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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO

SENOR AR5 AR AR AT

SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIA Y COMERCI( No. Oaggzoogm UEVASCR
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERC] £, 20 s 02 e FASENAGIONAL]
Ciudad Act. 412 REPOSPRESRECU  Folios: 26
REFERENCIA: Expediente No. 13 — 255.489 .

TITULO: "US0S, METODOS Y COMPOSICIONES BIOLOGICAS DEL

GENERO PAECILOMYCES PARA EL CONTROL, PREVENCION
Y ERRADICACION DE FITOPARASITOS EN CULTUIVOS DE
SOLANACEAS”

SOLICITANTE: INSTITUTO DE ECOLOGIA, A.C.

TRAMITE: RECURSO DE REPOSICION CONTRA LA RESOLUCION No.
35905 DEL 14 DE JULIO DE 2015.

JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, en mi condicion de apoderado de. la sociedad
INSTITUTO DE ECOLOGIA, A.C., dentro del término legal presento RECURSO DE
REPOSICION ante el Superintendente de Industria y Comercio contra el acto
administrativo No. 35905 del 14 de julio de 2015.

MOTIVOS DE DISENSO:

Los principales motivos de disenso frente a la Resolucidn impugnada estan basados en el
raciocinio efectuado por el Despacho en el estudic de patentabilidad de la invencién
titulada “USOS, METODOS Y COMPOSICIONES BIOLOGICAS DEL GENERO
PAECILOMYCES PARA EL CONTROL, PREVENCION Y ERRADICACION DE
FITOPARASITOS EN CULTUIVOS DE SOLANACEAS” que conllevo a denegar la
solicitud para las Reivindicaciones 1 a 11 puesto que no cumplen con el requisito de nivel
inventivo respecto de los documentos técnicos o antecedentes denominados D1 (Nuifiez
A. 2002) y D3 (Rezusta et al. 2007); y por ende no cumple las disposiciones de los
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articulos 18 de la Decisién 486.

Nuestro poderdante no esta de acuerdo con los argumentos expuestos en la
presente resolucion puesto que considera que la solicitud de patente de invencidn
objeto del recurso es nueva y tiene nivel inventivo con respecto a los documentos
del estado de la técnica, por lo tanto, cumple con los requisitos de novedad y nivel
inventivo exigido por la Decision 486 de la Comisidn de la Comunidad Andina, por las

siguientes razones:

En primer lugar, el solicitante modifica el capitulo reivindicatorio con la finalidad de
superar la objecion del Examinador, €! cual estd dirigido a una combinacion y no a una
composicion. El soporte de las nuevas reivindicaciones se puede encontrar en la
memoria descriptiva presentada originalmente, por lo menos en la pagina 1, lineas 7-20;
el texto comprendido entre la pagina 7. linea 5 a la péagina 7, linea 31; pagina 8 linea 16-
pagina 9 linea 13; pagina 10, lineas 19-23; pagina 11, linea 8 a pégina 13 (Tabla); de la
linea 11 de la pagina 14 a la linea 8 a la pagina 17 de la descripcién; y en las

reivindicaciones originales 6 a 10.

Por lo tanto, e NUEVO CAPITULO REIVINDICATORIO que se anexa, consta de
once (11) NUEVAS REIVINDICACIONES en dos folios, y se adjunta Recibo de Tasa
Oficial de modificacion de reivindicaciones No. 15 - 0068524 por valor de
$132.000.
L 4

El Examinador sefiala que la presente invencién carece de nivel inventivo debido a que:
1) £l documento D1 (Nifiez, A.E., Tesis), es considerado el estado de la técnica

cercano a la invencion definida en la reivindicacion 1 porque divulga una suspension

de esporas (10ml) de cada una de las especies (que incluye a P. carneus) con agua
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destilada estéril al 0.01% de tween 8, en donde dicha suspension de esporas en P.
carneus es utilizada en una cantidad de 1X106 de (P3g. 50, Parrafo [2]);

2)  Que la diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 1 y Ia suspension
del documento D1 consiste en que la soficitud menciona que la suspension de
células vivas puede encontrarse en combinacion con al menos un vehiculo; 50-160
mL de jugo de zanahoria; c.b.p. 1000 mL de agua; y opcionalmente, 500-1000 mg
de un antibidtico, de 20 mg a 50 mg de avena y/o de 0.1 a 0.5 mL de /3 levadura;

3)  Que no se evidencia un efecto técnico asociado a una composicion que comprenda
una combinacion de células vivas de P, carneus en combinacion con los vehiculos o
componentes sefialados en razon a gue en los ejemplos divulgados en la soficitud no
existe sustento para /a3 preparacion de composiciones con /as combinaciones de
componentes seleccionados, debido a que se presentan ensayos con cultivos de
células vivas de P. cameus enriquecidas v no de composiciones verdaderas
(ejempilos 4 a 6) y; |

4) Que por lo tanto, el problema técnico objetivo que se pretende resolver con /a
invencion se puede formular asi: ¢Como modificar la suspension de céfulas conocida

en el documento D1 para proporcionar obtener una composicion alternativa?

A este respecto, el solicitante respetuosamente difiere de lo sefialado por el Examinador,
ya que como se comprueba en el propio documento D1, en la pagina 80 de dicho
documento se menciona que “la densidad de poblacion de quistes de Globodera
rostochiensis es alta en todas las localidades estudiadas de la zona productora de papa del
Cofre de Perote, Veracruzt Este es el primer reporte de hongos nativos patdogenos de
quistes de G. rostochiensis en ambientes fuera de su centro de origer!’, por lo que,
contrario a lo que sefala el Examinador, esta divulgaciéon demuestra que la
invencién de la presente solicitud de patente, presenta datos novedosos que
nunca antes habian sido reportados.
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Si bien el documento D1 establece que el hongo A. cameus es un microorganismo con
actividad nematicida y que los estudios fueron realizados en comparacidon con ofros
hongos tales como A. incrustatum y P. malorum, la realidad es que el documento D1 sélo

es un reporte de estudios realizados en condiciones In_vitro a partir de las tomas de

muestra de tierra_de dicha comunidad, en donde se demuestra que dichos hongos

presentan una. actividad de patogenicidad especifica contra los quiste de G. rostochiensis.
Ademds, como ya se manifestd en la respuesta al Oficic N° 1769 sobre el examen de
patentabilidad del 22 de mayo de 2015, los ensayos reportados en el documento D1 se
llevaron a cabo en condiciones /n vitro y como es bien sabido por una persona versada en
la materia, la erradicacion de nematodos es muy dificil una vez que se establecen en un
area y més cuando se trata de zonas especificas donde las condiciones ambientales son
propicias para su reproduccion y supervivencia, de tal manera que en el suelo, una
poblacién de nematodos puede incrementarse diez veces en un afio, mientras que los
dafios solo se hacen visibles a cierto nivel de infestacién, que dependen de las condiciones
locales tales como la fertilidad del suelo y suministro adecuado de agqua, por lo que existe

la necesidad de conocer las complejas interrelaciones que pueden ocurrir directamente en

el suelo, ya que dichas condiciones pueden maximizar o minimizar el uso de hongos
parasitos de nematodos en el control bioldgico, por lo gue deben evaluarse las
caracteristicas como la resistencia de persistir en el suelo durante largos periodos de
tiempo, incluso en condiciones desfavorables del hongo, el tiempo de colonizacion del
suelo, la capacidad de la bisqueda activa del hospedero y la compatibilidad con précticas
agricolas habituales, siendo esto Ultimo parte de lo que caracteriza a la patente invencién.
Asimismo, deben evaluarse las condiciones en las que se cultiva el hongo para poder
implementarlo como control bioldgico y obtener resultados favorables llevando acabo
aplicaciones masivas, en tiempos especificos y con un ndmero de aplicaciones
determinadas para obtener la reduccion adecuada del nematodo, por lo que los resultados

obtenidos en ensayos in vitro no pueden ni deben considerarse contundentes ni
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suficientes para asegurar que se obtendran los mismos resultados bajo condiciones /in

vivo.

Adicionalmente, en la invencién de mi representada no solo se realizaron pruebas y
estudios en campo para encontrar la mejor concentracion de P. carneus, sino que ademas
se realizaron los estudios en campo empleando la técnica de rotacion de cultivo, por lo
que la invencidn no solo consiste en una suspension de células vivas de P cameus, sino en

una combinacién o composicién que entre otros componentes comprende células vivas de

P carneus obtenidas bajo condiciones especificas (un medio de cultivo no continuo o

estatico, con oxigenacion ininterrumpida en un rango de 40% a 90% de contenido de

oxigeno) y que conjuntamente con una técnica de aplicacién también especifica,
mediante una sinergia del conjunto, logra resultados sorprendentes no

reportados _en el estado de la técnica, siendo evidente para un técnico con
conocimientos medios en la materia, que para lograr la sinergia y resuitados de la

presente invencion, se requiere de una actividad inventiva, por o que contrario a lo que
sefiala el examinador, la presente invenciéon cumple con el requisito de nivel

inventivo.

De esta manera, a diferencia de lo que afirma el examinador, el documento D1 divulga
que los hongos A. Incrustatum y P. Carneus pueden ser considerados buenos
candidatos para usarlos en pruebas de control bioldégico a nivel de parceias

experimentales, en condiciones controladas de temperatura, materia organica,

pH ¥ cantidad, mientras que en la presente invencién $e proporciona un método para
el control y/o prevencién y/o erradicacién de nematodos en cultivos parasitados con

nematodos formadores de quistes mediante la aplicacion del hongo Paecilomyces carneus

en_condiciones reales de cultivo, es decir, la temperatura, materia organica, pH,
cantidad y etapa biologica del hongo no se mantienen constantes.
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Mas aun, siendo bien sabido por el experto en la materia que la erradicacidén de
nematodos es muy dificil una vez que se establecen en un area y que en el suelo, una
poblacion de nematodos puede incrementarse diez veces en un afic mientras que los
dafos solo se hacen visibles a cierto nivel de infestacion, dependiendo de las condiciones
locales como fertilidad del suelo y suministro adecuado de agua, aun sabiendo que £
carneus ya se encuentra adaptado a las condiciones ecoldgicas, G. rostochiensis es una de
las principales plagas en el cultivo de Solanaceas que ha sido imposible erradicar hasta
antes de la presente invencion, por lo que es evidente e irrebatible que las caracteristicas

gue_posee el hongo por si solo, no son las adecuadas para la erradicacion de los

nematodos, por lo que existe la necesidad de conocer las complejas interrelaciones que
pueden ocurrir directamente en el suelo y evaluar las caracteristicas de resistencia que
adquiere P. carneus, lo cual se realiza mediante una actividad inventiva en la presente
invencion, para llegar a las condiciones y nutrientes a los que debe someterse y que
poseen los medios de cultivo y composiciones en los que se encuentra, pa'ra maximizar
el uso de P. carneus en el control biolégico con resultados altamente favorables

y sorprendentes como los que se obtienen con la presente invencion.

Asi, es imprescindible la evaluacién de las caracteristicas como la resistencia de persisfir
en el suelo durante largos periodos de tiempo incluso en condiciones desfavorables del
hongo, el tiempo de colonizacién del suelo, la capacidad de la blsqueda activa del
hospedero y la compatibilidad con practicas agricolas habituales, siendo esto, junto con la
realizacion de aplicaciones masivas, la determinacién del nimero de aplicaciones en
tiempos especificostpara obtener la reduccion adecuada del nematodo, fo gue solo se

obtiene mediante una actividad inventiva.

Mas aln, la actividad inventiva de la invencidn se hace mas evidente al considerar que en
el documento D1 se menciona que Paecilomyces carneus tuvo un 70% de parasitismo,

demostrando una efectividad menor en comparacion con los resultados obtenidos ‘con
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Acremoniun incrustatum, que presenté un porcentaje de infeccion mayor de 90% en
estudios /n wvitro, de tal manera que un experfo en la materia en busca de una
composicion y un método biolégico, nematicidas adecuados para erradicar/controlar
nematodos en cultivos parasitados de quistes, al considerar lo reportado en el documento
D1, hubiera usado Acremonium incrustatum por tener un porcentaje de infeccién mayor y
no hubiera estado motivado, como lo sefiala el examinador, a partir su investigacion con P

carneus cuyo porcentaje de infeccion se reportaba menor.

Ademas de lo antes citado y probado, lo descrito en el documento D1 no puede ni debe
considerarse como estado de la técnica que afecte la novedad y/o actividad
inventiva de la invencién, porque como ya se mencioné anteriormente, en este caso el
estudio /n vitro no refleja las condiciones reales (naturales) y sus resultados no pueden
considerarse contundentes. Para poder establecer de manera especifica que un hongo
tiene actividad nematicida, es un requisito indispensable contar con al menos estudios en
viveros y/o invernaderos para establecer y determinar la capacidad nematicida de un
microorganismo como es P. careneus, tal es el caso que, para investigaciones que
requieren su publicacidn en Revistas, y ser consideradas como investigaciones para
publicacién como lo establece la Revista “Annals of Aplied Biology” (An International
Journal of the QQB), es indispensable que los manuscritos presentados como informes
sobre los microorganismos, se publiquen hasta que los microorganismos estén en
condiciones de crecimiento de plantas {por ejemplo, en macetas o experimentos de
campo) para incluir los resultados obtenidos. Por lo tanto, los resultados basados en
experimentos /n vitro no seran considerados para su publicacidon, ya que los estudios #7

vitro no son determinantes para evidenciar esta caracteristica.

La presente invencion no solo demuestra que los resultados de los estudios in
vitro no pueden considerarse contundentes, sino que ademas, los inventores de la

presente invencion, realizando una actividad inventiva, logran resultados
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sorprendentes al reportar que contrario a lo esperado por los resultados del documento
D1, donde Paecilomyces carneus tuvo un 70% de parasitismo demostrando una
efectividad menor en comparacién con los resultados obtenidos con Acremoniun
incrustatum, que presenta un porcentaje de infeccion mayor de 90% en estudios in vitro,
y en contra del camino ldgico que seguiria un experto en la materia que seria el utilizar
Acremonium incrustatum, los inventores de la presente solicitud demostraron que el
hongo Acremonium incrustatum, obtenido a partir de una muestra de campo, no presentd
las caracteristicas adecuadas para su aplicacion a nivel de control bioldgico, por lo que fue

descartado para su uso a gran escala.

Contrario a lo reportado en el documento D1, los inventores de la presente invencion
descartaron el uso a gran escala del hongo Acremonium incrustatum debido a la
complejidad de su manejo en el laboratorio, en donde los problemas que se presentaron
fueron desde el crecimiento y la esporulacion lentos hasta un desarrollo escaso del micelio
y esporulacion, haciéndose por lo tanto dificultosa su reproduccién en el laboratorio,
ademas de no garantizar los resultados favorables al ser aplicado como control bioldgico a
nivel de campo y mediante una actividad inventiva, llegaron a las
composiciones/combinaciones optimas de Paecilomyces carneus de la presente
invencidn que, en conjunto con la rotacién de cultivos, lograron la disminucién de la
poblacién del nematodo dorado, Globodera rostichiensis, practicamente a cero,
es decir, obtuvieron una infestacion de alrededor del 100%, sin causar dafio o toxicidad a
la flora y fauna natural del medio ambiente donde es aplicado, fo que no solo no serfa
*  posible obtener de manera natural como se mencitna en el documento D1 en el que se
divulga que la infestacion por hongos nematdéfagos para Globodera rostochiensis es del

3.5%, sino que es un resultado no obvio, sorprendente y novedoso.

A fin de demostrar los resultados sorprendentemente superiores y no obvios

que se logran con la presente invencion, se realizd una comparacion de los
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resultados demostrados en el Documento D1 y los que se obtuvieron en la presente

invencion.

Los resultados de la comparacién se muestran en la siguiente gréfica, en donde se ilustra
el porcentaje de quistes con esporulacion de Paecifornyces carneus cepa IE-431 y los
datos reportados de la cepa de Paecilomyces carneus probada en el documento D1, La

linea de testigo representa los quistes sin inoculacion.

P. cormeus TE-431
100

P. carneus
D1

Testizo

% de quistes con esporufacion
o8 388838388

1 4 3 4 5 3 11 14 18 22 30
Dias despies de la inoculacion

Como se comprueba en la grafica, existe un aumento considerable de infestacién de
alrededor dé 70% en aproximadamente 2 dias y del 100% en aprokimadamente 5 dias en
campo, superando por mucho a lo divulgado en el documento D1, donde un 70% de
infestacion es alcanzado hasta los 30 dias en condiciones /n vitro. En tanto que con las
condiciones a las que es sometida fa cepa IE-431 se obtienen caracteristicas
que permiten una adecuacion tanto en lo ejemplificado en la solicitud de

patente como en las condiciones ecolégicas, previniendo y/o erradicando los
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nematodos que parasitan los cultivos, demostrandose de manera evidente que la presente
invencion no solo no esta descrito en el documento D1 ni se puede desprender de manera
obvia de lo citado en él, sino que ademas supera con mucho los resultados que

proporciona.

Asimismo, como es sabido por un técnico con conocimientos medios en la materia, de las
blastosporas depende la eficacia toxica que se tiene como agente nematicida para €l
control bioldogico. La presente invenciéon proporciona una combinacidon o
composicién especifica y adecuada que contiene una cepa de P carneus con
caracteristicas especificas que tiene los nutrimentos necesarios para la produccion lo
suficientemente eficiente de blastosporas del hongo, como para lograr la actividad
nematicida superior de la presente invencién mediante la seleccion adecuada de cada uno

de los componentes que constituyen el medio de cultivo.

_Con el fin de proporcionar pruebas adicionales de la efectividad de las combinaciones de la
presente invencion, los inventores realizaron diversas pruebas experimentales para evaluar
el efecto de diferentes cultivos sobre la densidad de poblacién del nematodo dorado de ia
papa Globodera rostochiensis. Estos cultivos fueron elegidos porque se consideran los mas
adecuados para la disminucion de viabilidad de los nematodos y se adaptan a las
condiciones edafoclimaticas de las zonas donde se cultiva papa y donde estéd presente el
nematodo dorado. Ademas, de que pueden representar una fuente de ingresos adicional
para los agricultores. Los resultados se muestran en el Cuadro 1 siguiente:

] L)

Cuadro 1. Poblacién inicial y poblacién final (nematodos/gr de suelo) en diferentes cultivos



Marcas — Patentes : ‘BogotaD.C. - Colombia

Modelos ~ Disefios Av. Kr.24 Park Way No., 37 - 31 Of. 202
Nombres Comerciales — Ensefias Tels.(571) 2444096 — 3690624
Propiedad Intelectual (571) 2444938 - 3687752
Registros en el Exterior Fax (6571) 2442496 A.A. No. 6207
Registros Sanitarios INVIMA — ICA E-mail: mde@mdelaw.com
Acciones Judiciales —Administrativas mdelawcf@cable.net.co
Dereche Comercial — Industrial B B [ ] [ | [ ] mdeabogados@cable.net.co
Asesoria — Contratos — Otros . .-

Corresponsalia a Nivel Mundial Mario Delgado Echeverry e Hlj os S.A.S. Miembros ACPI—ASIP| - AlPP!

Abogados Consultores — Marcas y Patentes

Poblacion de Cuitivos
nematodos Avena Veza Alfalfa | Haba | Chicharo
Poblacién inicial 171233 | 1544103 | 4.7+1 20+7 247
Poblacién final 19+90.4 25545 4+2 15+5 8+4
% de reduccion de la
poblacion de Globodera 0 0 14.8 25 66
rostochiensis -

Los resultados indican que los cultivos de haba y chicharo son una alternativa para
utilizarse en combinacién con otros métodos de control en las estrategias de manejo

integrado del nematodo, ya que no estimulan la eclosién del nematodo.

La necesidad de crear e innovar una combinacion adecuada entre una concentracion
eficaz de células de Paecilomyces carneus y los componentes para su propagacion,
aislamiento y mantenimiento, que en su conjunto regule las densidades de poblaciones de
G. rostochiensis-en los cultivos infectados, solo puede satisfacerse a través del desarrollo y
adecuacion de la concentracion ideal de la combinacion para' solucionar los problemas en
los cultivos de papa infectados por nematodos formadores de quistes, principalmente G.
rostochiensis; esto es, a través de una actividad inventiva que permita llegar a ia solucidn
buscada.

Como se desprende de lo antes expuesto y probado, el documento D1 no describe la
invencién en cuestion, ni a partir de lo revelado en él, un experto en la materia podria
llegar de manera obvia a dicha invencidn, por lo que el documento D1 no puede ni debe
considerarse como estado de la técnica que‘afecte la actividad inventiva de la invencion de

la solicitud citada al rubro.

En relacién al documento D3, el Examinador sefiala que dicho documento ‘divuiga
fundamentos y recomendaciones basicas para el diagnostico micoldgico (Pag. 1, columna

Izg. Pirrafo [4]), especificamente las composiciones de los medios de cultivo mds
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empleados dentro de los cuales se encuentra el agar de harina de avena (OA) que
favorece la esporulacion y es recomendable para las especies de Paecilomyces y que
comprende 30g de harina de avena (Pag. 12, segundo cuadro) asi como el caldo de
zanahoria que se compone de 20g de zanahoria rallada en 1L de agua (P3g. 16, primer
cuadro) y que dicho documente menciona ademas que algunos antibidticos deben ser
afiadidos al medio una vez sea esterilizado (Pdg. 7, 3.4.1 Preparacion de los medio de

cuftive).

A este respecto, atentamente manifiesto que la solicitante difiere de o sefialado por el
Examinador ya que, como se comprueba en el propic documento D3, éste se refiere a
metodologias de diagnédstico (desde toma de muestras y-aislamientos en diferentes

medios de cultivo) de hongos en pacientes humanos.

Los medios de cultivos descritos en el D3 estan disefiados con el objetivo de aislar e
identificar diversos hongos asociados a enfermedades en seres humanos y no a
la blsqueda de composiciones adecuadas para hacer eficiente la producciéon de
blastosporas del hongo para que se tenga el efecto nematicida deseado, ni a la

reproduccion masiva del organismo.

El documento D3 describe como medio de cultivo el Agar harina de avena (OA) (Pag. 12
segundo cuadro) citando que favorece la esporulacion y es recomendable para la
identificacién de especies de Acremonium, C/adosporiurr), Fusarium, Paecilomyces,
Phialophora, Scopulariopsis, etc. y para la obtencion de las formas teleomorficas
asociadas, cuya composicién es 30 g de harina de avena, 1g de S04Mg.7H20, 1.5 g de
PO4H2K, 15 g de Agar y 1000 mL de agua destilada. También menciona que para su

preparacion se siguen los pasos de:

a)  Hervir lentamente los 30 g de harina de avena en 1 L de agua durante 1 h,

VO
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b)  Filtrar y ajustar el volumen del caldo a 1 L.

c)  Afadir las sales y calentar hasta su disolucion.
d) Esterilizar a 121 °C durante 15 min.

e) Dispensar en placas de Petri.

Control de Calidad:

Aspecto: medio sélido, blanguecino, opaco.

- BogotdD.C. - Colembia

Av, Kr.24 Park Way No, 37 — 31 Of, 202
Tels.(571) 2444096 — 3690624

(571) 2444928 - 3687752

Fax {571) 2442496 A.A. No. 6207
E-mail. mde@mdelaw.com
mdelawof@cable.net.co
mdeabogados@cable.net.co
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Fusarium solani. crecimiento répido, colonia blanco amarillenta, mucosa en el centro.

Cladophialophora carrioni: crecimiento lento, colonia gris verdosa, pulverulenta.

En la pagina 16 (primer cuadro) del documento D3, se menciona el medio de cultivo Agar
patata zanahoria (PCA) como iddneo para estimular la esporulacidn de hongos miceliares y

| muy indicado para la identificacién de hongos dematiaceos, cuya composicidn consiste en

20 g de patata rallada, 20 g de zanahoria rallada, 18 g de agar y 1000mL de agua, cuya

preparacion se obtiene mediante los pasos de: .

a) lavar, pelar y rallar o trocear los vegetales y hervirlos ientamente en 1 L de agua

durante 1 h.

b)  Filtrar y aftadir al caldo el agar correspondiente.

¢) Anadir las sales y calentar hasta su disolucién.

d)  Esterilizar a 121 °C durante 15 min.

e) Dispensar en placas de Petri o tubos.

Control de Calidad:

Aspecto: medio sdlido, transparente o trasllcido.

Alternaria afternata: poco micelio y abundante produccion de conidios en catlenas.

Como desprende de lo antes citado, los medios de cultivo descritos en el documento D3

son sélidos v no hacen referencia_a condiciones de oxigenacién o pH. Ademds, estdn

disefiados para favorecer el crecimiento para su identificacién morfoldgica v asi tener un

mejor diagndstico para el paciente, mientras que en la presente invencidn el enfoque es la
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reproduccion _masiva_del organismo, vy son medios liquidos donde se mencionan

condiciones de oxigenacidn y de pH.

Bl Documento D3 no hace referencia a que alguno de los hongos mencionados
puedan controlar y/o erradicar nematodos fitoparasitos formadores de quistes,

solo hace mencién a especies de Paecilomyces patégenos para el ser humano.

En la presente invencion se describen composiciones referentes a la propagacion
masiva, aislamiento y mantenimiento de Paecilomyces carneus, citandose como

ejemplo las siguientes:

Ejemplo 1: Composicion A para la propagacion masiva de Paecilomyces
carneus cepa IE-431.

COMPONENTE CANTIDAD
Jugo de Zanahoria 80-100 mL
Ampicilina 500 mg

Agua c.b.p. 1000 mL

Eiemplo 2: Composicién B para la propagacion masiva de Paecﬂomycés

carneus cepa IE-431.

COMPONENTE CANTIDAD

Avena J 20-50 g/L '
Levadura 0.1-5.0 ¢g/L.

Jugo de Zanahoria 50-150 mL/L
Cloramfenicol 1000 mg

Agua c.b.p. 1000 mL

Ejemplo 3: Composicidn C para el aislamiento y mantenimiento de

3
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Paecilornyces carneus cepa 1E-431.

COMPONENTE CANTIDAD
Zanahoria 50-160 g/L
Avena 20-50 g/L
Cloramfenicol 1000 mg

Agua c.b.p. 1000 mL

En el Documento D3 se menciona que es fundamental realizar adecuadamente la
recogida de fa muestra, su transporte y procesamiento, la siembra de la misma en los
medios iddnecs a la temperatura adecuada, asi como la identificacion a interpretacion
correcta de los aislamientos para el éxito en el diagnostico micoldgico, indicandose los

lineamientos a manera de resefia _para determinar algunos datos que ayuden en el

cuidado del paciente o en la prevencién de obtener una posible enfermedad relacionada

con hongos patdgenos para el ser humano.

Por tanto, el Documento D3 describe algunos medios_de cultive que son dtiles para la

siembra de la muestra tomada de un paciente infectado por un hongo patdgeno, los

cuales sdlo son indispensables para estudiar fa_morfologia de los mismos, evitando la
contaminacién v/o el no crecimiento del mismo, va que de esto va a depender un

diagndstico eficaz v preciso para proporcionar al paciente un tratamiento dptimo, por lo

. . . L ‘ . . . s
gue una versada en la materia de la invencion, no tendria ninguna motivacion para buscar
en el documento D3 que describe medios de cultivo Gtiles para la siembra de la muestra

tomada de un paciente infectado por un hongo patégeng y favorecer el crecimiento
para su identificacién morfolégica, cuande lo que desea es la reproduccion

masiva del hongo para obtener un agente nematicida para el control,

prevencion y erradicacion biologicos de fitoparasitos en cultivos de solanaceas.

Vs
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Si bien es cierto, existen muchos productos que tradicionalmente se han utilizado como
caldos de cultivo entre ellos el de zanahoria, lo reivindicado en la solicitud de patente

en cuestién tiene las proporciones adecuadas para la eficiente produccién de blastosporas

del hongo en un biorreactor, lo cual, como ya se menciond, es de gran importancia pues a

ellas se debe la eficacia que se tiene como agente nematicida para el control biolégico.

En la presente invencidn, se logrd la eficiente produccién de blastosporas, mediante la

seleccion adecuada de cada_uno de los componentes que constituyen el medio de cultive,
incluyendo las fuentes de carbono v los porcentajes de oxigenacion requeridos.

Asi, en la presente invencién el hongo Paecilomyces fue optimizado a partir de
modificaciones en su medio ambiente, refiriéndose como medio ambiente a los procesos a
los gue fue sometido durante su aislamiento, mantenimiento y reproduccion, condiciones

que no son reproducibles en el medio ambiente natural del hongo.

Asimismo, la optimizacion se logrd realizando comparaciones de varias cepas de
Paecilomyces en distintos medios de cultivo, obteniéndose a Paecilomyces carneus cepa

IE-431, como la que mejor efecto nematicida tuvo.

Entre las ventajas adicionales que se pueden obtener con la presente invencion,
se pueden citar las siguientes:
[ 4
1.  Con pocas aplicaciones del hongo se logra reducir eficientemente la densidad de
poblacién de nematodos formadores de quistes.
2. Esta reduccion efectiva de la poblacién de nematodos se puede lograr en un periodo

de dos afios, lapso de tiempo menor comparado con el tiempo que lleva la
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problematica de este tipo de nematodos formadores de quistes que resulta dafino
en la agricultura.

3.  No se contamina el ambiente.

4. A diferencia de los agroquimicos, con la presente invencién no se afecta
significativamente a los nematodos de vida libre del suelo ni al ser humano.

5.  Esinocuo para otros organismos del suelo,

El nematodo dorado de la papa, otros nematodos formadores de quistes y nematodos
parasitos de Solanéceas siguen siendo problemas de gran importancia en la agricultura.

En particular, con Globodera spp. desde su descubrimiento en el siglo XIX, se han
realizado muchos esfuerzos y- destinado muchos recursos econdmicos por tratar- de
controlarlo y evitar su diseminacion. Pero hasta ahora no se ha logrado reducir la

poblacion como en lo descrito en la presente invencion.

La presente solicitud de patente resuelve un problema técnico que hasta ahora

continua siendo causa de pérdidas tanto directas (disminucidn de rendimiento) como

indirectas (altos costos en control, cuarentena, erradicacion), disminucion de la

rentabilidad de los campos afectados por el patdgenc y restricciones cuarentenarias
impuestas al pais con_presencia del nematodo.

En_ningun_documento del estado de la técnica se reporta gue se hava logrado tal

reduccién (>90%) ni siquiera con un agroquimico o con alguno de los hongos conocidos v

usados hasta ahora en €l mercado. 1

El Examinador sefiala que “£n conclusion, teniendo en cuenta que los argumentos de la
solicitante no desvirtuan de manera alguna las objeciones a la patentabilidad ya
sustentadas, el Superintendente de Industria y Comercio, se resuelve denegar la patente

de invencicr’, a lo que el solicitante respetuosamente manifiesta que dicha resolucién
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carece de motivacion y sustento técnico y por ende es improcedente, toda vez que, como
ya se argumenté y demostrd en los parrafos anteriores, el documento D1 que el
examinador cita como el documento mas cercano a la invencion no describe la invencién
en cuestidn, ni a partir de lo descrito en él, un versado en la materia llegaria de manera

obvia a la invencion de la solicitud citada al rubro.

A mayor abundamiento, el documento D1 divulga un reporte de estudios realizados en
condiciones /n vitro a partir de las tomas de muestra de tierra y se menciona que los

hongos A. Incrustatum y P. Carneus pueden ser considerados buenos candidatos para

usarlos en pruebas de control biologico a nivel de parcelas experimentales, en condiciones
controladas de temperatura, materia organica, pH y cantidad y que Paecilomyces carneus
tuvo un 70% de parasitismo demostrando una efectividad menor en comparacién con fos
resultados obtenidos con Acremoniun incrustatum, que presentd un porcentaje de
infeccion mayor .de 90% en estudios /7 vitro, de tal manera que el versado en la materia
en busca de un bio nematicida, sabiendo que las condiciones y resultados de una
experimentacion /n vitro no corresponden a los resultados obtenidos en pruebas /n vivo
(como ya se demostrd) y que ademas por lo divulgado en €l Documento 1 solo tiene como
base una expectativa de que A. Incrustatum y P. Carneus pueden ser considerados
buenos candidatos para usarlos en pruebas de control bioldgico a nivel de parcelas
experimentales, no encontraria suficiente motivacion para intentar obtener un nematicida
que requiere de condiciones reales y de propagacién masiva para el control prevencion y
erradicacién bioldgicos de fitoparasitos en cultivos de solanaceas. Aln considerando que el
versado en la materia tomara la decisién de partir de lo descrito en el documento D1,
dirigirfa su busgueda utilizando Acremonium incrustatum y no P. Carneus, ya que

Acremonium incrustatum presentd un porcentaje de infeccion mayor.

El Examinador esta realizando un estudio & posteriori, ya que esta considerando la

informacion contenida en la presente invencion, en la que se encontrd que en contra de lo
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esperado (al usar el camino 1dgico que seguiria un experto en la materia que seria el
utilizar Acremonium incrustatum), los inventores de la presente solicitud demostraron que
el hongo Acremonium incrustatum, obtenido a partir de una muestra de campo, no

presento las caracteristicas adecuadas para su aplicacion a nivel de control biolégico.

Por lo tanto, el documento D1 no revela la invencidn de la solicitante, ni a partir de ella se
puede llegar de manera obvia a la invencién reivindicada, por lo que dicho documento D1
no puede ni debe considerarse como estado de la técnica que afecte la actividad inventiva

de la invencion.

Asimismo, el examinador sefala que "“la diferencia entre la invencion, definida en la
reivindicacion 1, y la suspensicn del documento D1 consiste en que /a solicitud menciona
que la suspension de células vivas puede encontrarse en combinacion con al menos un
vehiculo; 50-160 mL de jugo de zanahoria; c.b.p. 1000 ml de agua; y opcionalmente,
500-1000 mg de un antibidtico, de 20 mg a 50 mg de avena y/o de 0.1 a 0.5 miL de la
levadurd” y que el documento D3 "divuiga fundamentos y recomendaciones basicas para
e/ diagndstico micoldgico (Pég. 1, columna Izg. Parrafo [4]), especificamente las
composiciones de los medios de cultive mas empleados dentro de los cuales se encuentra
el agar de harina de avena (OA) que favorece la esporulacion y es recomendable para las
especies de Paecifomyces y que comprende 30g de harina de avena (Pag. 12, sequndo
cuadro) asi como el caldo de zanahoria que se compone de 20g de zanahoria raflada en 11
de agua (Pag. 16, primer cuadro) y que dicho documento menciona ademés que algunos
antibioticos deben ser afadidos al medio una vez sek esterilizado (Pdg. 7, 3.4.1
Freparacion de los medio de cultivo)”, por lo que “en consecuencia la persona del oficio
normalmente versada en la materia incluiria los componentes favorables para ef
crecimiento de Paecilomyces divuigados en ef documento D3 a la suspension de células
vivas gue enserna el documento D1, para llegar a la composicion de la reivindicacion 1 de
la soficitud. Por lo cual se considera obvia”.
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A este respecto, el solicitante difiere de lo sefialado por el Examinador, toda vez que
ademas de que el documento D1 no revela la invencién de la solicitante, ni a partir de ella
se puede llegar de manera obvia a la invencidn reivindicada, como ya se demostrd
anteriormente, el documento D3 esta enfocado a metodologias de diagndstico (desde
toma de muestras y aislamientos en diferentes medios de cultivo) de hongos en pacientes
humanos y los medios de cultivos descritos en dicho documento estén disefiados con el
objetivo de aislar e identificar diversos hongos ascciados a enfermedades en seres
humanos y no a la bisqueda de composiciones adecuadas para hacer eficiente la
produccién de blastosporas del hongo para due se tenga el efecto nematicida deseado, ni
a la reproduccién masiva del organismo. Adicionalmente, el medio de cultivo Agar harina
de avena (OA) citado por el examinador y en el Documento D3, es recomendable para la
identificacién _de especies de Acremonium, Cladosporium, Fusarium, Paecilomyces,
Phialophora, Scopufariopsis, etc. y para la .obtencion de las formas teleomdrficas
asociadas, lo cual, contrario a lo que sefiala el Examinador, no harla que un versado en la
materia estuviera motivado a usar dicho medio de cultivo para ta reproduccién masiva del

hongo para emplearlo en una composicidn bio nematicida.

Si bien es cierto que el documento D3 divulga una composicidn que favorece la
esporulacion y es recomendable para las especies de Paecilomyces dicha composicidn
comprende 30g de harina de avena, 1g de SO4Mg.7H20, 1.5 g de PO4H2K, 15 g de Agar
y 1000 mL de agua destilada, mientras que la composicién de la presente invencion
contiene avena solo de manera opcional. '

Asi, segln el analisis del Examinador, el experto en la materia al considerar lo descrito en
los documentos D1 y D3, combinaria Acremonium incrustatum descrito en el documento
D1 como el hongo con mayor porcentaje de infeccion, con un medio de cultivo que
comprende 30g de harina de avena, 1g de SO4Mg.7H20, 1.5 g de PO4H2K, 15 g de Agar
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y 1000 mL de agua destilada, que es el medio de cultivo que segin el documento D3,
favorece la esporulacion, lo cual evidentemente no es la materia reivindicada en la

presente invencion.

Aun considerando que el experto en la materia contra toda logica empleara la suspension
de esporas {10mL) de cada una de las especies (que incluye a A. carmeus) con agua
destilada estéril al 0.01% de tween 8, en donde dicha suspensién de esporas en P.
carneus es utilizada en una cantidad de 1X106 del documento D1, al usar el medio de
cultivo que comprende 30g de harina de avena, 1g de S04Mg.7H20, 1.5 g de PO4H2K, 15
g de Agar y 1000 mL de agua destilada del documento D3, tampoco llegaria a lo
reivindicado en la presente invencion.

El Examinador sefiala que el documento D3 también descfibe un medio Agar patata
zanahoria (PCA) como idoneo para estimular [a esporulacion de hongos miceliares y muy
indicado para la identificacidén de hongos dematidceos, cuya composicién consiste en 20 g
de patata rallada, 20 g de zanahoria rallada, 18 g de agar y 1000mL de agua; sin
embargo, el documento cita que este medio es recomendable para la Alternaria alternata
por lo que el experto en la materia no hubiera tenido ninguna motivacion para empleario y
aun cuando el experto en la materia lo hubiera seleccionado, tampoco hubiera llegado a la

materia reivindicada en la presente invencion, en donde no se incluye patata.

Adicionalmente, en el documento D3 no existe indicacién alguna a_condiciones de

oxigenacion o pH ni a que alguno de ltos hongos mencionados puedan controlar y/o

rradicar nematodos fitoparasitos forfnadores de quistes, sdlo hace mencién a especies de 4

Paecilomyces patdgenos para el ser humano.

Por lo citado y probado en los parrafos antecedentes, una persona versada en la materia
de la invencién, que se planteara el cuestionamiento de ¢Cdmo modificar la suspension de

células conocida en D1 para proporcionar obtener una composicion alternativa? como lo
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cita el examinador, no tendrfa ninguna motivacién para consultar un documento que se
reflere a metodologias de diagnéstico (desde toma de muestras y aislamientos en
diferentes medios de cultivo) de hongos en pacientes humanos, por lo que, contrario a lo
que sefala el Examinador, el experto en la materia ni siquiera hubiera consultado el
documento D3 y atn en el muy remoto caso de haberlo hecho, no hubiera podido
llegar a la invencion reivindicada de manera obvia y sin hacer uso de una

actividad inventiva.

De lo antes citado se desprende claramente que el experto en la materia, a la luz de lo
descrito en los documentos D1 y D3, no hubiera: podido llegar a la invencion
reivindicada en la solicitud citada al rubro y menos ain a los resultados

sorprendentes obtenidos, sin hacer uso de una actividad inventiva.

Finaimente, estamos demostrando que la nueva combinacién bio-nematicida,
descrita en las nuevas reivindicaciones 1 a 11 cumplen con los requisitos de
NOVEDAD, NIVEL INVENTIVO Y APLICACION INDUSTRIAL exigidos en la Decisién
486 de la Comision de la Comunidad Andina por lo cual solicito respetuosamente que se
proceda @ REVOCAR el articulo primero de la Resolucién No. 35.905 del 14 de julio de
2015 y se proceda a CONCEDER el privilegic solicitado para la invencién titulada “USOS,
METODOS Y COMPOSICIONES BIOLOGICAS DEL GENERO PAECILOMYCES PARA

" EL CONTROL, PREVENCION Y ERRADICACION DE FITOPARASITOS EN
CULTUIVOS DE SOLANACEAS” a nombre de la sociedad INSTITUTO DE ECOLOGIA,
A.C. para las NUEVAS REIVINDICACIONES 1 a 11 inclusive.

xe
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Atentamente,

T.P. No. 43.308 del Consejo Superior de la Judicatura.

BegotaD.C. - Colombia

Av. Kr.24 Parlc Way No. 37 - 31 Of, 202
Teis (571) 2444096 — 3550624

{571) 2444938 - 3687752

Fax (§71) 2442496 A A. No. 6207
E-mail: mde@mdelaw.com
mdelawof@cable.net.co

mdeabogados@cable net.co
Miembros ACPI ~ ASIPI1 - AIPPI




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

NIT : 800.176.089-2
-/-

RECIBO DE CAJA No. 15 - 0068524

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA Bogota D.C., Junio 17 de 2015 - 14,37:37
RECIBIDC DE : MARIO DELGADO ECHEVERRY E HIJOS LTDA NI 800.020.209
*** Soporte del Pago ***
TIPO PAGO BANCO CUENTA No. PAGO FECHA PAGO VR.PAGO
CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 710374781 17/06/2015 9.076.000.00
- *** Conceptos Pagados ***
CANT. RENTISTICO CONCEPTO Vr.UNDITARIO Vr.CONCEPTO
150005-61-03 CAMBIO DE MODALIDAD Y MODIFICACIOMEED N.CREACION CORR| CCION ASOLICITUD 132.000.00 132.000.00

TRAMITE / MODOFIC

$132.000.00

S50N: **CIENTO TREINTA Y DOSWIL PESOS MONEDA CORRIENTE***

Regponsable

Recibo de Caja Apllcado\al Expeélente Né

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

LT T

5489- -00008-0000

Fecha: 201 5—08 28 16 39:24 Dep. 2020 DIR, NUEVASCR

Tra. 11 PATENTEIYI Eve: 378 FA
Act. 412 REPOSPRESRECL  Folios: ZEENACPONALI

fatente de [nuentcia
Expediente. N°
12 285 489

Sede Centro: Carrera 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogota, D.C.- Colombia

Web: www.sic.gov.co  e-mai: info@sic.gov.co Conmutador: {571) 5870000 Fax: {571) 5870284 Linea: 018000-910165 Cal Center: (571) 6513240
, Junia 17 de 2015 - 14:37:47

o




NUEVAS REIVINDICACIONES

Una combinacion bio-nematicida, CARACTERIZADA PORQUE comprende una
suspension de células vivas de Paecilomyces carneus obtenida en un medio de
cuitivo no continuo o estatico, con oxigenacion ininterrumpida en un rango de
40% a 90% de contenido de oxigeno, en una concentracion de 200,000 células
a 20 mil millones de células solas o en combinacién con al menos un vehiculo:
50-160 ml de jugo de zanahoria; c.b.p. 1000 m! de agua; y opcionalmente, 500-
1000 mg de un antibiético, de 20 mg a 50 mg de avena y/o de 0.1 a 0.5 ml de la
levadura, para el control y/o la prevencion y/o erradicacion de nematodos en

cultivos parasitados con nematodos formadores de quistes.

La combinacidén bio-nematicida de la Reivindicacion 1, CARACTERIZADA
PORQUE las células vivas de Paecilomyces careus son células vivas de

Paecilomyces cameus cepa E-431.

La combinacion bio—nematicida de las Reivindicaciones 1 o 2,
CARACTERIZADA PORQUE el antibiético se selecciona entre ampicilina y
cloranfenicol.

La combinacién bio-nematicida de las Reivindicaciones 1 o 2,
CARACTERIZADA PORQUE comprende 5000000/ml de células vivas de
Paecilomyces carneus; 80-100 ml de jugo de zanahoria: c.b.p. 1000 ml de agua;

y 500 mg de ampicilina.

La combinacién bio-nematicida de las Reivindicaciones 1 o 2,
CARACTERIZADA PORQUE comprende 30 000 000 células vivas/ml de

Paecilomyces cameus; 50-150 ml de jugo de zanahoria; ¢.b.p. 1000 ml de agua;

20 mg a 50 mg de avena; de 0,1 a 0,5 ml de levadura y 1000 mg de

cloranfenicol.

La combinaciébn de bio-nematicida de las Reivindicaciones 1 o 2,
CARACTERIZADA PORQUE comprende 3000000/ml de células vivas de
Paecilomyces carneus; 50-160 ml de jugo de zanahoria; ¢.b.p. 1000 ml de agua;
20 mg a 50 mg de avena; y 1,000 mg de cloranfenicol.
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10.

11.

La combinacion bio-nematicida de cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 6,
CARACTERIZADA PORQUE el nematodo es Glodobera spp y el cultivo

parasitado por nematodos formadores de quistes es un cultivo de Solanaceae.

La combinaciéon de bio-nematicida de cualquiera de las Reivindicacionnes 1 a 7,
CARACTERIZADA PORQUE el hongo Paecilomyces cameus es Paecilomyces
carneus cepa |E-431, obtenida en un medio de cultivo no continuo o estatico,
con oxigenacion ininterrumpida en un rango de 40% a 90% de contenido de

oxigeno.

La combinacion de bio-nematicida de la Reivindicacion 8, CARACTERIZADA
PORQUE las soluciones para la propagacién masiva de! hongo contienen

Avena, Zanahoria, levadura y/o combinaciones de las mismas.

Un método para el control y/o la prevencién y/o erradicacion de nematodos en
cultivos parasitados con nematodos formadores de quistes, CARACTERIZADO
PORQUE comprende los pasos de: inocular células vivas de Paecilomyces
carneus en un medio liquido constituido por uno o mas aminoacidos y/o uno o
mas carbohidratos y/o una o méas sales minerales y/o al menos un vehiculo
apropiado y/o al menos un agente antibiético y/o al menos un égente
potenciador del crecimiento; incubar el cultivo a una temperatura entre 12°C y
35°C por un tiempo suficiente para obtener la concentracién deseada; con las
celulas vivas de Paecilomyces cameus asi obtenidas, preparar una
combinacion de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 1-8 y: aplicar al
menos una vez, la composicidén asi obtenida antes del cultivo y/o durante e!

cultivo y/o después de cada ciclo de cultivo.

El método seglin la - Reivindicacion 10, CARACTERIZADO PORQUE la
aplicacion se realiza simuitineamente con una rotacion de cultivo y/o un control

quimico y/o un control biclogico.
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