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No. Solicitud Internacional PCT/US2012/055469
Fecha de Presentacion Internacional 14/09/2012

Como resultado del examen de fondo realizado, con fundamento en el Articulo 45 de la
Decision 486 de la Comision de la Comunidad Andina, se comunica:

1. Documentos estudiados

Descripcion: Radicado N° 14-082149-00000-0000 15/Abril/2014

Reivindicaciones: Radicado N° 14-082149-00000-0000 15/Abril/2014

Dibujos: Radicado N° 14-082149-00000-0000 15/Abril/2014
Prioridad: US 61/535,893 16/Septiembre/2011

2. Andlisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de prioridad porque ésta solicitud fue presentada dentro del plazo
establecido (Art. 9 D 486) y su contenido técnico corresponde con el de la prioridad
reivindicada.

3. Objeto de la invencién

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Titulo X de la Circular Unica para
efectos del examen de patentabilidad, se tendra en cuenta la tasa pagada por el solicitante
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al momento de comenzar el examen para las reivindicaciones adicionales; esto es que
cuando la solicitud contenga mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa
complementaria, sélo se estudiaran las cubiertas por la tasa pagada. En el presente caso se
estudiaran las reivindicaciones 1 a 10 del capitulo reivindicatorio (Radicado N°. 14-082149-
00000-0000).

Titulo de la solicitud: “MICROORGANISMOS Y METODOS PARA PRODUCIR ALQUENOS".

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de proporcionar métodos
alternativos para producir efectivamente cantidades comerciales de alquenos.

Para resolver este problema técnico la solicitud en estudio proporciona organismos
microbianos de origen no natural que contienen una trayectoria de alqueno expresada en
una cantidad suficiente para convertir un alcohol en un alqueno.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacién Internacional de Patentes
(CIP): C12N 15/74.

4. No es una invencion (Art 15 D 486 literal (b))

El objeto de las reivindicaciones 9 y 10 no es patentable de acuerdo con el Art citado. Puesto
que a pesar de encontrarse encabezados como métodos para producir un alquenos,
Gnicamente comprende las etapas de cultivar un microorganismo, es decir que corresponde
a un proceso esencialmente biolégico en el cual un microrganismo expresa una determinada
ruta bio-sintética y esta actla sobre los sustratos encontrados en el medio, toda vez que
corresponde a la actividad natural de una serie de enzimas pertenecientes a una ruta bio-
sintética dada.

5. Reivindicaciones relativas a un uso (Art 14 D 486)

El método para producir alquenos de las reivindicaciones 9 y10 corresponden al uso de los
microorganismos reclamados. Es evidente que la llamada etapa de “cultivar el
microroganismo microbiano de origen no natural bajo condiciones y durante un periodo de
tiempo suficiente para producir el alqueno” corresponde al uso del microrganismo, aunque
en su preambulo se reclame como método. Se le aclara a la solicitante que cuando un
método presenta una Unica etapa que corresponde a una aplicacion, se considera que dicha
aplicaciéon es un uso.

6. De la solicitud de patente
Titulo

El titulo no corresponde con el objeto de la solicitud porque hace referencia a un
microrganismo y un meétodo para producir alquenos, sin especificar las caracteristicas
técnicas esenciales de los mismos. Se sugiere incluir algunas de estas caracteristicas con el
fin de hacer el titulo mas concreto y evitar confusiones con respecto a materia considerada
no patentable, tal como lo son microrganismos naturales tal como se encuentran en la
naturaleza.

Reivindicaciones (Art 30 D 486, Art 22 PCT)
1. Lareivindicacion 1 no es clara porque reclama un organismo microbiano de origen no

natural, sin embargo dicho microrganismo estd caracterizado en términos de un
resultado a alcanzar, es decir la capacidad de dicho microorganismo de producir una
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molecula, en este caso un alqueno por medio de la expresion de vias enzimaticas
existentes en microorganismos de forma nativa. En consecuencia, no existe evidencia
de que realmente se trate de un organismo no existente en la naturaleza, toda vez
que la simple mencion a de un &acido nucleico exdgeno no es suficiente para
garantizar la modificacién genética de un microrganismo. Se recuerda a la solicitante
gue la forma correcta de reclamar un microorganismo genéticamente modificado es a
partir de la(s) secuencia(s) recombinante(s) introducidas y no a partir de la funcidén de
la proteina codificada por dicho(s) acido(s) nucleico(s). De esta manera se sugiere a
la solicitante:

Incluir la secuencia responsable de la trasformacién, la cual debe estar etiquetada por
el numero de SEQ ID NO. del listado de secuencias.

Numero del depdsito correspondiente a la cepa del microorganismo modificado y su
epiteto especifico o la identificacion de la cepa por su secuencia de ARN ribosomal.
Evitar el uso de expresiones no limitativas o ambiguas, tales como “al menos” y
“cantidad suficiente” las cuales no permiten comprender el alcance de la materia
reclamada.

Referirse a las vias metabdlicas usando la terminologia aceptada en el campo técnico
de la solicitud, es decir reemplazar el término “trayectoria” por via o ruta metabdlica.
Evitar referirse a resultados a alcanzar como caracteristicas técnicas esenciales de la
materia reclamada, tal como la capacidad del microrganismo de producir un producto,
en este caso un alqueno.

Se sugiere a la solicitante que modifique la presentacion de las estructuras
presentadas, ya que presentan errores tipograficos, por lo que dichas estructuras no
son claras.

Las reivindicaciones 2 a 5 no son claras porque la expresidon no limitan
adecuadamente la materia reclamada, toda vez que no definen el tipo o la extension
de la modificacibn genética introducida, por lo que no permite comprender los
alcances de la materia reclamada. Se sugiere incluir las secuencias responsables de
la trasformacion en cada uno de los microrganismos reclamados, las cuales deben
estar etiqguetadas por el numero de SEQ ID NO. del listado de secuencias.

La reivindicacion 6 no es clara porque el término “acido nucleico heterélogo” es muy
general, por lo que no define caracteristicas técnicas adicionales a las ya
mencionadas en la reivindicacion 1, y resulta redundante con respecto a la misma. Se
sugiere eliminar esta reivindicacion o incluir caracteristicas técnicas esenciales que
contribuyan a la definicién de la materia reclamada de forma concreta.

La reivindicacion 7 no es clara porque define el microorganismo en términos del
medio de cultivo en el que este se encuentra, utilizando para ello expresiones
ambiguas como “sustancialmente aerobio”, el cual ademas no encontrarse
adecuadamente definido, no es una caracteristica técnica de un microrganismo. Se
sugiere a la solicitante caracterizar al microrganismo tal como se indico en el numeral
1.

La reivindicacién 8 no es clara ni concisa porque:

eDefine el microorganismo en términos de un resultado a alcanzar, este es, la capacidad

del organismo microbiano de convertir un alcohol determinado en un alqueno
determinado. Se sugiere a la solicitante caracterizar al microrganismo tal como se
indico en el numeral 1.

eEstablece una variedad de productos y precursores, los cuales no se encuentran

sustentados en la descripcion, toda vez que en ella Unicamente se ensefia la
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produccion de isobutileno a partir de isobutanol y de butadieno a partir de but-3en-1ol
(Pags. 125-153, Ej. II-VI). Se sugiere limitar la solicitud a una razonable
generalizacion de los compuestos que han sido obtenidos, es decir que se encuentran
sustentados.

6. La reivindicacion 9 no es clara porque:

¢ Define el método reclamado en términos del producto que se espera obtener, el cual
No es una caracteristica técnica esencial del mismo.

¢ No define de manera adecuada las caracteristicas técnicas esenciales de las etapas
que se reclaman, puesto que no se define el tiempo, la temperatura de cultivo, la
composicién del medio de cultivo o la forma de separacion del producto obtenido.

7. La reivindicaciéon 1 no es concisa porque las definiciones de R*, R?, R® y R* son muy
genéricas y dan lugar a una gran variedad de compuestos no sustentados por la
descripcion. Dado que la estructura de sustratos y productos aceptables para una
enzima es una caracteristica técnica esencial de la misma, se sugiere restringir la
solicitud a una razonable generalizacion del tipo de compuestos que ha sido
empleado o producido, es decir, que se encuentran debidamente sustentados.

Sustituciones Soporte de los ejemplos presentados
R!/R? H
R3R* H, -CHs, -CHCH;

Se sugiere a la solicitante hacer las aclaraciones necesarias.
Descripcidén (Art 28 D 486)

La descripcion no divulga la invencion de manera suficientemente completa para que la
persona del oficio normalmente versada en la materia pueda ejecutarla o reproducirla, ya
gue Unicamente se proporciona informacion para la produccion de isobutileno a partir de
isobutanol y de butadieno a partir de but-3en-1ol (Pags. 125-153, Ej. 1I-VI)

Debido a que la solicitud se refiere a material biolégico, es necesario presentar el Certificado
de Depoésito para la cepa, de esta forma es posible comprender la materia reclamada y
diferenciarla de microrganismos encontrados en la naturaleza.

7. Unidad de invencién (Art 25 D 486)

La solicitud no cumple con el requisito de unidad de invencion ya que el concepto comun,
microrganismo de origen no natural capaz de expresar una ruta bio-sintética que permite
obtener un alqueno a partir de un alcohol, no es nuevo ni inventivo de acuerdo con los
documento US 20090203102 y US 20110040058. Por lo tanto la solicitud se refiere a 3
grupos inventivos definidos por las siguientes caracteristicas esenciales:

1. Grupo I: Organismos microbianos de origen no natural que comprenden acidos
nucleicos exdgenos que codifican para las enzimas alcohol cinasa y fosfato liasa,
reivindicaciones 1, 2, 6, 7 y 8 parcialmente y 3 totalmente.

2. Grupo II: Organismos microbianos de origen no natural que comprenden &cidos
nucleicos exodgenos que codifican para las enzimas difosfocinasa y difosfato liasa,
reivindicaciones 1, 2, 6, 7 y 8 parcialmente y 4 totalmente.
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3. Grupo lll: Organismos microbianos de origen no natural que comprenden acidos
nucleicos exégenos que codifican para las enzimas alcohol cinasa, alquil fosfato
cinasa y difosfato liasa, reivindicaciones 1, 2, 6, 7 y 8 parcialmente y 5 totalmente.
(Divulgado en el documento US 20090203102.

Se le sugiere al solicitante restringir la materia a patentar en un solo concepto comun
inventivo especificando el avance tecnologico sobre el estado de la técnica. Esto se logra
entre otras formas definiendo las caracteristicas esenciales de la invencion y mostrando las
otras caracteristicas particulares como dependientes, pero sin perjuicio de la concision de
las nuevas reivindicaciones tanto independientes como dependientes.

La solicitante también puede realizar una o mas de las divisionales de acuerdo a los grupos
de conceptos técnicos inventivos presentados en esta solicitud, esto claro, sin ampliar el
objeto inicial de la invencion.

8. Determinacion del Estado de la Técnica
El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de presentacion de la solicitud de

prioridad: 16 de septiembre de 2011 y se encontraron los siguientes documentos que
anticipan el objeto de esta solicitud:

Item Documento Titulo Fecha de Publicacion

D1 US 20090203102 | “Compositions and methods for producing isoprene” 13/Agosto/2009

“Polymerization of isoprene from renewable

N 17/Febrero/2011
resources

D2 US 20110040058

D1' divulga métodos para la produccion de isopreno a partir de cultivos celulares y
composiciones que incluyen dichos cultivos (Resumen).

D2? divulga composiciones y métodos para producir polimeros de isopreno derivados de
fuentes renovables tales como isopreno producido a partir de cultivos celulares que usan
fuentes renovables de carbono (Resumen).

9. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)
Nivel inventivo (Art 18 D486)
Para el Grupo lIl:

La reivindicacibn 1 consiste en: “Un organismo microbiano de origen no natural, el
organismo microbiano tiene una trayectoria de alqueno y comprende al menos un acido
nucleico exégeno que codifica una enzima de la trayectoria de alqueno expresada en una
cantidad suficiente para convertir un alcohol a un alqueno, caracterizado porque la
trayectoria de alqueno comprende una trayectoria seleccionada de: (...):” (Radicado N°. 14-
082149-00000-00000).

Comparacion de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:

Caracteristicas esenciales D1 D2

1http://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?
CC=US&NR=2011207604A1&KC=A1&FT=D&ND=&date=20110825&DB=&&locale=en_EP
2https://lwww.google.com/patents/US201100400587?
dq=US+2011040058&hl=en&sa=X&ved=0CBWQ6AEWAG0oVChMI30as-J3SyAIVARUeCh10SgTI
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Organismo microbiano

Células de E. coli que contiene
(Péag. 9, Parr. [0139], Ej. 8)

Células huésped de Escherichia
coli, Panteoa citrea, Bacillus
subtilis, Yarrowia lipolytica, y

Trichoderma reesei que comprende
(Pag. 16, Parr. [0257])

Comprende un acido nucleico
exdgeno que codifica una enzima
de la trayectoria de alqueno, que

comprende

Un &cido nucleico de
Saccharomyces cerevisia que
codifica para

acidos nucleicos heterologo de
Pueraria montana, Populus alba,
Methanosarcina mazei, que
codifican para

Una alcohol cinasa

Mevalonato cinasa (MVK)

Mevalonato cinasa (MVK)

Una alquilfosfato cinasa

Fosfomevalonato cinasa (PMK)

No se menciona

Una difosfato liasa

Difosfomevalonato descarboxilasa
(MVD o DPMDC)

Isopreno sintasa

Donde el alcohol es un compuesto

de la formula:
H OH

Mevalonato.
HQ CH;

00C
OH (Fig. 19A)

A partir de componentes tales
como

HO
=

2-metil-3-buten-2-ol (Pag. 15, Parr.
[0254])

Y el alqueno es un compuesto de

la formula:
R4 R’
\C=C/
e ~

R3 R?

Donde R1, R2, R3y R4 son

Que genera Isopreno:
3

|
C CH
HZC/ \?/ 2
H

Para producir Isopreno:

| 3
A #CH;
H,C ¢

H

independientemente los mismos
entre el alcohol y el alqueno

El documento D1 se considera el estado de la técnica cercano a la solicitud definida en la
reivindicacion 1 porque divulga métodos para la produccidén de isopreno a partir de cultivos
celulares y composiciones que incluyen dichos cultivos celulares (Resumen).
Particularmente, el documento D1 ensefia microrganismos transformados con &cidos
nucleicos exégenos que codifican para enzimas de vias para la generacion de alquenos, tal
como células de E. coli que comprende un &cido nucleico de Saccharomyces cerevisia que
codifica para las enzimas mevalonato cinasa (MVK), fosfomevalonato cinasa (PMK),
Difosfomevalonato descarboxilasa (MVD o DPMC) e isopentil difosfato isomerasa (IDI) (Pag.
9, Pérr. [0139], Ej. 8).

La diferencia entre el microrganismo reclamado de acuerdo a la reivindicacion 1 y aquellos
descritos el documento D1 es la estructura de los precursores usados por el microrganismo
para la produccién del algueno, en este caso el alcohol, puesto que la solicitud establece
gue los sustituyentes R1, R2, R3 y R4 son los mismos entre alcohol y alqueno, mientras que
el documento D1 no hace referencia al alcohol usado como precursor.

El efecto técnico logrado por la modificacion en los precursores es la capacidad de usar
otras fuentes para la produccion de alquenos.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular como necesidad de proporcionar métodos alternativos para producir efectivamente
cantidades comerciales de alquenos.

Sin embargo, el uso de otros sustratos como componente de partida para la produccion de
alquenos ya se habia divulgado en el documento D2, el cual se refiere a composiciones y
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métodos para producir polimeros de isopreno derivados de fuentes renovables tales como
isopreno producido a partir de cultivos celulares que usan fuentes renovables de carbono
(Resumen). Especificamente el documento D2 menciona el 2-metil-3-buten-2-ol como
componente de partida para la produccion de isopreno (Pag. 15, Parr. [0254]).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia, consideraria
utilizar otros alcoholes diferentes de mevalonato de acuerdo a lo ensefiado en D2, como
materia de partida para la produccién de alguenos en microrganismos modificados de
acuerdo a lo mostrado en D1, llegando asi al objeto de las reivindicacién 1, por lo que la
materia alli reclamada se considera obvia.

En consecuencia, la reivindicacion 1 de acuerdo con lo divulgado en los documentos D1 y
D2, carece de Nivel Inventivo.

Puesto que las reivindicaciones dependientes 1, 2 y 5-8 no mencionan caracteristicas
inventivas adicionales tampoco se pueden considerar inventivas.

Conclusién:

Las reivindicaciones 1, 2 y 5-8 cumplen el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumplen
con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).

10.Conclusién

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 US 20110207604 1,2y5-8 Nivel Inventivo
D2 US 20110040058 1,2y 5-8 Nivel Inventivo
Expediente 14-82149- -4 ler Art. 45
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En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la Comunidad
Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de sesenta (60) dias
contados a partir del dia siguiente de la fecha de notificacion de la presente comunicacion.
En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, o0 si a pesar de la respuesta
subsistieran los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante de
sesenta (60) dias para dar respuesta a este requerimiento y presentarla por escrito.

Finalmente, se le recuerda al solicitante que si como respuesta a este requerimiento llegara
a modificar el capitulo reivindicatorio y éste contenga mas de diez (10) reivindicaciones, no
pagard la tasa de modificacidbn voluntaria pero si la correspondiente al pago por
reivindicacion adicional.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), del
capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica No. 10 de 2001.

-

—5

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
Diractor de Nuevas Craaciones (c)

%T-Ta

El anterior requerimiento fue notificado por fijacion en lista, de fecha 2015-11-03

Elabord: Ruth Andrea Rodriguez
Reviso: Dayron Alexander Ramirez Reyes

Expediente 14-82149- -4 ler Art. 45

Superintendencia de Industriay Comercio: Cra13 No. 27- 00 pis 6,7 y 10- PBX: (571) 5870000
E-mail: contacteno Bogotd D.C., Colombia
{,p) Ulllf:i%[.N[E'F!l:El'J R
NDUSTRIA ¥ TURISMO

Sefior ciudadano la entidad le ofrece |os siguientes canales para hacer seguimiento a su solicitud asi:
Péagina web: www sic gov Linea gratuita a nivel nacional: 018000 910165
Centro de atencién telefénica en Bogotd: 5920400 Kiosco Informatico Centro Comercial Gran Estacién en Bogota
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