRL B-18475)
B. subtilis
NRRL B-447
NRRL B-577
NRREL B-644
NRRL B-675
NRRL B-744a
NRRL B-2612
Entorghacter lovarnioum
NRRL B-1678 0.7
Microbacterium laevaniformans
ATCC 15853 1.2

o

W20
e NN

o

0
E3]

O 00

w Ultrafiltracién. La mezcla de reaccibn se somete a un proceso de

ultrafiltracion en una membrana de celulosa regenerada con un tamafo de
poro mayor de 10.000 Daitons, con e&f fin de efiminar fa glucosa y fructosa
residuales. Postariormenie al biopolimero se somete a un proceso de secado

por agpersion.

La produccién de biopolimero por este microorganismo depende de |a
concentracidn de sustrato y es dptima a 8-24%, donde se produce el biopolimero
con mayor grado de pureza con & mayar rendimiento, tabla 2.

TABLA 2

Efecto de [a concentracion de sacarosa sobre la
produccion de Biopolimero por Lactococcus lactis

Sacarosa, (%] Biopalimere {g/)
Contral, O [0% {sin sacaresa))
Sacarcsa, & 38.8

Sacarosa, 12 501

Sacarosa, 16 55.6
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c) Secado
El preducte final obtenido es un polve blanco, gue puede ser secado por

liofilizacion o por calor seco a una temperatura no mayor a 80°C.

EJEMPLG 4
Caracterizacién del Biopolimero

1. Solubilidad,

E! producto es un biopolimero hidrosoluble capaz de formar dispersiones
homogéneas tipo hidrogel hasta una concentracitn maxima de 50%. 1.0 g de
bicpolimero se disuelve en 32 ml de acido clorhidrico al 5%, en 50 ml de hidréxido
de sodio al 10%, en 30 mi de dcido aceético glacial.

Es Insciuble en: etanol, isopropanal, acetona, aceite mineral, acsite vegetal y
polietilenglicol .

El preducto s medianamente soluble en acido oxélico al 0.5% a temperatura de
ebullicion.

2. Cromatografia liquida de alta eficiencia (HPLG).

¥ En cromatografia de permeacién una solucion de biopolimero al 1.5% presenta
un peso molecular de 900-1.100 kDa, determinado en una columina Shodex
OHPak KB-803. Las condiciones de la cromatografia fueron las siguientes:

Temperatura : 55°C
Fase Mavil : Solucidn de NaCl 0.1 M
Flujo : 0.9 mlfrain

> La pureza del polimero as mayor al 95%, evidenciada por un pico delgado en
HPLC bajo las siguientes condiciones:

Columna marca Shodex SCG1011

Fase movil : agua destilada desionizada.
Flujo 0.8 mlfmin.

Temperatura : 70°C.
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Equipo . Waters 510 con detector de indice de refraccion marca
Waters 2410Q.

Bajo estas condiciones ¢l bicpolimero presenta un tiempo de retencidnde 7 a 7.5
minutos.

Los patrones utilizados fusron glugosa, fruciosa y sacarosa, grado reactivo

analitico.

» Fl biopolimero es estable en un amplio range de pH evidenciado per HPLC
despues de contacto del polimero con buffers de pH 2-9.

3. Viscosidad.

Se determind la viscosidad de una solucion al 10% a 30°C, empleando un
viscosimetro ViscoEasy, Serie L, Schott, Ref. 28.541.120, vastago L2, 50 rpm, Las
muestras analizadas presentaron una viscosidad en un rango de 1000-3000
centipoises (cP). Exhibe un comportamiento pseudo plastico (adelgazamiento al
corte). La viscosidad de las soluciones del bhiopoelimero disminuye al aumentar |a
velpcidad de corte o cizalla, e incremenia al disminuir la temperatura.

4. Caracteristicas dimenslonales,

El hiopalimero tiene una densidad verdadera cercana a la de sacarcsa (1.9
mg/ml}. Es un material que presenta una alta porosidad interparticular del 48%.

El tamario pramedio de particuls “dvs” (didmetra / volumen / superficie) es de 224
micras.

5. Adsorcién de humedad
La capacidad de adsorcién de agua oscila entre 612 mgfg vy 353.20 mg/g

dependiendo de la humedad relativa; estc le hace un malenal ligeramente
higroscopico. Gracias a su estructura polimérica e hidrefilidad, el biopolimero fiene
la capacidad de esponjarse jlimitadamente al contacto con agua, siendo ¢apaz
de formar sistemas de consistencia variable dependiendo de la cantidad de agua
incorporada, hasia dar lugar a la formacién de dispersiones acuosas

caracteristicas por su alta viscosidad

6. Hurmedad
Presenta pérdidas por secado en estufa de vacio a 80° C no mayores del 10%,

q%
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7. Caracteristicas térmicas

El biopolimero presenta dos puntos de transicion vitrea; €l primero entre 20 y 30°C
y el segundo entre 190 y 220°C, determinados mediantg calorimetria diferencial de

barrido.

8. Calidad microbiolégica

El biopolimero presenta los siguientes recuentos microbiolégicos:

Carga microbiologica Rango Unidad
Recuento de mesdfilos viables. 2000 - 4000 ufc /gr
Recuento de coliformes. Alsencia nmp / gr
Recuento coliformes fecales. <10 nmp { gr
Recuento de salmonella. Ausencia
Recuente de Mohos y levaduras. 2000 - 5000 ufc / gr

9, Usos.

a) El biopolimero puede ser empleadoc en la industria Farmacéutica como
viscosante, espesanta, estabilizante, dispersante, como formador de pelicuias,
como desintegrante, como sustituto de plasma sanguineo, como agente de
lubricacion como agente prebidtico.

b} El biopolimero puede ser empleado en la Industria de Alimentos como
espesante, viscosante, estabilizador, dispersantg, como fibra ¥ como sustituto
de grasas, aceites y carbohidratos basados en éteres y ésteres.

¢} El biopolimero puede ser empleado en productos obtenidos por extrusion, para
formar peliculas aptas para producir empaques flexibles y biodegradables y en
la obtencidn de productos desechables biodegradables, obtenidos por
inyaccion o por maldeo v en la produccitn de agentes floculantes para el

tratamiento de aguas.



l0

15

20

30

35

17

REWINDICACIONES

Nosotros reclamamos

1. Un biopolimero producido por un extracto enzimatico con aclividad
giucosiltransferasa y fructosiitransferasa obtenido de la cepa Lactobacilus facfis. -
NRRL B-30656, caracterizado porque:

«  mantiene una relacion ghucosafruciosa entre 0.2 y Q.7 7

« posee un peso molecular entre 900 y 1100 Kilodaltons,

» posee dos puntos de transicion vitrea, el primero entre 20 y 30°C y &l
segqundo  entre 190 y 220°C, *

s+ posee estabilidad en soluciones acunsas con valores de pHentre 2y §,

» su viscosidad se encuentra entre 1000 y 3000 centipoises, cuando &l
palimera se encuentra en una concentracién de 10 a 20% en uha solucion
acuosa a temperatura de 30°C  #

« g5 no higroscépica.

» &5 altamente soluble en agua, capaz de formar dispersiones homogéneas
fipo hidrogel hasta una concentracidn maxima de 50% peso fvolumen, ’

2. Un método de produccion del extracto o preparado enzimatico con
dos tipos de actividad glucosiltransferasa vy fructositransferasa, producidas por la
cepa de Lactococeus factis NRRL B-30656, que consiste en:

a} Activar ef microorganismo Lactococous factis NRRL B-30856, empleando
un medio gue contiene sacarcsa como fuente de carbeno, proteinas como
fuente de nitrégeno v sales minerales. g

b) Fermentar €l microorganismo Lacfococeus factis NRRL B-30656 empleando
un medio de cultive gue contiene sacarosa como fuente de carbang
proteinas como fuernte de nitrdgeno y sales minerales. -

£} Separar el extracto o preparado enzimatico a partir del medio fermentado

empleando centrifugacidn o ultrafiltracidn. .-

3. El metodo de produccion del extracto o preparado enzimatica de
acuerdo con fa reivindicacidn 2, en donde la eltapa de activar el microorganismo se
leva a cabo inpculando un medio gue contiene sacarosa como fuente de carbono,
proteinas como fuente de nitrdgeno (exiracto de levadura, sulfatc de amonio,
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extracto de came) y sales minerales, el cua! se incuba por 10-36 horas a
temperaturas entre 20 y 40°C, a 100-40G mmypHS5a 8. -

4, El método de la reivindicacidn 2, en donde la etapa de fermentar el
microarganismo se lleva a cabo cultivande el microorganismo Lactococcus faclis
NRREL B-30656 empleando un medio de cultivo que contiene sacarosg como
fuente de carbone, proteinas coma fuente de nitrégeno {extracto o preparado
enzimatico de levadura, sulfato de amonio, extracto de carne) v sales minerales,
KHPQ,, FeS04. THO, MgSCy. 7TH0, MnS0Q,. HzC, Callz. 2 Hy0, Nall, el cual
se incuba por 6-12 horas a 25°C, a 100-400 rpm, 0.1 —=1wmypH 5a 9. 4

5. El método de \a reivindicacion 2, en donde la etapa de separar el
extracto o preparado enzimatico se lleva a cabo separando el extracto o preparado
enzimatico a partir del medio fermentadc centrifugando la suspension del
microorganismo a 3000 a 10000 rpm,

6. El método de produccion del extracto o preparadoe enzimatico, de
acuerdo con Ia reivindicacion 2, en donde en la etapa de fementacion con el
microarganismo se puede llevar a cabo realizando un preindcule con el
microgrganismo Lactococcus factis NRRL B-30656 empleando un madio de cultivo
gue contiene sacaross como fuente de carbono, protginas como fuente de
nitrégeno {extracto de levadura, sulfato de amonio, extracto de carne) y sales
minerales, ¥HPC,, FeS0,. 7H2O, MgS0a4. 7H:O, MnSO,. Hz0, Cally. 2 HO,
NaCl, y el cual se incuba por 12-24 horas a 25°C, a 100-400 rpm, 0.1 -1 vwm y
pH5ag, /

7. Fl método de produccién del exiracto o preparado enzimatico con
actividad glucosiitransferasa y fructosiltransferasa de acuerdo con una cualguiera
de las reivindicaciones 2 a 6, en donde la sacarosa como fuente de carbono se
encuentra en concentracionas de 10 — 40 gil, y las proleinas como fuente de
nitrdgeno se encuentran en concentraciones de 7 a 30 gfl y las sales minerales se
encuantran en concentraciones de: K;HPO, (7-30 g/l), FeSQC4, THO (0.01 - 1 g},
MgSQ,. THO (0.01 = 0.1 gfl), MnS0O,4. H20 (0.001 — 0.1 g/}, CaCly. 2 H0{0.001 —
0.01 g/}, y NaCl (0.01 = 0.1 g/).
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8. Un méfodo de produccidn de un biopolimero con actividad
glucosittransferasa y fructosiltransferasa de la reivindicacidn 1, que consists en,

a) Incubar el extracto o preparado enzimatico con actividad glucosiltransferasa
y fructosiliransferasa, obtenido por fermentacion segin cualquiera de las
reivindicaciones 2a 7V y

b) Recuperar y purificar el biopolimero por precipitacion o ultrafiltracion.

Q. El métedo de produccién del biopolimero, de acuerdo con la
reivindicacion 8, en donde !a etapa de incubar el extracto o preparado enzimatico
consiste en:

Incubar el extracto o preparado enzimatico en un medio que

contiene sacarosa como fuente de carbeno, bajo condiciones de agitacion (100-

400 rpm), temperatura (20 a 40°C), pH (5 a 9}, concentracion de extracto o - "

preparado enzimafico (10-40% vfv de exiracto ¢ preparado enziméatico) y sustrato
(6 a 40%) y tiempo de reaccién (12 a 48 horas), para la produccion del
biopclimero.

10. El métado de acuerde con la reivindicacién 8 en donde la etapa de
recuperar y purificar el biopolimero por precipitacion consiste en;

» Adicionar a la mezcig de reaccion fria 1.2 - 2.0 volGmenes de etanal al
96%, con agitacién (la cantidad de etancl adicionada corresponde a vol. de
etanal por vol. de mezcla de reaccién).

« Disolver el biopolimerc précipitado en la mitad del volumen de agua
desionizada vy destilada y se precipita nuevamente con 1.2 a 2.0 volumenes”
de etanol/volumen de mezcla de reaccion.

» Disolver el biopolimero precipitado en un tercio del volumen de agua y
secar por liofilizaciéh o secado por aire Torzado de 60 a 80°C hasta ung
humedad del 5-8%.

11. El método de acuerdo con ta reivindicacién 8 en donde la etapa
de recuperar y purificar el biopolimero por ultrafiltracion consiste en: realizar un
procesa de ultrafiltracion con la mezcla de reaccion empleando una membrana de

de celulosa regenerada con un tamarfio de poro entre 10.000- 30.000 Daltons, con

28
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Referencia: Solictud de Permiza Acceso 8 Recuraos Gendticos vy sus Productos
Derivados

Respatada Dactora Calle:

Yo, DOLLY MOMTOYA CASTAND en mi calidad de Directora del Institute de Biotecnologia de
la Uinivarsidad Macional de Colombia, respetucsaments me difjo a ustedas en curnplimients e
1o astipulado en & Deacreta 309 de 2000 del Ministerio del Medio Ambiente, pars solicitar de =g
institucian el permiso narrespondiznte para adelantar la investigacion cientifics necasana en al
aislamiento e fdentificacion de un microorganismo perfeneciente af genero LACTOCOCUS y
clya actvidad enzimatica piede generar [a obtencion de un biopolimero de origen natural.

Para este propdsito hago entreqa de 1a documentacidn pertinénte y que s detalla en el indice
fir contanide de la propuesta del proyeacio.

Dadas las pravisibles implicaciones sobre propiedad industrial que a futrg puedan tener los
resultados de nuestro trabajo, ruego a usted dar al presenle Wwamite el TRATAMIENTO DE
CONFINENCIALIDAD previsto por ta legislacion vigente, para estos casos.

Con 1a certeza de que nuestra solicitud serd tomada en cuenta y absuelta en debida forma.

Coordialmentsa, —
NIV 7
DOoLLY MDNTDYA CASTAND

Birectora
Inatittta de Biotecnalagia - IBUN

N7y 36 A0 00 Bxt. 1605 (4947 f B 3 55450
poeeadl Cdireeibuni@ibgn unal ednaee
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Referencia: Contraln de Aceose a Rearsos (enéticos v stis Productes Derivados

Mesoelacds Doclora Sanclemente:

Yo, VICTOR MANUEL MONCAYO CRUZ en mi calidad dé Rectar v Representante Legal de la
Viaiversidad Maciowal de Colombia, respelunsamicente me dir'ij:n a ustedes en cumplimiento de la
estipibado en el Peoretn M09 de 2THRT de) Mintsterio del Medio Ambiente, 1a Decisian Andina 301
e (990G v b Drecision Anding 8¢ de 2000 para solieitar ante su rseietcion fa suseripefan fonmal
dol Contratn de Aceesa o Recurros Cienéncos ¥y osus Productos Dervados, de la cepa del
microorganimao, gue de acoerdo con @l trabajo investigativo adelantado por el Tnstituto de
Bintecnologia de micstra Universidad. ha demostrado ser productor de un polimero,

Adicionalmenie, soficito (o gea conecdidn a la Uaiversidad o permisa respective de exportacian
e muestras de kg cepa dol micreorganizme a on banco de refdrencia internacional, reconocido poT
ol Trafatlo de Budapest. i
!

Ta fotalidad de !3 documentacion exigida en ta legislaciom anotada, requisitos adicionales
impuesios y demas iformacion requerida por su Midistecio, ha sido entregada por el Institulo de
Riolecnologia a satisfacciim de su oficma v reposa toda en wah!enn por su
Enstiucion en atencion a los procedimientos que nos ocupan

ST
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Dradas las previsibles implicaciones sobre propiedad industrial que a fnture puedan derivarse de la
TRATAMIENTO DE

rirego & nsted <dar al presente tramite el

sjecucion Aol Contratn,
CONFIDENCIALIDATY previsto par la legislacion vigente, para estos cases

onia certeza de qne nuestra solicitnd serd 1oimada en cucnta y absuella en debida forma
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-3 Jefe e la Olicina Asesora Juridica det Ministerio de Ambiente, Vivienda y Desarrollo Territorial,
en U50 de 'as facullades delegadas mediante la Resolunian 620 de 1897 y 1a Resolycion 307 de
2003,y

CONSIDERANDO:

Cure en Jirlud de escrita radicade ante este Ministerio bajo el ndmero 3111-1-11428 del 27 de agosts
de 2004, 1z Dra. Dofly Muntova Castarie, en su calidad de Directora del Instituto de Biotecnologia de
la Univarsidad Nacionnl de Colembia, soficitd permiso para adelantar la investigacion clentifica
ecesalia en el Aislamienin & identificacion de un microorganismo pertenecients el (enero
Lactosonis v aya antividad snzimatica posrde generar 13 oblencidn de un biopolimen da origen
naliral.

Cue medianta o memarandn Mo, 3110.4-11428 del 30 de agosto de 2001, la Jefe de la Oficing
Juridica de este Ministerin, envid la solicitud presentada por la Dra. Dofly Montoya Castafio a !
Sibeireccion fa Licencias de este Despacho, a efectn de que se diera averura al respective,
exoedients.

Que por corducto de la Secretaria Juridica de la Oficina Juridica de este ministerio, se le asignd a 11
solicitud dz, permiso de estudio que noz ncipa, of nimere de expediente 2571,

Que mediante escrite con radicacian de este Ministerio No, 3114-1-11428 del & de diciembre di.
2001, &+ requinié a la sefiora Dolly Montoya Castafio, en su calidad de Direciora del Instituto de
Biotecnaiogia de la Universidad Macicnal de Colombia, la complemenlacién de Ia informacian con
base &1 los requisifos v.evistos para las soliniludes de acceso a recurse genélico en los articulos 26
y 27 ce2 I3 Deeision Andina 391 de 1996 v 4 5 6 de la Resohcidn 620 de 1997.

(e 2 traves de escnto radicado ante esle Ministerio bajo el nirmera 3111-1-7098 del 28 de mayo de
20072, Ta peticionavia adjuntd parte de la informarion solicita por este Minislerio en virtud de oficio
refenide en el considerandn anferior.

Qe a través did oficio Mo, 3111-2.7085 del 19 de junio de 2002, este Miniskerio renquiria ntevamente
a la solicitante |a complementasion de la informagion dertrn dgl tramite en eshidin,

b

L
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Qoe por medin dr | escrito radicado ante este Ministeri Fajo el nimero 3111-1-7099 de 2 de octubre
de 2002, el Institato de Bintecnologia de |a Univarsidad Nacional de Colombia, alleqd |a informacior
complementariz requarida por este Ministerio. | |

Ciue en vifud de ascrto con radicacion No. 3111-1-7099 del 8 de enero de 2003, este Ministerio Ia
informo al inferesade denim dei tramile en estudio, que el Instituto de Biotechologia de Ia
Universidad Nacional de Colombia, con fundamento en el Acuerds 115 de 1987, allegado al
expediente en estudio, carece de personeria juridica, por Io tanto quien la ostenta conforme al
articiio tercere del Decreto 1210 de 1993, es |z Universidad Nacional de Colombia, par lo cual es el
legitimado para presentar la soficitird del permiso en comento.

(Que mecdiante escrilo radicado ante este Ministerio bajo ef mimero 4120-£1-1078 del 23 de oclubre
de 2003, el sefior Maico Palacios Rozo, en su calidad de Rector de la Universidad Nagional de
Colombia, precisd quu asume a responsabilidad, compromisos y obligaciones que se deriven de los
actos realizados con ocasion de la solisitud presantada por el Instituto de Biotecnologia de 1a citada
universidad, dentro del tramite en estudio y ademas precisd que la peficion obrante denlro del
rxpediente Mo, 2571 ga refiers a lo siguiente:

1. Solicitar el permisn de aceeso al recurso genético ¥ sus productos dervados. del MiCHoorganismo
originario de la hodiversidad colombiana, perlenetients af género Lactococcus &p.

. Una vez concedide el permiso nombrado en el numeral anterior, sea suscrito el respectivo
rontrate de acceso, de acuerdn con fas pofilicas y decisiones que en fal sentido haya definido e
Minizterin de Ambicnte, Vivienda v Desarrila Teritorial,

Que en la documentacion apostada, chran las certificaciones expedidas por las direcciones
generales de Asunlos Indigenas y de Cnmunidades Negras, Minorias Efnicas y Culturales del
Ministerio del Interior fhoy del Interior y de Justicia), del 15 de enero de 2002 y del 26 de diciembre
de 200, respectivamente, en las cuales ronsta que en el rea especifica donde se desarrolfard la
vesligaricn ro hay prosencia de ales comienidades. :

Afendiendo la Resohision 620 del 7 de Julin de 1997, por medio de la cual se estableci el
procedimiento inferno para tramitar las soficitrdes de acceso a os recursos genéticos v sus
procucks dertvados, esle Despacho procedic a analizar preliminarmente la solicitud de acceso o
recursos geneticas presentada por el Instituto de Bietecnologia de la Universidad Macional, con el fir
de determinar =i esla eompleta o no, y de aclerds con los requisiios sefiatados en et arliculo 26 de
I Decision Arding 351 de la Gomisian del Arirerdo de Cartagena; |

Loma conssciencin de dicha revision, se constatd que la solicitud de acceso a recursos genélicos
presentada por el Institulo de Biodecnologia de la Universidad Nacional, confirmada por la
Uiniversidad Nacional de Colombia {segin aclaracion efectuada por dicha entidad ) comple con Ios
requisitas exigidos en ef articile 26 aniericrmente cilado y estd acompafiada de la propuesta de
proyecto mepectiva.

Fn merita dle o axpuesis, .

1o



DISPONE:

ARTICULO PRIMERG: Admitir la soficitid de acceso & recursos genglicas, eferente  af
micrnorganismo perteneciente al génaro Laclococous sp, presentada par Dolly Monfoya Castafia, en
s calidad de [irectora del Instituto de Bintechologia de la Universidad Nacional de Colombig ¥
confiemana o ratifcaca por 27 sefor Marco Palacios Rozo, en su calidad de Rector de ta Universidad
Nacional de Colombia, & iniclar el ramite previsto en la Decisidn 391 de fa Cormision del Acuerdo de
Carlagana y el prncedimisnte internn de |a Resolucien 520 del 7 de julio de 1997,

ARTICULO SEGUNPO: Proceder a inscribir |a solicitud de acceso presentada por el Institulo de
Biotecnolagta de fs Universidad Nacioral de Cofombia y confirmada par [a Universidad Nacional de
Colombia, en el Registra Publico de Acceso a los Recursos Genéticos v sus Productos Derivados
e leva la Oficiny Juridica a fravés da 1a Secretaria Jiridica det Ministerio de Ambiente, Vivienda ¥
Resarrolln Territadial : '

ARTICULO TERCERQ: Mantener el expediente 2571, asignado por la Secrelaria Juridica de esie
Minislerio, con la infarmacion y documentacion aportada por el Instituto de Biolecnologia de 1a
Liniversidad Hacional de Colombia y confirmada par la Universidad Nacional de Colombia, coma e
2xpediente £ ara el irdmile de 1a presante solicifug, : :

ARTICULE CUARTO: Ordenar, a rosta de fa Universidad Nacional de Colombia, 1a publicasidn de
un extrario de la solicifud en un periddico de amplia circulacion nacional ¥ en oo medio de
comunicacion de |a localidad an que se realizard el accaso, para Ios efectos previstos en fa Decisian
3971 de la Comision deb Acverds de Carlagena y anexar 2 expedients copia de dichas publicaciones,

ARTICULO QUINTO: Remitir &l expediente a que hace alusidn el arffculo tercero de la presente
resoliician, a disposicion del Despacho def Viceministro de Ambiente, para que se realice |a

comespondients evaluacion de la soficifud, dentro del término de treinia (30) dias habiles siguienles
al registro pUblico de la solicilud de acceso. conforme lo ardenan los arliculos. Décimo sequnda y

Décima fercern dr: Ia Resolueion 620 de 1087

ARTICULO SEXTO: En cumgplimiento de lo ordenado por el Articulo 70 de 2 Ley 99 de 1993,
piebliquese el nresente acto administrativn an la Gaceta Oficiat Ambiznial de ecte Ministerio.

ARTICULO SEPTIMO: otificar «1 contenida del presente agto administrativo, al Representanta
Legal de i Unversidad Macional de Colombia, o su apoderado debidamente constituide, para los
fines perinentas, '

NOTIFIQUESE, PUBLIQUESE Y CUMPLASE

\ﬁm@u Uaataty -
GLORIA SANCLEMENTE ZEA
Jefe de 1a Oficina Asksora Juridica
Cappd oote 2571, Aoonsn 2 req s ponitions

Croyrzih; Camilo Peveda Abogade Conlaliz)y Qting heridics
Anvica, Manha Elna £a narha Sellinsi, Preolezgianal Fseacializada Oficisg Asaznea Jusirliza.

TAeE
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JHON MALFEMOGL MONCANY O .

Asesor Direccion de Licencias, Permisas y Tramites Ambientalas,
MINISTERIO DE AMBIENTE, VIVIENDA Y DESARRCLLO TERRITORIAL
Calle 37 Ma, § 40 I
Ciudad

Referencia; Su coren eleci-anico del 16 de abril de 2008, Solicitud de acceso & producta Derivado
cor: fines de aplizaciar industriat v de apravechamiante camercial, para el proyecto "disfamionto &
idenlificacian de  un microceganisng con  actividad  levansacarasa perfenecienie Al géhero
Lagloconsus 5. Expediente 2571

Feciha un cordial salode:

A continuacion se da respuesta & cada unc de los puntos que el Ministerio de Ambiente, Vivisndz y
Desarrulle Teritorial solicitz sean respondidos en el marco de la SOLICITUD DE ACGESQ A
FRODUCTO  DERWADG  CON FINES DE  APLICACION  INDUSTRIAL Y DE
APROVECHAMIENTD COMERCIAL nara 2 provests "Aislamients e identificacion &g un
micreorganisma del panera Lantocoscus sp productor de un polimerc de origen nalural y
axplorasion de sus positles aplicacionss industrizles v comerciales”, aclarande en todo caso que
ssta no e una nueva solicitud de sccest 3 reclrsos genéticos y sus derivados, sine el
complemanio al tramile va sdelzniado por lz Universidad, ya que como es de su canncimignto |a
Universidacd Kaszicnal de Colembia, desde el afc 2001 soliciid al Ministerio de Ambiente, Viviends y
Cesarrallo Territorial, medisate ofico 1B174 del 22 de agosic de 2007 el acceso al recurso
gznético con fines de investigazidn, soliciiud que fue ampliada medianle el oficio det 29 de
diciemnbra de 2005 de la Restoris, en la cual se solicits permiso con fines invesligativos ¥ d2 uso
comarcial ,

1, informe da ies resultados conselng obtenidos hasta el momento a lo largo de tods |a
imvestiganian gue arnteceds esta ueva solicitud, precisando cual es el estado en que se
chouentran |as scthvidades hasta 2hors desarrotladas. Menclonar os rescitacos 2 parkic de
las cuales se esta desarnianda la fase de aplicacion Industrial y de sprovechamiento
c.omercial, 5

Los resultados obtenidas Mastz el moments se desarrollan a sontinuacton @ parlir de las
aclividades que se adelantarcn v 2 adelantan an |a actualidad, relacionadzs con la investigacion,
desarrollo & innovacien asosizdas a la produceién de un biopalimero de origen natural obtenido por
unA tecnolegia de enzimag,
i
ergic e *ronalggiaparanl pi s

Carvera 45 Mo, 26 85 €0IFICIG URIEL GUTIERREZ, piso 5 Oficina 571
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1.1 El producto, Los avances y logres de las Wtimes afios en Bietetnologia, marcan un interds de
la industria por kos carbohidrates de origen vegetal y microbiano, ya dque se encuentran
ampliamente dist-tbuidos en b3 naturaleza v estan presentes en una gran diversidad de formas
como  sustancias simples  (oligosacdtidos) o como  pollmeros {pohsacandns] Entre las
caracteristicas mas relevantas cabe resaltar que son biodegradables, provienen de recursos
renovables y son segures para el consumo humano, Estos biomateriales son excelentes
alternativas en diferentes greas como la Ingenieria, |a microbiglogla, los allmentos funcicnales, la
brocatalisis, enfre atras. Los esludins de los carbohidratos de origen natural han permitido
desarrellar una importante cantidad de aplicaciones de los mismog, =n diferentes sectores de la
prodoccion; en agricultura los polimeras se Utilizan come formadores de pellculas protectoras de
frutas v alimentos, texturizantes de fierra v proteccion para semillas;, en medicamenlos cormo
viscosanies, estabilizantes de emulsiones, fonmadores de pelicula 2n medicamentos de liberacion
prolongada, agentes mmunogénichs en vacunas, agentes antitumeorales y antivirales, sustilutos del
plasma sarguines, luiivanies de atinviaciones v aphcaciones en cirogia oftaimics enire otras y en
Ia industtia de altmeantos somo eslabilizantes. apotantas de fibva soluble, formacidn de empaques
¥ pelicitlas, enire otras. La sintesis bictesnologica de elles, ha aumentado |as ventajas sobre los
productas quimicos hasta ahora utiizados, abteniende palimeros naturaies de mayor calidad y
mejor rendimiento, a bajo cosio ¥ iotalmente seguros,

El products eblenide por el grupo de investigacian an Tecnnlngm de Enzimas ez un biopalimarg
derivadc de la sacarosa (sacarsss modificada o glucopolisacarido) gue 58 abtlene &n tres etapas
de process. La primerz elapa consiste en l2 produccidn de un complejo enzimatico en cultives con
un misrecrganismn del génern Lactorocoirs s del mosto fermentado se recupera un extracto
acUQso que contiene & complejo enzimatics, complejo gue presanta dos actividades, hidrolltica y
de transferencia. La segunda etapa consiste en enfrentar la enzima a un sustralo gue contiene
sacarosa, por la doble actividad del complejo se hidroliza fa sacarosa en glusosa y fructosa v la
clucosa as trans’erida » pases de sacarosa formando un potlmers de aproximadamente 250,000
Daltons de peso moleru’r merdia La tercera stapa CDI‘FESFJDI'IEIE 2 la recuperackdn v purificacian
ol hinpollmer s, I

1.2 Bl microorganisme. El complejo enzimatizo que se empiea en sste procasc se oblizne por

“cultive de un micronrganisme def gensir Laciococcus sp, alslamisntD depoesiado en f Banto de

Cepas y Genes del instituto de Biotechologla de ta Universidad Macional de Colombia, coleccion
hinldgice acreditada en ef Registro Mactenal de Colscciones Binldgicas 420 gue tiene a cargo el
Instituto de Investigacion de Recursns Biclonicos Alexander von Humboldt. Esta cepa también se
encuentra depositacta en el banen d= refarencia de la Secretarla de Agricultura de los Estados
Linitlos, denominado "Agricuttural Research Service Patent Culture Collection NEREL", ubicadso en
1815 M University Street. Peoria, llinais, USA, banco que le asignd el codige NREL B - 30856,
Este 0ltimo depasite se hize gon fines de solisitar una patente que prolgja 1z lecnologia
detarrollada por la Univsrsidad Nagional de Calombia,

1.2 Lz tecnologia. Sabre 13s etapas de proceso descritas anteriormente, @ Universidad Nacional
de Calambia {UNC) recorocie la novedad del desarrollo v encontrd necesario proteger esta
tzerolagla como companents de su patrimonio v, dado =u cardcler de entidad poblica, como
palimenin da 13 nacidn, En gl marco de fos instrumentos inlgrnasionales sobre propiedad
intelectual, gl Tratado de Budapest astablece que cuando se emplean seres vivos e producios o
procescs que son profegidas por patente, muestras del ser vive {en nuestro caso el
microotganisme) deben depositarse en bancos de referencia como requisito para gle pueda
registrarae la solicitud de patente. €l depdsito del migroorganismo &n la "Agricultural Besearch
Service Patent Culture Collection NRRL" contd con el permise de exportaciaon No, 885 del 11 de
ahril de 2003 expedide por & Ministerio de Ambiante Vivienda y Desarrolle Territorial,
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Bl procese de produccidn del Biopollmero se desarrolla a nivel de laboratorio ¥ en esle se
contemplan 1as etapas de fermentacion, reaccitn enzimatice y recuperacion y purificacion def
bierolimero. Coma resultado de la investigacion v desarrcllo s Ilegé al procesm Qque 58 prasenta
en el Anexo 1,

Fara proteger fa tecnologla, 12 UNC solisitd 1a patents anta |EI Superintendencia de Industria ¥
Comerzio (SIC), baje 12 denominacian: "Biopolimers con base en Lactocoscus fackis NRRL B-
20556, el proceso para el cultivo de Lactococcus factis NRRL y ef procese para la produccidn del
biapollmerg”, Esla solicitud se hizo para Colombia, con la posibiidad de ampliar 2 palses gue
suscribieron ef Tralada de Cocperacidn en materia de Patentes (PCT), y fue radicada el 23 de
diciernbre de 2003 bajo el numero 03112173 ante la SIC. En e} Anexo 2 se presenta el texto
complete de 13 version en espafial de la patenta.

La UNC ha pramevida la tecnclegia cor el fin de identificar empresas gue tengan interés por uzar
gl biopolimero, a partir de lus usos potenciales conocidos para productos similares, En este
contexto, se contempla farmular con las empresas actividades de inveshigacion vy desarrcllo
asociadas a los usns (e son de interés por cada empresa.

1.4 Actlvidades y Resolfades a parlir de los cuzles se esta desarrollando Ta fase de
aplicacion Industrial y aprovechamisnte comercial. En este punto se describen las actividades
de investiqactén v desarrolle v sus resvltados, gue consiituyen fa base de la tecnologla gque se
espera industrializar. Es pedinente anfatizar que aun no se llega g la fase industrial v comarcial, los
avanees san significativos pero no suficientas para la fase de industrializacion vy camergializacion,

- Come primere actividad, con el aislamiente depositads en el Banco de Gepas vy Genes del
Instituto de Biolecnologia se apliceron procedimmentos empleados para la caracienzacion de
micronrganiamaos que permitieran evalues, a4 nivel de laboratorio, fa capacidad gue posee para
preducir biopolimeros (exmpnlisscaridas) empleando sacarosa como sustrata. Resultados: a
Metodologia para carackerizar micraarganismos productores de exopeolisacaridas, b, Una repa
caracterizada con capacidad para producir exopolisacaridos,

- L& segunda actividad consistio en establacer si el compleic enzimatico asoctado a la produccicn
de bopolimearos aqan enzimas intracelularas o si eran axtracelvlares. Resultados: a. Obtencion de

un extracto enzimabice sxtracelular con dos tipas de acthaidad, bideolitica y de transferencia,

extracto que al enfrentarse 5 sacarcsa en sotcion produse exopolisasaridos. b Metodologia a
nivel de laboratorio para piehicir el complzjo enzimatizo a partir de la actividad metabdlica de fa
cepa de Lactococous 50,

-« La tercera actividad consistid en seleccionar, astandanizar € implantar las metodologlas anallticas
que permitieran estudiar todas las variables cingticas. tanto en fa fermentacion para Y2 produscidn
dal complgio enzimalico como en la reaccion enzimética para la produccion del hiopoilmers,
Rezuliadns: a. Metodolcgias arsliticas pare o seguimiento de 1z fermentacion {consums de
sustrat, aclividad enzimatica, concentracion de hiorasa) v para |a regccidn enzimatica (hidrahsis
e sacarpsa, polimerizacion de la glucosa, concentracion de biopolimero). b. Protacolus con los
matedos e anabsis 2 ser empleados doerante & proceso a todos los nivales, de ivvesticasidn v
desarrolln, desde laboratoric hasta la futera plania de gredugcian.

- La cuarta actividad consisbte en estudiar lzs condiciones ambisniales baje las cuales gl
microcrganismo produse las mavores concentraciones finales de enzima, medidas como actividad
enzimatica, para o cual se desarrallaron dos tipss de experimentas; los primeros para determinar
temperatura, pH, requerimizmos de axlgere y velocidad de agitacion en cultives en matraZ: oS
sequndos para detemminar Igs nutrisntes requeridos por el microorganisrma para induce el
metabolismo  hacia la croduccion del complejn enzimatico. Reszuoltados: a. Tecnologla de
tarmentacion optifmizada para la produccion del complgjo enzimatics, b, Indices de produccion, de
praediantividdad oy da sactes da prachiesise slal sewnlein arsieedticn 3 aseals ce laharalering g
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Estandares de czalidad de lzs materias primas empleadas en la prnduccnﬁn del compiejo
enzimatico, '

- La guinta actividad consistit en evaluar la produccién dé un bmpcilmerﬂ empleandn o5
mmvleps enzimaticos producidos en ias aclividades anteriores, determinando las operaciones
unitarias requeridas para la recUperasion y purificacion del biopolimers. Los resultados scumulados
hazla esta elaga indicaron fque se irataba de un biopo!imers con caracterlslicas fisicas ¥
- fisicoquimicas gue lo haclan muy promiseria para una potencial explotacién comercial. Resultados:
a. Tegnotogla de enzimas optirmizada para la produccion del biopolimera, b. Indices de produceion,
de productividad y de costos de produccidn del biopolimere, ¢. Estdndares de calidad de las
malerizs primas empleadas en la produccion det hlnmllmem d. Estandares de calidad da!
biepolimere a partir de |2 te¢halogla desarrcllada,

- Lo sexta actividad se relaciona con la proteccién de la propiedad intelectual asociada al procesn
de predoceion dal biopalimers, para o cual el grupe de investigacion postuld; ante |as instancias
[prrtinenies de 1a Universidard t=2 proteccidn de |a tacnologla por medio de vna patente, proponienda
aue tambign se contemplara la posibilidad de palentar en paises donde podria tener inlerés el
hiopctimero. La Universidad acogi® ta propuesta y se procedid a solicitar la patente ante i3
Superintendancia de Industria y Comercio (SIC) acogiéndose al Tratado de Cooperacidn en
Falentas {PCT), Resullades: a. Sclictud de patente nacional {ver en g Anexo 2 sl texto de 3
Palentr). b Solizilud de patente via PCT en Estados Unidos, Comunidad Europea v Japén, o
Reconocirmienlo de novedad por parte de b3 Oficing Ewropea de Patenles ¥ publicacion de Ia
solictud. d. Depdete de la cepa de Lacfocossus sp. &n un banco de referencia reconocido por el
tratado de Budapast, ¢ Solicitud de scceso & resursos gendticos con fines de investigacion y con
fines comarsiales ante el Ministerio de Ambfente Vivienda y Desarrolle Territarisl.

- La séntima actividad conststié en escalar e proceso (fermentacidn y reaccian enzimatical de
matraz a hioreactares de 2 litfrps de capacidad, evalrando g este nivel las variables ambientales
que presentarch en el nivel anterior la mayor incidencia sobre la produccién del complejo
anzimatico ¥ sobee la eroduccion det hiopolimers. Resultados! a. Tecnologla de fermentacion y
tzcnnlogiz enzimatica para la praduceian del complejo enzimatico v del biopolimero, b. Indices de
wroduccion, de productividad v de sostes de produssion del cDmpIEJD ennmahco y del biopolimers
a sacala de banco (2 lErs). |

+ La ectava actividad consistio an escalar el proceso a baoreacmres de 14 litros de capacidad
svaluande (o5 factores involucrades en la etapa anterior y generando capacidad de produeccion del
biopolimarn que permitiers emprender oz eztudios sobre los usos del biopalimero. Resultadas: a.
Tecnolzgla de farmentacion y tecnologia enzimatica para 12 producsion del complejo enzimatico y
det biopolimers, e Indises e produssion, de productividad v de :nstﬂs de produceidn del compleio
anzimalice v del biopolimere a escala piloto (14 Fros),

- La novena actwidad, en desarrolln, consiste en estudiar, a patlir de eshidios de vigilancia
lecnolbgica, les usos de biopolimeros similares al outemida, o8 usos mas Wromizorios gue se
puedsn svaluar para es'a nuosva moléqula. Entre los usos en estudie estan produccién de
coliculas por mgldes ("cazbing™ v por extrusion, como aportante de fitea caluble, como agente
prebidheo v en recubrimizntos de {nidas, Sl avance en cada vso es diferends y ha involucrado en
cada ugn distintas empresas depandiendo deb interdgs vy del use. Resullados: a. Allanzas con
empresas en investigacian y desarrollo, para evaluar gl biopollmero en usos especilicos. b,
Estudiog preliminares sobre el uso del biopolimere en la obtencion de capsulas de uso
farmacéurtico vy cosmatico, a partir de pellzllas del hiopolimerg, que comprenden: Formulaciones
(plastificanizs. colorantes). procesabilidad {sondiciones para formar peliculas por moldeo o por
gxttision), estutios preliminares de bicdisponibilidad. o, Estudios preliminares del uso dal
bippolimerg come agente prebidtico en productos 1dcteos, d. Estudios preliminares det uso del
Ricoolimero comao fibra snluble para ser emreleada en alimentos funcionales.

rorrciay trenanlecpglfaparael pzis

Carrera 4% Mo, 26 - B85, £0IFHSHY URIEL GUTIERREZ, piso § Oficina 571

Teléfanm st B7 (11 3105345 . S1ERR7 Conmutaclar: §7 617 3165000 ext, 1EN22- 18025- 180 G- TR &
D Telefzr, w7 (13 2163297
Carren electrdnicn: rogloianmEungledu.cp

Brootd Colombla, Sur América

L)



' L_!M;idad Maclone! ¢ Colombia o Rectorla. Hicls Mo, 7 - 2 T ? n 5 SE-{ Eﬂ'ﬂa : Pig. &

- La décima activirlad consiste en escalar 1a produccidn del biopollmere hasta planta piloto semi-
industrial {niveles entre 30 y 2000 litros de capacidad en los bioreactores), Esta se inicid pero se
encuentra suspendida en este momentn, dependisnte de! contrato de acceso & recursos genéticos
con el Ministerio de Ambiante Vivienda y Desarrolle Tarritorial v de la valoracidn de mercados
derivados de los Usas en estudio. ' :

2. Mencionar cualeg han slde los prodiuctos generados hasta el momento dentre del
proyecte (anttculos, trabafos de grado, personas formadas, éntre otros} y ramitir copia de las
pubficaclones realizadas.

A continuacién se relacionan los producios generados en el :programa sobre la obtencion del
hiopalirnere. Debemos informar que al determinarse que la Universidad Nacional protegerla fa
techalogla por medio de una patents, todas 1as actividades'de investigasian ¥ desarrollo se
reafizaron ot invesligadores de planta de la Universidad y -personal contratado, en razén a
nrezervar |a novedad. Mo se contemplaron trabajos de grado ni tesis de posgrado puests que Ios
dosumentoz gue e estas surgen son de cardcter publico, condicfdn ne compatible con los
reguisilas para palentar Los producios generados hasta gl mamenlo son; |

El predicta. Un hiopolimers derivade de Ir sacarosa {sacarosa modificada o glucerolisacaride)

que se abtiene por una lachnalegla de emzimas empleanda un microsrganismo del genero
Lactocnoors 5. :

El micreorganismo, Ua micreorganismio del género Laclacoccts sp, aislamiento denositatio =n &l
Banco de Cepas y Genes del Instituto de Siotecnalogia de la Universidad Macional de Colombia,
colecsitn binldgica acreditada en &) Reqistro Macional de Colecciones Biolégicas D90 que liene a
cargo el Institute de fnvestigacion de Recursos Bioldgicos Alexander von Humbeldt. :

La tecnologia, Un prozeso biotesnoldgico para la produccion' de un hiopolimero que presenta
como elapas centralss una tecnologia de fermentacicn (para produsir el compisjo enzimatico) ¥
una techologia de enzimas (ver Anexo 1), Sobre este proneso la Universidad Nagional de Colombia
(UMY inicid las gestiones para protegeda por medio de ura patente. Para esto. y con |2 dabida
autorizac'an del Ministere de Ambienta Vivienda y Desarrallo Territerial {permiso e exporiacion
Mo, B85 dal 11 de abrl de 2003, deposite el microorganismo en el banco de referencia
"Agricultural Ressarch Sendce Patant Culture Colleclion NRREL". La palente esta solicitads ante 13
Suosrintendensia de Industria y Comsrcia {SIC}, bajo 13 denaminacion: "Bispolimero con base en
Lacinsocows lachis NRRL B-30855, 2l process parz &l cultive 'de Lactocoscus faciis WRRL v el
procese para la produscan del biopalimers”. En el Anexo 2 se presenia el 1@xto completo de la
versian en 2zsadal de la patente. La solicited de [a patente no implica aue se este comerciglizanda.
sin embarge, s s uan elaments furdaniental para las fases de indusirializacidn y comercializacion.
Eg um imperativa emprander 3 prolectian g 12 fetnninga nirgue seopizrde la oporfemdsad de
ingusirializar, dada guz a nival mundial 2e zicue investigando y ganerando producios similares en
progiedades y aplicacinnos.

| i
Productos olienidos par actividacl.

- Par ol componeile de microbiclagia: _ :

a Metodolsgla para caracterizar microorgarismos produstores $e exopefaaczridos
b. Una cepa caracterzada con capacidad para oraducir exopolisacaridos.

oy &l comipenanies da hinqulmizg, sozimos

[

I

corrrnizvterinalcolanara el p

Carrera A% M. 26 -55, ED'TRVD BRIEL GUTIERREZ. piso 5 Oficing 571
Tewfans (sl BT (13 Z1REI4A . 21ASEAT Conmuiadar: 57 (13 3163000 ext, 18022 1R025-1R010-18015
T Telefar: 57 {31 3165297
Creren clectrarico: reccinandiunal sdecn

Fnpntd Colarkia, Ser aTérica

aosy
Yol



. EJ_[_\[}:F_FM—H?Mm et Colnmiia .l Rectora, ofielo Mo, R = 9 ? 'F ! _ SET Pag. &

a. Obtencisn de un extracte enzimatico extracelular con dos tipﬂs de aclividad, hidrolltica v de
trarmsferencia, extracto que al enfrentarse a sacarosa en solucion produce Exopnr:sacarldas

b. Metodologla & nivel de laboraterio para producir el complejo enaménco a part!r de [a aalwldad
metabhodica de lo cepa de Lacfanocos &0

- Far ef compenants satre meatodologtas analilicas:
a. Metodologias analiticas para el seguimiento de 1a fermentacion (consume de sustrato, actividad
gnzimatica, concentracién de bipmasa) ¥ para la reaccion enzimatica {h|drm|5|s de sacarosa,
FII'.I|IP'IPI’I7‘1"‘IG"I de la glucosa, cancentracion de biopolimera), i
b, Protocolos con los malodos de analisis a ser empleados durante el proceso a fodos los mveles
de muestuqqc:mn ¥ desarrollo, desde laboratorio hasta |a futyra pranta de produucmn

- Forel compenente sobra cuifivos eon of micreorganisma:
a. Teennlogla <le fermentacion aptimizada para |2 produccion del compleio enzimatico
h [helices de prottuczian, de productividad ¥ de costos de preduccidn del camplejo enzimalice 3
soola de laboralorre.
c Estdndares d= calidad de las materas primas emplsadas en la prndut:mf'n del complejo
erzirmalico. : |

- For el componente de lecnodogla de ehclimas;

a. Tecnologia de enzimas optimizada para [a produccion del biopolimera,

b [ndices de producsisn, de productividad v de costos de produceian dat biopolimers.

c. Eslancares de calidad de las rmaterias nrimas smpleadas en la produceidn del biopolimers,
o, Estérdares de calidad del biopallimero s patir de 1a tecnologlaldesarrallada, |

« Sobre ta propiedad inteleclual asnoiada al proceso de produccian del Biogpoffmero:
a. Selicitud de patente nacional fver an 2l Anaxo 2 el texto de |a Patente), Esta solicitud s una
gestiin nzcesaria para poder contemplar una posible etapa de comercializac|én. asl mrsmn se
deben realizar otros tramites como registros samitarios v registros de productor.
b Solicitud de paterts via PCT en Estados Unidos, Gomunidad Europea v Japad,
‘& Reconooimiento de novedad por parte de la Oficing Evoped de Patenles y publicacion de la

saficitud, '
d. Depdsite d2 12 cepa de Lactococous 50. BN un banse de referencia reconomdn par el tratado de
Bud apast,

2. Solicitud de asceso a2 resirsps gerzlicos con fines de nvestgacion v con flnes de comarcialas

ante al Ministerio de amhienle Viviende ¥ desarrgio Rural,

- LSolve el escataminnio def proceso :

A. Tecnologia de fermentacion v lecnologia enzimatica para |2 produccion del campiajs enzimalica
y del Biopalimaro g escala hanoo y planta piloto (2 v 14 litros). '

t. indices de produccion, de productividad y de costos de produceidn dal complejo enzimatico y del
Bicnolimern a escala de banoo v planta piloto (2 ¥ 14 litros).

- Sobve fos gstuclins prefiminares en refacidn a wsos del biopotimero!

Aa. Alianzas eon ampresas en investigacion vy desarmollo, pare evaluar e biopollmers en teos
ersoetificos,

h. Estudios prefiminares sobre el uso del biopolimera en Ia obtencitn de capsulas de uvzo
farmactutico ¥ cosméatico, a parkir de peliculas del biopolimers, gque comprenden: Formulaciongs
(plastificantes, colorantes), procesabilidad (condiciones para formar peliculas por moldeo o por
axtrirmiang, estdios praliminaras de brodisponibilidad.
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¢. Estudias prelimirares del uso del biopalimero corno agente prebidtico en pmcfuctus factaos,
d. Estudics preliminares def uso del biopefimers coma fibra saluble en alimentacian funcional,

D la evaluacion de los productos oblenidos as claro que se deben realizar trabajos relacionados
con &l escalamiento del proceso produchivo, los vsos del biopalimers y la optimizacién de las hes
etapas del procese (fermentacion, reaccion enzimdfica y. recuperacién |y purificacion del
- Wopoimero) con ines de hacer Mas competitivo e products en el mercada. :

3. Manlfestar come se han venido proveyendo del recurso bioldgleo para continuar can
tas actividades que se han realizadn y se van a realizar, '

E! recurse bioldgico, la cepa de Lactococcus sp., estd depositado en el BANCO DE CERP2S Y
GENES INSTITUTO DE BIOTECNOLOGIA UNIVERSIDAD NACIONAL DE COLOMBIA (IBUN),
con registro acluatzars en el Registre Naciona! de Colecciores Bioldgicas 020 aue tiene a cargn e!
Instfifuto de Investigacioras de Recurses Bioldgicos Alexander van Humbaldt, En gste banco =8
consenva |a cepa a -~ 70 "C. en un numere de réplicas que minimiza log riesgos de pérdida de fa
c2pa de referencia, mantenienda su capacidad para crecer y reproducirse, El mangjo de la cepa en
la coleccion se realiza bajo un protocoln a carge de personal técnico del IBUN. El BANCO DE
CERPAS Y GEMES INSTITUTO DE BIOTECHNOLOGIA UNIVERSIDAD NACIONAL DE COLOMEIA
{'BUN) 25 &l dnico wgar de depdsits de la cepa Laciocoocus sg., con hase en el cual se realizan
las actividedes planeadas en el provecta, El Ansxn 3 es una copiz del registro correspondiente a
esta eolaccion biclégica expedida por el Institute de fnvestigaciones dé Recursos Biolagicos
Alexandar von Humbold,

4. Enviar un informe completa y actualizado del eatadnl del tramite de patentamiento de
la fecnnlagiz generada dentra del provecto. )
Aoconfiniracian se relacionan fos pasos relsvanfes due ha seguide la solicitud de patemte,
Faralzlzinantg se ban realizadn numergsas gestiones an difsrentas aspectes, comeo 12 traduccian
al ingles v al japonés de la patente, la ravisidn parmanente del estado del arte, entre ofres.

- Depdsite de la cepa en &l banco de referencia de 1a Secrelaria de Agricultura da |as
Estmdes Unides, derominado "Agriculhural Ressarch Service Patent Culture, Sollestion NRRL™
ubicadno eri 1815 N University Street, Peariz, llinois, U/SA. Bste banco le asignd el eédigo NRRL B
~ 3N5RESE, :

I
- Lz sulicitugd de patente fue presentada el 23 diciembre de 2003 ante la Oficina d2 Pateniss
de.la Supenntandencia <de Indus'ria v Comercio, en &l marce del Tratado de Cogperacion en

Patentes PCT Expadients Mo, (3.112.173 En el Anexo 2 se presenta una copis de |a versisn en
zepafinl e 13 palente.

- La solicliud de patente anle la Dicing !nternacional de la Orgenizacidn Mondial de |8
Mropiedad intelectual, en 2! maros del tratada PCT, se presentd of 28 de diciembre de 2004,
|

- El 30 de junio ca 2005 la Supsdintendencia de Industria y Soreroia (SIS} publiza 12
solichud de palerie en s Gaoels Ohicial Mumets 553, enla pagina H52.

- Ef 37 de agoste de 2008 se presenta Un memorial & la SIC, en el pue se solicia que sea
practicacdo 2l Examan de Patertabilidad de I3 golicitnd y "en &l gue =ze adjunta el racibo
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correspendiente & fa [zsa oficial. Hasta ef momento ne ze exped!dm al resultado del Examen de
Patentabilidad.

- Las fasas naziorzles &n los paises 271 los gue se qullrr!a la patente, se inicia al 23 dF- jriria
te 2006,

" - La Drganlzamén Mundial de |a Propiedad Intelectual, de por regibida I3 solicktud de patents
vla FCT a nombre ¢fe [3 Lniversidad Macional de Colombia, : i

- La Oficina Europea de Patantes publict |12 solicitud de patente. Conforme al procedimiento

Europee de la fase Nacional, la Oficina de Patente Europea otorga al solicitante 1a oportunidad de

medificar 1as reivindicacianes luego de presentada a solicitud. se cumplis cl::n =t 'Iérmmo para
oresantan ias mordificaciongs antes del 31 agasto 2008,

- El 08 enarp ¢l 2006 se presants |a Cesion de Inventores ante 1as oficinas de patentes de
oz palses en ns gue se solicita la patente. El grupn de investigacion cede los derechos
patrimoniales a la Universidad Macional de Colombia. Simultdneamente se presenta |3 traduccidn
alingles de les modificacinnes a by dascripzion sde |z invencian v a las reiuindica;ciones

- Se presenta el 22 de junio de 2006 |a solicitud 13 patentz a la Oficina de Patentes de los
Estados Uridas. . .

- El 04 d2 junio dg 2007 ze recthid comunicade por 12 Oficing de Paients de los Estados
Unides sobre la chliigazidn de revelacidn de infarmacidn duranie ef trdmite de sohatud de las
palentes en asfe pais,

- El 21 de junio d2 2007 se realiza la Frezentacion de la Declaracion de Traduccion del
decumento de gricricad & la Oficing Evropes da Patentes firmada por el F{epres-ﬁntante Legal e la
Universidad Macional de Colombia,

- Bl 22 d= junio da 2007 la Cficing de Patentes de los Estades Unidas publica la solisitud de
la fase nacional en ese pais,

- Bl 1Z de julio de 2007 se mesentd antg la Oficina de Patentes de Ios Estados Unidos la
Deaclaracion de Traduccion del documento da prioridad. '

. ZF 10 da septizmibre de 2007 e presentd ante |z oficing de patentes dal Japdn |a solicitud
[ara realicar 2l examan de patentabilidad.

- Aales del 31 de diciemie de 2007 se sagd la anvalidad de la patente en la Fase Macional
en la Comumidad Eyropaa. !

i
- En maya de 2008 se reahiza la presentacién de novedad en el estado del arte ante la
Oficing de Patentes de Estadas Lnides,

8. Relacionar cusles son las proyecclones comerciales esperadas de les productos
obtenidos v por altener dentro del proyecto,

cercie yirtesanlegia parta el peis
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En comunicaciones anteriores |3 Universidad ha exprezadn sus puntos Jde vista en relacion 3 la
fese de comercializacion, por ejemplo el oficino 18-373 de facha hoviembre 8 de 2005 radicado en el
Ministerio bajo &l Admero 4120-E1-1046289, .
B0 2sie punto 23 necesano precisar que e trabaje adelantads por Ya Universidad en este proyecto
et tecnalagia de punta, con esta se obtieng un NUEVO biopolimero sobre ef que se ha avanzado
- en la gengracion d2 conocimiento sobre sus caracteristicas y descripcidn, sin que ello haya sido
complietado totalmente, EI trabsio continuado de la Universidad en este proyecty, conlempld
establecer alianzas estratégicas con empresas colombianas para realizar estudios y explorar
patenciales usos del biopollmere y analizar 13 viabllidad de industrializar |a tecnaologia resultante del
proyecto objeln de fa sofficite] e accese a recursos geneticos con fines comercizles. Los
resultadns obtenidos siguen siendo promizcrios, permitiendo prospectar hacia el futuro una posible
tase comercial, que dependerd, entre ofros, de los siguientes factoras:

a, Complatar ta avaluacidn de 1oz uzas dal bfopolimers derivades de la capacidad de formar
paliculas, #n aplicaciones como 'a produccion de capsulas de uso farmacéutico y cosmiticn,
ampaglias comastblag, entie olfos. Todas esias aphcaciones presentan un amplio potencial de
mercada aue podria derivar en demandas significativas del bigpolimero. Este uso, de acuerdo con
los estudios vy exploracidn de potenciales usos del biopolimere, es el Unico gque plantea la
convaniencia en este momento de ampredear Ja etapa de experimenacion a nive! de planta piloto.

b Completar estudios fendientes a antimizar v reduslr los costes de produccion del
biapgdlmern, en sus tres etapas; produccién del compleje enzimatica, produccidn del biopolimers y
reciperacion y  purificacion del biopolimere  Estos estudios han permitido  incrementar |z
productividad v los rendimisntos def proceso, haciendo mds competitiva e biopollmern Frente a
atos pollmeros. I

e, Desarrollar Ios ensayos que establezoan las autoridades en salud {(INVIMA) para los
prodictas farmaceuticos v afmenticios que ubiicen el biepolimero, con el fin de solcitar v obtener
e registros sandarios.

d. Completar la svalyacion 42 los ugos 4ol banolimann e alimenios funcionales, tormnp fitra
scluble ¥ como agente prebioticn. En el evento de resullar faciibles estas dos aplicacionss,
representarian un marcads pare el biozolimers muy amplio. Los andlisis en cuanto a este yse se
sncusntran &nuna etana emingntemneante svplorateria a nivel de laborators,

Estes estudios para desarrallar nuevos Lsos y asegurar la competitividad del biopolimera,
establecer el marcado v el tamafio Splime de planta, permitican 3 su vez determinar la factihilidad
goonomica de pasar 3 una etaps de utilizacion industrial de esta tecnologia. Como resultads de los
esliidins de vigilancia tecnologica. por ejernplo, ta Universidad ha trazade come posible horizonte
fe praduscion pera un temafo Mikims de planta, une capacidad del orden de mil oneladas por
s, Sobre esta bese, solo cuando los estudios sobre usos del biopolimere indiguen que podria
caplarss un mercado de este orden, se podria desarrollar la fase de indusirializacion v
somersiakzacian del producto

Fezaltarmes |z impartanciz v la necesidad de gue la Univarsidad, por inlermedis dai IBUN, conlinue
desplenando accinnes tendientes 3 promover el bippolimera en sectores industriales gque podrian
nresentar interes. a partir de los posibles usos del biopolimera. Estas actividades exploratorias no
carstiuyen en si mismas explotacién industial o comercial, pero s haten nescsarias st s guiere
lngrar el pastcionamicrto dal producto v asegurar la viahilidad de sus polenciales usos industrisles
y comerciales derivados de recursos de la biodiversidad en beneficio del pals.

poereias oy frinasnlen’arararlnoais
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& Aclarar el destino y disposicidn de las muestras de Lactococcus sp. gque fueron
exportadas al amparo del permiso de exportacidn NO GITES No, 885 del 11 de abril de 2003,
Adicionalmente, dado gue este permfso sp encuentra en el archivo muerto de este
Minfsterio, ie selicitamos nos colaboren remitiéndonos una copla del mismo,

En 2! &nedo 4 se encuentra una copia del Fermise de Exportacidn de Espemmenps de la
. Diversidad Bivldgica no Listados 2n log Apéndices de la Convencidn "CITES" numero 885 del 11

de abril de 2003, expadido por el Minlsterio de Ambiente Vivienda y Desarroflo Territorlal, Direccidn
de Ecosistarnas,

Las muestras te Lacfocoscuws sp. que fueron expartadas al amparo del permisa de exportacion
CITES Ko, 285, tuvigron come desting 2| banceo de referencia deila Secretarla de Agricultura de los
Estados Unidas, deneminade "Agricultural Research Culture Collection (NRRL} internacional
Uepositary AutharityService Patent’, ubicads en 1815 N. University Street, Peoria, llinois 51604
USA La forma INTERNACIONAL para ef depdsite fue: BUDAFEST TREATY ON THE
INTERNATIONMAL RECOGMITION OF THE DEPOSIT OF -MICRODORGANIEMS FOR THE
PURPOSE OF PATENT FROCEDURES, Entre los regquisitos esiablecidas parg el manegjo del
depdsito, e g&tabdecid que |la cepa no podrd ser suministrada a ninguna persona o entidad;
cualauier scticitug en tal sentido requerira |2 autorizacidn por escrilo de los deposilarios, en este
caso lz Universidad Nacional de Colombia.

7. Aetualizat 1a sollsitud de Acceso a Producto Derivade con fires da apllzacian industrizal y
de aprovechamiento cormercial para el proyecto en mencién, en ef modelo eqtahlacndﬂ en la
Resaolucidn 414 do 1908, doebidamente diligenciado, !

£n of ANEXD 5 se presenta el formulario diligenciade seqgun la Resalocion 414 de 1998, para |2
soliciud de acoeso a recursos gendticos con fines de comercializacion,

8. Presentar 1a propussiz del nugve provests an la ane se explique de manera detailada las
‘fases, las metodolegias v los procedimientos a utllizar en fa investigacldn, entendléndese el
hieve proyesio come la fase que se va a adelantar 2 la luz de este trémite. asi como las
fases de prospecaion v escalamiento a lo largo de la fase comercial ;

d 1

El acipite W del Aneun & carresponde = 1a prooussta de provecto, !

2. Aclarar quien va a st al solicitante do esie permise a nombre de la Universitad, para lo
zugal debe tenerse en cuenta qua quien vaya a suscribir el contrate de acceso debe tener
capacidad para contratar. De igual manera aclarar quien serd la Institucion Naclonal de
Apoyo [INA), teriendo en cuenta gue de acuerdo a lo establecids en lz Decisién Andina
399196 la INA debe ser una "Persona juridica nacional, dedicads a fz investigacion bioldgica
de fndole clentifica o téonica, que acompaia al soficitante y participa funtfo con éf en fas
actividades de acceso”, Para definir estas dos figuras es importante gue la Universidad
revise la vigeneia de las delegaciones presentadas anterlormente a este Ministerlo dentre
del trimite del proyecto de la refercncla.

El solicitante de esle permisa es la Universided Nacional de Colombia v quien suscribe la solicitud
g5 el Rector MOISES WASSERMANN LERNER.

c'eancizy izonelegia paraelpals
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El INSTITUTO DE CIENCIAS NATURALES (ICM) de la Facultalﬂ de Ciancias de la UNIVERSIDAD
MACIONAL DE COLOMBIA es la [nstitucién Nacional de’ Apoyo (INA). La Direccisn de
Ecosistemnas del Ministerio emitid Concepto Técnico indicands que el ICN satisface los requisitos
para ser INA. Para cumplir con esle requisito la Rectorla General, par madio de'la Resolucion 1248
e 8 de octubre de 2003, delags a la Facultad de Clencias para que & travss de sus institutos actie
a nombre da g Uniw—"rq!dad como Institigidn Nacional de Apoyo en los procesos de acceso a
recursns genéticos de confarmidad con lo previsto en la Decision 331 ge [ Comigidn del Acuerdy
de Cartagena, B! Anexo 6 contiene una copiz de asta Resolucidn,

10, Presentar los documentos vigentes gue acrediten ! capacidad para contratar del
solicitante, !a carta de compromiso para apoyar el proyecto come Institicién Nacional de
Apoyo, firmada por el representante legal de dicha institucion, en la que se manifieste de

manera explicita de gue manera va a apoyar el proyecto, asi como el certificado de
existencia y representacion legal,

Copia de la Rezolugidn de nombwamienio del Rector MOISES WASSERMANN LERMER,
representante legal de |z Universidad Macional de Colombia y del Certificade de Existencia y
representacion tegal de 3 Universidad Macional de Colombia expedido per el Ministerio de
Educacian Nacienal, Subdireccion de Vigilancia Administrativa def Vlcemmlsteno de Educaciin
Supariar, se presenian en e ANEXD 7,

Z| Anexo B conliers ura copia del Converio suscrite par [a Facultad de Clencias Inshituto de
iencias Neturales v 2| Instituto de Biotecnologia en el gue la primera se compromete a
desempefiar 125 funciones de [nstitucion Nacional de Apoye, cuya vigencia es por cinco {5) afos.

El Anexo 9 cortigne una copia de la Resolucion de normbramignto del Decano de la Fasultad de
Ciencias.

11. Presentar las hojas de vida actualizadas de los 1nvesﬂgladcrea gue participardn en esta
fase de la investigagitn, en caso de no ser las mlsmas de la solictud inlelal.

En lns ANEXOS 10, 11, 12 v 13 se presentan las heojas de vida actyalizadas de (os profesores
SOMNA OSPINA, DOLLY MONTOYA GUSTAVD BUITRAGO v JAIRD CEROM, respectivaments,

12. Presentar fos anexos mencionados en ¢l oficio del 27 de abril de 2005 con el radicado
412G-E1-35716, 8 saher: listados de jos grupos de trabajo que desarrollaran esta fase dal
proyecie ¥ los equipos gque se utilizaran, :

Can r2specto a |2 solicitug =fectuada en este numeral debe sfectuarse |a siguisnte precision en sl
rumeral 3% del ohcio |B-175 radicedo 4120-E1-35718, se sefalaron cuales eran los grupos de
trabaje existentes en el Institute de Biofecnologia, ast "Desde su creacién en 1987, f institilo dg
Biotecnalogia de la Unfvarsidad Nacional os Colombia ha logrado consolider nueve grupes de
Irabajo, cada ino de elfas cuenta con si oo faboratoris.

Los gripos son;

»  Bioprocesos y Bioprospeseidn, hace parls de este grupe 1z finea en Tecnologiz de Enzimas,
= Binpesticidas

cipsciday t2cnolcgla nars el pajs

Carrera 45 Ma, 26 -85, EDIFICIC LRIEL CUTIERREZ. piso & Dficina 571
Te'ffono (s 37 410 3T A53A6-31ERIETF Conmutacdor; 37 {1 2165000 ext. 18022-18025-18010-> 5015
Tetefax: 57 (17 3165207
Corren elecrdnicn: pertaripundiysa,educo
Rt Colombla, Sur América

AT

44

1S



b4

: !
" Wnlveraldad Nacional de Colombla . Rectorla. Gflclo N, R o i T ‘ll r} SE.I ?-HBB Pag. 12

v Grupo de investigacisn sobra ef sulfivo de fiame g :

»  Epidamiclogia molectiar. ; '

«  Biomimeéficos y reactivos bioltgicas ’

+ Incorporacion de elementos de hiolachalngls en la educacaén basica y madia, Grupe BIOSEC.
»  Diversayos y conbrol de contaminacion aordlics

+  Bininformatics !

T e Bionegoctos”

Capia del oficio se incluye nuevamente en el Anexo 14. De igual forma en ef menciohado anexo 38
incluye &l listadn de Ios equipos del Instituts de Bistechologla, correspondiente a Labaratorios de
tecnologia de Enzimas. Misrobintogia, Fermentacinnes, Plantes Pilota y equipos comunes. |

13. Aportar el rogistro vigente de Iz cofeccion donde se deposits el recurso bloldglco, ants
el Institito Alaxander van Humbaiot, .

|
Copda de la actralizacidn del registre de \a coleccidn bioldgica denominada "Banco de Cepas y
senes Instiiute de Btecnologla Univarsidad Nacional de Colombia (IBUN)", con vigencia hasta el
13 de febrerp de 2009, g2 presenta en el Anexo 3.

14. Enviar las copias de los convenlos o acuerdes del cooperacidn suscritos para o
desarrofle del estudio con entidades nacionales ylo extranjeras, dehldaments traducidos al
castellano, o |ustificar sl no exlsten,

Mo sa han susorito convenios o actierdos para ef desarrolle del estudio con entidades extranjaras.
Con entidades nacionales, [a Unica entidad von la que se han suscrite Convenios para dessrrallar
una planta pitoto dedicada ala produccion det biopolimers, es can la empresa PROGAPS S.A.
Copia de estos convenios se presentan en el ANEXQ 15, asl;

a) El Convenio Universidad Nacional de Colembia — Grups de Produceion ge Levanas Adscrite al
Grupa de Teonslogia de Enzimas del instituto de Bistechnloglz - y PROCAPE 'S, A | ef 8 de marzo
de 2002,

b) €I Convenio de Confidancialidad Universidad Nacionat de Cnlﬂmbua y PROCAPS 8. A de fecha
B de znero cle 2007,

] El Convenin para el Desarrallo de wna Planta Pilote para la Produccitn de! Biopolimere SIVAN
zon fecha & de colubre de 2003,

15. Para que este Minlsterio pueda estudiar sl se le da tratamiento de confidenciafidad a fa
salicitud en mencién, deben llenarse |0s requisitos establecides en el articulo 19 de fa
Decisidn Andina 391/88, a saber: jusfificacion de la peticién de. confidencialidad,
acompafiada de U resumen no confidencial gque formardn parte del axpediente phblico,
Adiclonalments, es imporkanie que (onga oo cuenta aue de sonformided con la Decisldn "La
canfidencialidad no podra recaer sebre las informacionss o ocumentos 8 f0s qite se rafiers
ef segundo pdrralfo del articulo 18 de la presente Decisfan”. 50 la peticion de tratamiento
sonfidensial no cumple con las requisitos estahlecidos en ef artfeulo 19, este Ministerio la
denegard de pleno derecho,

Le solisifsd de patenie que hizo la Universidad ya fue publicada por la Oficina de Patentes de la
Unién Europea, superdndase ast la nesesidad de mantener confidenciales log componentes da ta
tecnalanis, por fo oue la Usiversidad no terd ust de aste ratamients,

T oercicyesrclogiaoarael pais
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16. Fropuesta de distrlbucion de beneficlos afustada de acuerdo a las sigulentes

abiservaciones, las cuales feeron planteadas por &l Grupo de Andlisls Econdmico de este
Ministerfo: ’ '

- Propiesta de Distrihucién de Beneficlos Econdmicos Derlvados de Contrates da Acceso a
Producto Derivado con fines de aplleacién industrial v de aprovechamlento comercial,
presentada por la Universidad Nacional de Colombla en relacién al “AISLAMIENTO E
IDENTIFICACION DE UN MICROQRGANISMO DEL GENERO LACTOCOCUS SP PRODUCTOR
DE UN POLIMERD DE ORKGEN NATURAL Y EXPLORACION DE SUS POSIBLES
APLICACIONES INDUSTRIALES ¥ COMERCIALES™ '

Elnmentos de contexto;

La Conslitusidn Politiza de Colombia prevé que ei Estado emprenda acciones para la conservacton
de los recursos geneticos y 2l fomento a la investigacién cientifica. El fomenta de 1a invesligacion
sobre los recursos genéticos dal pais, requiere |a destinacidn de recursos para financiar estas
actividades y politicas de estimule a 2 generacién de  informacién ¥ comocimients sobre los
reclrsos gensticos. La investigacion de la diversidad bicldgica y genética de! pais es el Unico
medic de agreger valor & esios recursos ¥ potenciar su utilidad para resclver problemas en salud,
alrmentacion, Industria v of medio amblente. La Universidad Nacional de Colombia (UNG} comg
entidad cientifica y académica del Estado realiza la investigacién en recursos biologices y
genéticos generando un  valor agregado para 12 nacion. En el desarrallo del proyecto
"AISLAMIENTO E IDENTIFIZACION DE UN MICROCRGANISMO DEL GENERQ LACTOCOCUS
5F PRODUCTOR DE UN POLIMERC DE CORIGEN NATURAL Y EXPLORACION DE SUS
FOSIBLES APLICACIONES INDUSTRIALES ¥ COMERCIALES" se ha encontrade el potencial
usn comarcial del polimers de orlgan natural objeto del provects, a ralz de lo cual etaborade i3
presente propussta de distribucion de beneficios derivados del use v aplicacidn de tecnologlas
basadas en recursos gendticos, documents gue incluye la respuresta a 13 comunicacion del 7 de
marzo de 2007 del Ministeris de Ambiants, Vivienda y Desarrollo Territorial, y et cual solo fue dado
2 conosat oor el Minizterio cor la expedicion de la Resolucidan Na 02464 del 15 de fsbrero de 2008,
por |z cual se dispusno la apertula de una investigacion y se formularon plisges de cargos en contra
de la Univarsidad Macionai de Colamiia,

La UNC por intermedio del Instituta de Bigtecnologla (IBUN) desarrolla actividades de investigacion
en & campo de la Tecrnologla de Enzimas. Une de fos restultados afcanzados corresponde af
gislamiznto de un microarganismo que praguece Un compigjo enzimatico con actividad para produsi
en biopolimere de glucoss vy frustosa & partie de sacarosa, Bl polencial de ulilizacidn del
bizpolimero es amplie, rezon por f cudl la Universidad ha emprendido acciones para proteger
mediznte derachne de propiedad intelectsal 1a innovasion tecnoltgica asoctada a estas resuHados.

En &l marco 82 la narmatividad sabre oropiadad intelectual vigente en 1a UNC plasmada en el
Severdo 035 del afe 2003 del Conesjo Académics (Anexs 168}, por el cual se expide el Reglamento
sobre Propiedad Intelzciual en ta Universidad Nacional de Colombia, la presente Propuesta de
Distribucidn de Beneficios se estructura a partir del Arttfculo 31 del mencionado Acuerdo, tomo se
describe & conlinuacion. Se relaciona para cada destinacion 1a distribucién de la contraprestacion
BCONGMICA Y. & cnntinuacian, |08 camponantas de la contraprestacion no econdmica.

coercifs yipenofogia para el psis
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ARTICULO 31. Distribucidn de Regalias, La utilidad neta obtenida por la Universidad par
cancepto de comercializagion 6 ficencismietto de su tecnologla, se dlstnburré de la siguiente
fmanera,

A) Ef 38 "4 2 1a Facultad o Instituto Interfacuitades donde se ganerd la |nvencian. Si egta
tuve =u origen en varfas dependenclas, aste porcentaje se prorrateard entre ellas. El 50 % de

- astos  recufsos seran  destinados para la Unidad Basica da Gestlon Académica

Administrativa en dénde se generd la Invencidn. Si esta tuvo su ! Urlgen en varias
dependencias, este porcentajese prorrateard entre alfas, |

'l

Contraprestacidn econdimica por [as actividades de acceso gue se autarizan.

Para |a aplicacion de este acapite en relacion a fa tecnologla para |a produccisn del biopolimero, el
35% irla en su tolalidad al Instituto de Biotecnologla (IBUM). por ser esta |a dnica unidad donde se
generd la invencion. Bl [BUN dastinaré estos beneficios econdmicas al forlalecimisnto de ta
creacidn de conosimiants y el apoyd en accionss de consenvacidn ¥ uso sostenible de los recursos
genélicos, en cumplimienio de |a funcidn académica y cignfilica que cumple para generar riqueza
social basada en los recursos gensticos de |a Nacion, De esta manera, se ha propueste [a
siglfente distribucion de estos recursos: !
" Fimanciacidn parcial de dos tesis por afio de 1a masstria interfacullades de Microbiolagia,
de los rebros: a) Materisles y suministrus, b) Equipos, v o) Pasantias nacionales o internacianales.
El monto a finenciar por tesis sera de hasta 8 salarios minimos fegales mensuales vigentes
[SRALWVY.
. Firanciazion parcial de gos tesis por afo del doctorade interfacultades en Biotecnologla,
de los rubros) 3) Materiales v suriniztros, by Equipos, v ¢) Pasantlas nacicnales o imterhacionales.
Bl monto & fnanciar por tesis sera de hasta 12 salarios mlmlmns legales mensuales vigentes
{SMLVY.
. Eri8LUN destinard hasta un 20% de los recursos gque Ie sean asignados a fortalecimisnto
de!l Barce d2 Genes y Capas del Instivts de Biotecnolagis de la Universidad Nacional de
Colombiz, registrado antz el nstituto Alzxander won Humbolt. -Este mnntn serd gjzcitade en los
fitkras de:a) Maleriales v suministras, bl Equipas, o Parsonal, !
- Destinard hasta un 30% al apoye de lzs publicaciones que 2 generen por los grupos de
investigacidn del IBUNM, tants nacianales coma internacionales.
- Los recursos remanentes, el IBUN fos destinard al fortalecirniento de su infraestructura
para tnvestigasion, erla compra de 2qUipos y manlemm:ento del aquipas. ;
ContreprestAcion no ecanamica por las actividades de aﬂcgsn fue o autﬂrlzan

I
La UNG ha sidp piomerz, v tizne un reconogimientn @xcepcional desde su creacidn, en |a
investigacion scbre recursos bioldgicos. El Instituto de Ciencias Naturales y el Observatorio
Astrondmico recogen |z axpariencia v los congcimientos en ciencias naturales desde la Primera
Expadician Boédnica y 2! Observalarie Astronémizo Nacional que datan del Sigla XV A 1o largo
de toda su higlora, 1a UNG ha hecho confribuciones significativas al conocimignto e tos recursos
bioldgicos y geneticas del pals ¥ 8 la formacion del mayor v mas destacado nimero de
|rweshgadures en Clencias Maturales gue ha tenido nuestra nadion,

Con el fin de maniener este liderazao, la UNC promavard la participaciin en tedes de clencla
tecnologia e innovacion que vincuien instituciones & investigadares nacionales e mllernan:lonales
an 1as actividades de invasligasion sobre fos recursos genéticos y sus proguctes derivados, Estas
nteracciones con comunidades asadémicas y de investigacion deben contribuir a fortalecer las

c.erfid ¢y tecncicgianata el peis
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capacidades nacionales e institucionales y formar recursos humanos en pre-grado, maestria y
doctorade. personal cafificado que nutra el Sisterma Macional de Clencia ¥y Tecnologia ¥ contribuya

3 |2 agregacion de valor sobre los recursos genéticos del pals y propender por | uso sostenible de
s mismos,

I
b} El 30% al autor y sus colaboradores. La distribucién de aste porceniale entre Tos

participantes 1a hard el Comité de Propiedad Intefectual de la Universidad segtin el aporte
creativo,

Contraprestaclén econamica por fas actividages de acceso que s sutorizan,

El proyects "Aislamignto e identificacion de un microorganismo del gérero laclococous sp
produstar de un polimero de grigen natural y exploracion de sus posibles aplicaciones industriales
y comerciales” e ha realizado con personal nacional, en el marco da las investigaciones del Grupo
de Biopracesos y Bioprospeccion adscrito al IBUN. En el proyecto han participado los siguientes
expertos con nivel de forrmacion de doctorado o equivalenles: dos investigadores con formacion en
biclesnolagia (PAD Sonia Ospina, PhD Jairo Cerdn), una investigadora con fonmasion en
ricrobiolagia (FhD Dolly Montoya), un investigadar en Tecnologia de fermantacinnes (MSc, FhD
(c] Gustavo Buitrago), todos fonmados por la UNC. En este acapite se aplicard la normatividad
andina, acuerdo internacional que rige para el pals ¥ que establsce gque la UNGC puede compartir
parciaimente |os benafizias econémicos con sus investigadores. Estos recursps seran distribuidos
entre el grupo de investigacion en el porcentaje que establezca ef Comits de Propiedad Inteiectual
de la Universidar : -

¢} El 20% al Fondo de fnvestigacion de la Unlversidad y serd destinado al foments de |a
investigacion cientifica y tecnoldaica,

Contraprestacion econdmica por las actividades de acceso que se autorizan,

La Vicerreclorla de nvestigacion de la Universidad administra el Fondo de Investigacion, I3
destinacion de los recursos gque administra ef Fondo estd determinada per sl Acuerdo 31 de 2006
del Cansefo Superor Universitario y carresponde exclusivaments al fomento v fortalecimiente de 1z
investigacion en la Universidad. A continuacion se transcribe 8] artfzulp 3 de dicho Acuerdo gue
tetarming & use d& s resursos del Fondo de Investigacion: '

ARTICIILO 3. Uso de los recursos de! Fondo. Las recursos del Fondo de Investigacion deben
ser ubilizados =n actividades tendientes al apoyo de |z investinacion, la ganeracion de
corogimionin, 12 creacion aristica, & desarollo lecnoddgico v 12 innovazidn. Los resursss sa
deslinaran principalments a: j -
"a Apoyar a grupos de fnvesligaciin e ivestigadores mediante comvocelorias anuales oue
financian proyvestos e fnvestigacion, generacion de conocimiento, creacidn artistica, desanolto
lecnologico & innavacién, de acuerdo a ofjefivos y modalidades especiicas,

b. Apcyar la finansigoidn de programas para fortalecer y consofidsr programas de Doclorados,
Maestias, v Especialidades del drea de la salud de la Universidad Macional de Cofombia.

g. Apayar s fingvciacidn de programas ofe hecas pare estidizntes de programes de Doclorado,
iacairla. i Espocielidlades el drae da fa sahrd, de fa Universidad Nacional de Cofombia,

o Cofhanciar proveckes de imvesligachin, generasion e conocimento, creacidn  arlfstics,
gesarroffa tecnoldgico & fnnovacion, aroyados con recursos de empresas o entidades estatales o
nrivaras, -

clvrcigy tecnelogia perr el pely
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g. Cofimanciar programas relacionadas con (8 adqidisicitn, maniemimiafito, asegiramisnta,
FEpOSICIOn ¥ adenyacidn de equipos de invesligacion. '

! Apayar el desarrotio de los laboratorios que atienden fabores de docencia e investigacion.

g Apoyar evenlos vacionales € inemamonaes, para contibuir con e desarolo de redes
clentificas y &l trabaje entre investigadores de diversas instituciores que petmitan dar a conocer fos
Avances y resiiltados de los procesas de investigacion, creacitn amisfica, dasarrolly fecnotdgico e
fnnovacidn realizados en la Universidad Nacional | :

h. Apoyar 105 procesos relacionados con fa pafticipacion de lss publicecinnes serladas de la
Universidad Macional en af Sistema Nacional de Indexacisn,

i Financiar ta obfencian v mantenimisnio de fas patentes, registros v modelos de ulilidad cuyo
thdar saa la Universidad Nacional, obtenides como resultsdo de procesos ds invesiigacidn,
cregoiin artistica, desamroffo fecnofigico o innavacion.”

Contraprestacién no econdmics por las aclividades de acceso que se autorizan.

La funcion principal de la Universidad es gensrar y transmitir conocimiento, dentro de esta, los
planes de desarrollo institucionales contemplan acciones concretas de apoyo a los 502 grupas de
investigacion de ta Universidad. Cerca del 50% de los grupos de investigacidn adelantan trabajos
relactonados con dreas como ia bictecnolagia v Yo recurses binlbgicos v penéticos. La UNC realiza
esfuarzos financieros y de gestidn para mantener ¥ consslidar estos grupos, compromiso gle ha
rmantenidn y mantendrd para cumplic con ba funcién de generar conocimienty en refacion con las
recursns biokdgices y gqendticos de la Macian.

La necesidad de complementar y fortalecer capacldades de investigacién en recurses gendlicos,
conlleva a la necesidad de crear vy conzolidar alianzas estratégicas con entidades nacionales e
internacionales. La UNC promoverd estrategias para ampliar las actiales redes v allanzas,
gstaiiecar nievas v da mayer alcance, contithuyendo a87 con 8l propasife de genargr conogimiantn
sobre nuestros recursos genéticos,

Bl zuminigiro de infarmacién sobre antecedentes, estado del arte v generacion de nuevo
corccimiento en relackan con [ns recursos genéticos del pals y sus productos derivados, por medin
de infermes de investigasion o puhlicasiones cientlficas, son contribuciones de la UNC ¥ el IBUN al
Ministerio de Ambiente Viwvienda y Desarrollo Territorial (MAVDTY v a la comunidad acad&mica
nacinnal & intarnacional, i :

La sistematizacian v el accese a2 la informacion gensrada en los proceses de investigacidn en
rRCUNSDS genélicos, deriva en un compromiso de la Universidad  por actualizar vy modernizéar las
lecrotogias de mangjn de este tipp de imformacion, asi come del scceso por la comunidad
gientifica v k2 comunidad &n general a esa informacion gue liane diversos orlgenes, ¢omg los
proyeclos de investigacion, 105 trabajos de grado v laz lesis de postgrado, Dentro de esie
coMmromiso pravalecerd &l crilerio de comtribulr @ 1a Nacidn en cuante 3l desarralle vio adopcién de
sstas lecnologias, procurande de ests manera armonizar sus bases de datos con 1as lecnologias
gue & pais adople para el mansjo de asta muy valiosa inforracidn, en pacticular en & margs de
Ios avances en Bioipformatica. ! '

e} El 15% restante a los Programas Prloritarios o Emergentes de la Universidad
Macional de Calamhbia fque @ bien determine el Rector Ganeral o ¢l Vicerrector de la Sede,
con base en los criterios sugeridos por el Comlté de Propiedad Intelectual dentro de los gue
podran hallarse la obtencion de patentes, publicaciones, ets.

Zoefcizyieocntlodia para-el peis
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Contraprestacion econamica por las actividades de accese que se autorizan.

De conformidad con la recomendacidn efectuada por el Comité de Propiedad Intelectual, estos
recursns seran destinados a la valoracidn de las colecciones de germoplasma que posee |a
Univarsidad, como medic para valorar Ios aportes que hace la Universidad en proyectos y
programas que contemplan et Uso de estas colecciones, sobre las que se han hecho inversiones

- importanies. :

Contraprestacian ne econdmica par las actividades te acoeso que s& sutprfzan.

La socializacion de los resultados de investigacion asociades 2'ta pressnte tecnologla, se realizars
pormedio del preducto derivado, que es un biopollmero con amplio espectro de aplicacionss que
generan bensiicios para |2 salid y contribuyen @ mejorar la calidad de vide de la poblacion gus io
consuma, este heneficio sdlz serd tanpible chands la tecnoloalz llegue a la fase de
comercializacion, :

CMro baneficio se derive de la patente que valoriza el conocimisnto asociado & 13 lechologia,
contribuyendo de esta manera, a fortalecar la proyeccitn” social de Ios resultadoz de las
invesligacionas gue adelants la Universidgsd.

La UNC resonoce |a necesidad de insttusionalizar los procedimientos de acoeso a log reclrsas
genétizos, en el marco de 1a normatividad gque el pals y el Ministerio ha establecido. A través de
prupos de  investigacion y de investigadores seguird realizando  estudios ¥ formulande
considerasiones gn Ya construccion de na reglamentacion que facilite la investigacion cientifica y
haga efectiva la soheranla de a Macion v la observacion de los derechas de titrlares sohre
recursos bioldgices v [os componentes intangibles. Es compromisa para la Universidad cantinuar
aportands 2n ese propesito v fortalecer los Procesos fe Acceso 2 recursas genalicos, para noe
sean adopfades inshitucionalmente par toda suestra cermunidad.

Las normas de acceso a recursus genéticos conternplan 1a existencia de instituciones nacionales
de apoyo, en el marco de Yos contratos e aceese. La Universidad ofrece sus capacidades para
fungir come institucicén nacional de apoyo para ofras enijdades nacionales, a5t como Ios accesos
que sé deriven de selicihles de instiluciones internacionates o de ponvanios igualmenie
internacionales. '

Cordialmente.

Blgaui
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Anexn |o anunciado en folios. @ "1}0.5 ,

Copia Profesor Rafael Alberto Molina Gallego. Vicerrector de Invastigacion, we—

Frafesora Dolly Montoya. Directora Instituto de Bictecnolagia-IBUN

Chactora Maria Mercedes Medina Orozen. Jefe Oficina Juridica Nacional,
Propard: Instiluto de Bicternptogla )

Fevist; Daclora Maria Wercedes Meding Crgron. Jefe O%cing Siridica Naciona !

Tepan s ATRA0T . Coatytings Malagse [ornn

cfenciay tesnolndia pera el pals
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Ministerio de Ambiente, Vivienda y Desarrofio Terriiorial

Y84 Dhireccidn de Licencias, Parmisos y Trémites Ambientales
IR Repiblica de Golombia
VamIngl y Gtz | :
Bogota D.C., ].
W& SEP 2nng | '
Doctor s Tf‘%“?s‘é“&ﬂi‘gﬁﬂ‘b 03k
MOISES WASSERMANN LERNER e B 103400
U;?M?EREDAD NACIONAL DE COLOMBIA PRRIERTALER PR HUENCIAG PERMISCE v AN TER
s AR B e e SMAL S e .
Carrera 45 26-85 Edificio Uriel Gutiérrez, piso 5. Ofc 5 571 TR s o
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CERTIFICAL)

L7 FETI
L AIITIAT

Cinrad _ !
: |

Ref: RAD. 4120 - E1- 103460 del 10 de Septiembre de EGGB ?nhcxtud dé ,
certificacion estade de tramife expardiente LAM 2571 E .o

Respaladn Doctor Wassarmann: | ol |
. [

De acuerdo con la comunicacion de la referencia, mediante ef dual nos solicits
certificacion sobre el estado actual del expediente 2571 que hace referencia al

tramite de "SOLICITUD DE ACCESO A RECURSCS GENETICOS Y SUS

PRODUCTOS DERIWADODS" vy con fundamento en el articulo 39° del Decreto

1220 de 2005, que cita: "Declaracion de estado de framite. A peticidn de cualguisr persons,

nattral o juridica, publica o privada qite desarrolte i proyeclo, obra o aclividad que requiera licentia

i ofros instrumenios administrafivos de mangjo vy control ambiental, la auforidad ambiental

compelenfe, expeditd consfancia dal estado en que se encuentra ef trémite’, esta entidad ha

revisado y analizado el expedients LAM2571, para o cual en hoja anexa enviamos

la constancia sobre su respectivo estado de tramite.

Cordialmente,

f
|

Il__,-- e, ] m——————

JHON MARMPL MONCAYQ
Asedor Direcdion de Licencias, Permisos y Tramites Amb1entales

Aneya Lo antnciadn

Prpack: Ellzahizih (Frakio- Alagada 16570474
Exnsdianly 2571
£5-09. 200k

Calla 37 Mo, §-40 Piso 1 - Beificlo Anexo PBA 332 34 0054 wwweminamblente gov.co
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Ministerio de Ambiente, Vivienda y Desarrollo Territor|al
Direccion de Licencias, Permisos y Tramites Ambientales
Repiklica 2e Colombia

CONSTANCIA ESTADO DE TRAMITE
{Articulo 38° Decreto 1220/2005)

Expediente: LAM 2571

Solicitante: UNIVERSIDAD NACIONAL DE COLOMBM |
= |

Proyecto: Tramite de solicitud de permiso para el acceso a recursos genéticos y
sus productos derivados para el proyecto denominado “AISLAMIENTO E
IDENTIFICACION DE UN MICROOCRGANISMO DEL GENERC LACTOCOCUS
SP PRODUCTOR DE UN POLIMERO DE ORIGEN NATURAL Y EXPLORACION
DE SUS POSIBLES APLICACIONES INDUSTRIALES Y COMERCIALES”

E t
Titular Proyecto. UNIVERSIDAD NACIONAL DE; CDLDMBIA’E‘ Instituto  de
Bictecnologia de la Universidad Nacional de Colombia “IBUN". -

ESTADO DE TRAMITE: Evaluacion |
I !
Pendiente de la respuesta a requerimiento formulado mediante el radicadg 2400-

E2-40435 del 16 de Abril de 2008 por la Direccién de L:cenclas Permisos y
Tramites Ambientales.

Esta constancia es expedida a los guince dias del mas de Septiembre del arfio
2008,

W
Vo Bo. \ﬁ.esor Dirececion de Licencias Permisos ¥ Tramites Amblentales

Calle 37 Mo, B-49 Dien 1 - Edficl Anaxn DR 332 324 MR weaw ming™ihients, gov o
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Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

RESOLUCIONN: B 19617

Por la cual se niega una patente de invencin ¢
Rad. N° Q3 - 112173 '

LA SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCIO (E)}
en ejercicio de sus facultades legales, en espamar de las que se confirieron en el
articuks 3, numeral 30 del decreto 3523 de 2009, y

coNSIbERAﬂno

PRIMERD: Que mediante escrito radicatgo en esta Superintendencia el 23 de
diciembre de 2003, bajo el nimero 03[- 112173, se solicito patente de invencion
titulada: "BIOPOLIMERD CON BASE, EN LACTDGDGGLIS LACTIS NRRL B-
aosss, EL PROCESD PARA EL I[Jl..lLTI"-..r“l‘:'J DE LACTOCCCCUS LACTIS NRRL ¥
EL PROCESC FARA LA PRODUCCION DEL FIDPDLJMERD"

SEGUNDO: Que una vez efectuado ol gxamen de forma en cuanto a los requisitos
gue debe llenar la solicitud, se ordené publicar el extracto sin que se hubieran
preseniado oposiciones por parte de terceros. |
f |
TERCERQ: Que realizado el examen de ﬁatentabﬁidad se encontrd que la
invencién ng cumple ¢on lgs requisitas eatablemdus En censacugngia, con
fundamente en lo dispuesto en el arﬂculu 45 da la Decision 486 de la Comisién de
la Comunidad Andina, se requiric al petlclunanu mediante oflcio No. 7252 de 2008,
para gque § se pronunciara scbre las Db}BEIDﬂEE efectuadas a 1a solicitud. Asl mismo
en dicho oficio, se requirid al solicitante eF contrato gde acceso a recyursos genéticos
0 de sus productos derivados expedrdu pur lajentidad ambiental competente, con
fundamento en &l articule 26 literal h} de la Decisién 488. Adicionalmente, se
requirio al solicitante informacion con base |en el artleulo 46 de la Decisién
sefizfada.

CUARTO: Que ¢l golicitanta medianie escrltn lra:ll-::adc- el 28 de agosic de 2008,
dic respuesta oportuna al requenmlenta de mfurrnamﬁn realizado con base en el
articuio 48 de la Decgisian 486, Medlante eacmto radicade el 8 de pctubre de 2008,
atendid cportunamente al raquenmranto fcrrmulada y presentd aclaraciones, sin
embargo, no aporio €l contrato antes mancmnadu
QUINTO: Que segon 1o dispuesio an e'l artlculo 45 de |la Decisibh 486 expedida
. por la Comigion de |la Comunidad Andina "Sl la oficina naclonal compeatente
. encontrara gque |a invencion no es patentable a que no cumple con alguno de los
requisitos establecidos en esta Decision para la concestén de la patente, o
notificara al solicitante, Este debera resp{:-nd&r a la notificacidn dentro del plazo de
sesenta dias conlados a partir de la facha de la notificacion,

Si el solicitante no respondlera a la notificacion dentro dei plazo senalade, o si a

pesar de la respuesta subsistieran los lmpedlmentus para la concesidn, la oficina
naclonal compelente denegara la patente”,

F ! : Sedo Ceriio: Corearn 13 No. 2000 Piggs 2, 5. Ty 10
;1 - Gmda CAN: Tr 408 No, 38.530 PEX; GETO000 Fax: 5870284,
' Linnz $400-840185 Call Canter 5513240. Bogota 0.6
Wisb: weww slogov.do k-mall: infosic.gov.co
Hogoik 0.C. - Coiambla




Industria y Comercio

EUP‘ERINTENDENCI.&

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE iNDUSTRIA Y COMERCIO

REsOLUCIONN: R 1. 808 .1 7
Por lz cual se niega una patente de invenciéh ~

Rad. N° 03 - 112173

SEXTO: Que en el presente caso, ne obstante la respyuesta del interesedo a la
notifizacion de fondg, subsislen los impedimenios para la concesibn, de acuerdo
¢on las siguientes consideraciones:

1. Objeto de la invencion

El objetc de la soliciud de patenie de invencién consiste en proveer un
biopolirmere, producide por una enzima transferasa, la cual tiene agtividad de
transferencia para glucosa y fructosa, producida a partir de una cepa de
Lactococcus lactis, NRRL B-30656, caracterizada por su alts actividad de
transferencia.

Espacificamente, la salicitud se refigre a:

- Un biopolimerc producidc por un  extracie anzimatico oon  actividad
glucositransforasa y fructosiltransferasa cbtenide de la cepa de Lactococtus
laclis. (Reivindicacidn 1)

- Un método de produccion del extracto o preparady enzimatico con agtividad
glucosiltransferasa y fructosiltranferasa (Reivindicaciones 1 a 11}

El problema planteado en esta solicitud, es |a necesidad de proveer un polimero
de origen microbiang de alta pureza y que tenga una alta eficacia en su
produccion industrial,

Para sclucionar este problema técnico, la solicitud en estudic proporciona un
biopolimers producido a parir de un extracto enzimatico con actividad glucosi!
frangferasa y fructosil transferasa, preparado a partir de Lactococcus lactis cepa
MREL B-300656 v cuyo métedo de preparacién es sencillo ¥ de alta productividad.

2. Sobre el contrato de acceso a recursos gendticos o0 deo sus producto
derivados

El articulo 26 de la Decisiin 486, establece que "l.a solicitud para obtener una
patenie de Invencian se prasentard ante la oficina nacional competente y dabera
contener lo siguients:...h) de ser el caso, |a copia del contrato de acceso, cuando
los productos o procedimientos cuya patents @& solicita han sido cbtenidos ©
desarrolladoz & partir de recurses gandticos © de sus producics derivados de (05
gue cuakjulera de log Paises Miembros en pais de crigen”,

En el presente caso, tal como s& sefald en el Oficio No. 7252 de 2008, al observar
el contenido de la solicitud se evidencia que para levar a cabo la invencién
correspondiente, se reguiere accesar a un producto derivado de un
microorganismo originario de suelos colombianos y, atendiendo al articuta 26
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mencicnade, se reguirld al solicitante con el fin de allegar el cortespondiente
contrato de aceeso a recurses gendlicos o productos derivados,

Como respuesta al mencionado requerimiento, el solicitante argumenta aue el 27
de agosio de 2001 el Insiituto de Biotecnologia de la Universidad Nacional de
Colombia solicilé el parmise respectivo ante el Ministerio de Ambiente, Vivienda y
Desarrollo Territorial, sin que hasta la fecha se hava suscrito el corfespondiente
contralo de acceso. Le anterior, ha sido seportado por el sclicitante medianie
copias allegadas relacionadas con el tramite ante dicho ministerio {ver folics 95 a
118).

Afirma el solicitante, que a pesar de su diligencia, el tramite administrativo de la
solicltud de accese es un tramite dispendioso al punto que a |a fecha el Estado
Colombiano no ha suscrito ningin contrato de acceso. Continda sefalando, gue
antg la imposibilidad por fuerza mayor de adjuntar &l conirato de accese solicitado
por cuanta @l mismo esta supeditado g |a decisién de una auloridad administrativa
que escapa a su control {fuerza mayer), se permite allegar algunos documentos,
dentro de los cuales se encuentra la copia de 1a solicitud de permiso de accesc a
recursos genéticos y sus productos derivados radicada el 27 de agosto de 2001 y
la copia de 18 salicitud de suscripoion formal del confrato de accesc a recurscs
gendlicos y sus produclos derivados elevada por la Universidad Nacional de
Colomiria el 14 de marzo de 2003 ante el Ministerio mencionado.

Al respecto, y si bien es cierte que el solicitante allega copias relacionadas con la
solicitud y tramite del contrate de acceso ante el Ministerio competente, lo cierto €8
que no se allegé el contrato de accesc de recursos gendticos ¢ productos
derivades af prasente iramite, requisito sine qua non para i@ obtencidn del
priviegio, dade que la Invencién se refiere a un producto defivade de un
microarganismo criginario de sueios colombianos, el cual fue requerido en la
opertunidad establacida por el articulo 45 de |a Decizidn Andina,

Cado lo anterior, esta Entidad se permite denegar la solizitud con fundamente en
lo dispueste en el articule 45 de 1a Decision 488, que sefiala que “si a pesar de la
respuesta subsistieran los impedimentos para la concesien, la oficina nacional
competente denegara la patente”,

Por los motivos anieriores, la soficitud no cumple con los requisitos exigidos por la
Decisitn 486 de 2000, para cbtener yna patente de invencién.

RESUELVE

ARTICULD PRIMERO: Negar el priviiegio da patenta de invencion a la creacién
denominada: "BIOPOLIMERQ CON BASE EN LACTQCOCCUS LACTIS NRRL B-
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30056, EL PROCESQ PARA EL CULTIVO DE LACTDGGCCUE LACHIS NRRL Y
EL PROCESQ PARA LA PRODUYCCION DEL BIOPOLIMERO",

ARTICULQ SEGUNDO: Notificar personaimenie al doctor Emilio Ferrero, en su
calidad de apoderado da la UNIVERSIDAD NACIONAL DE COLOMBIA, o a quien
haga sus veces, el comanido de la presente resolycion, entregandcle copia de ia
misma, edviftiendele que contra ella procede el recurso de reposicion ante el

Superintendente de Industria y Comercio al momento de notificarse o dentro de los
5 dias habiles siguientes.

NGTIFIQUESE ¥ CUMPILASE

Dada en Bogotd 0.C.. ales [ G aop 7010

LA SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y CO

C@mktwc

MARIA TERESA PINEDA BUENAVENTURA

Dactor

EMILIC FERRERD
Carrera 4* No. 72 - 35
Bogota D.C.
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