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Asunto: PATENTE DE INVENCION - PCT
Patente de Invencion PT Patente de Modelo de Utilidad

Via Nacional

Via PCT (Fase PCT |Capitulo | X Capitulo I
Nacional)

No. Solicitud PCT/US2014/072913
Internacional

Fecha de Presentacion 31 de diciembre de 2014
Internacional

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 NC2016/0000501 29 de julio de 2016
Reivindicaciones: NC2016/0000501 29 de julio de 2016
NC2016/0000501 20 de diciembre de 2016
Dibujos: NC2016/0000501 29 de julio de 2016
Prioridad(es): Pais: US, ESTADOS UNIDOS DE AMERICA Numero: 61/922,522

Fecha: 31 de diciembre de 2013

2. Analisis de la Prioridad

Se acepta la reivindicacion de prioridad porque esta solicitud fue presentada dentro del
plazo establecido y el contenido técnico de esta solicitud corresponde con el de la
prioridad reivindicada.

3. Objeto de la invencion

De acuerdo con lo establecido en el numeral 1.2.2.2 del Capitulo Primero del Titulo X
de la Circular Unica para efectos del examen de patentabilidad, se tendra en cuenta la
tasa pagada por el solicitante 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, so6lo se estudiaran las
cubiertas por la tasa pagada. En el presente caso, se estudiaran las reivindicaciones 1
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a 18 del capitulo reivindicatorio (Radicado NC2016/0000501 del 20 de diciembre de
2016).

Titulo de la solicitud: “PROMOTORES NOVEDOSOS DE UBIQUITINA DE MAIZ”.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de obtener
secuencias reguladoras (promotores) que permitan una expresion elevada de
transgenes en plantas, asi como la expresion de transgenes multiples sin provocar
silenciamiento génico derivado del uso repetido de un promotor.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona un promotor
del gen de Ubi-1 de Zea mays c.v. B104 que consiste en la SEQ ID NO: 2.
Adicionalmente, la solicitud proporciona un casete de expresion génica que comprende
un promotor unido de forma operativa a un transgén, en donde el promotor comprende
un polinucledtido con al menos 90 % de identidad de secuencia con la SEQ ID NO: 2,
en donde el transgén es una secuencia de acido nucleico exégena al gen.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacion Internacional de
Patentes (CIP): C12N 5/00, C12N 5/02, C12N 5/04, C12N 5/10, C12N 15/00, C12N
15/82, C12N 15/87.

4. De la solicitud de patente
Titulo

Se sugiere omitir del titulo la referencia "novedosos”, puesto que corresponde a un
atributo subjetivo del objeto de la solicitud. Asi mismo, de acuerdo con la descripcién,
el promotor se deriva especificamente de Zea mays c.v. B104. Se sugiere incluir esta
informacion en el titulo.

Reivindicaciones (Art. 30 D 486, Art. 22 PCT)

La reivindicacion 1 no es clara y carece de soporte porque no define el transgén que
hace parte del casete de expresion. Adicionalmente, menciona que "el promotor
comprende un polinucledtido con al menos 90 % de identidad de secuencia con la SEQ
ID NO: 2", lo cual no permite establecer la secuencia exacta a la que se refiere y no
estd probado en la descripcion la obtencion de secuencias con dicho porcentaje de
identidad, ni que variaciones de secuencia dentro del 10% proporcionen el efecto
técnico esperado. Por otra parte, la reivindicacion sefala “donde el transgén es una
secuencia de acido nucleico exégena al gen", pero no es claro a qué gen se refiere, ya
que no se hace mencién del mismo en ninguna otra parte de la reivindicacion; se
sugiere aclarar. Se le recuerda al solicitante que no se aceptan las definiciones de
secuencias indicando porcentajes de homologia o identidad, puesto que tales
definiciones no permiten establecer la secuencia exacta a la que se refieren. De igual
manera, se le recuerda al solicitante que la reivindicacién independiente debe ser
autosuficiente y contener todas las caracteristicas técnicas esenciales del objeto de la
solicitud. Se sugiere definir el promotor mediante su SEQ ID NO vy definir el transgén
teniendo en cuenta lo obtenido y probado en el capitulo descriptivo, donde se evidencia
que el transgén es el gen PhiYFP, correspondiente a la proteina fluorescente amarilla
de Phialidium.
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Las reivindicaciones 1 y 14 no son concisas porque a pesar de estar encabezadas
como "Un casete de expresion génica"y "Una secuencia de polinucledtidos purificada”,
respectivamente, reclaman en mas de una reivindicacion independiente un constructo
que comprende un promotor con al menos 90% de identidad con la SEQ ID NO:2 y un
transgén. Se le recuerda al solicitante que por categoria inventiva de producto sélo
debe haber una reivindicacion independiente y las demas, si son verdaderas
modalidades, se deben presentar en la forma de reivindicaciones dependientes.

Las reivindicaciones 1, 3, 7, 11 a 14 y 16 no son claras porque mencionan "unido de
forma operativa a un transgén”, "la expresion del transgén unido de forma operativa
comprende un polipéptido o un ARN pequero”, "unida de forma operativa a una
secuencia de codificacion heterdloga”, "se une de forma operativa a una region sin
traduccion 3", "la secuencia de codificacion heterdloga se expresa en un tejido de
planta transgénica”, "las secuencias del cebador de oligonucledtidos se unen a la
secuencia de polinucleodtidos que comprende una identidad de secuencia de al menos
90 % con respecto a la SEQ ID:", "el transgén unido de forma operativa codifica un
polipéptido o ARN pequerio”, "el polinucledtido purificado se une de forma operativa a
un transgén”, los cuales corresponde a resultados a alcanzar y no definen el casete de
expresion, la secuencia de polinucledtidos ni el método reclamado, puesto que las
reivindicaciones incluirian no solo la solucion propuesta por el solicitante, sino todas
las alternativas presentes o futuras que lleguen a ese resultado. Se sugiere
reemplazarlos por las caracteristicas técnicas que contribuyen a la obtencion de ese
efecto.

Las reivindicaciones 1, 2y 12 a 15 no son claras y carecen de soporte porque utilizan
la expresion "al menos 90% de identidad”, la cual es imprecisa y no permite distinguir
la invencién del estado de la técnica. De igual manera, no esta probado en la
descripcion la obtencién de secuencias con ese porcentaje de identidad, ni que las
mismas presenten la actividad esperada. Se le recuerda al solicitante que no se
aceptan definiciones de secuencias indicando porcentajes de homologia o identidad,
ya que tales definiciones no permiten establecer la secuencia exacta a la que se
refieren. Se sugiere sustituirlas por la SEQ ID NO.

Las reivindicaciones 2 y 15 no son claras y carecen de soporte porque mencionan que
el promotor y la secuencia de polinucleétidos "comprende una sonda de polinucleétidos
que comprende una identidad de secuencia de al menos 90 % con respecto a un
complemento de la SEQ ID NO: 2", lo cual no permite definir la sonda a la que se
refieren. Asi mismo, no esta probado en la descripcion el desarrollo de un promotor
que comprenda una sonda, pues solo hacen parte del promotor: un elemento corriente
arriba, una 5'-UTR o secuencia lider y un intron. Se sugiere realizar las aclaraciones
pertinentes.

Las reivindicaciones 4, 8 y 17 no son claras ni concisas porque definen el transgén
mediante su funcion al mencionar que el transgén es “de tolerancia a herbicidas”, “de
eficiencia del uso de nitrégeno”, “de eficacia del uso de agua”, “de calidad nutricional”,
“de union al ADN’”, “de marcador seleccionable”. De igual manera, las reivindicaciones
abarcan numerosas posibilidades de transgenes que aun no han sido probados por el
solicitante. Se sugiere definir el transgén realizando una generalizacién razonable de
lo obtenido y probado en el capitulo descriptivo, donde el transgén corresponde al gen

de la proteina fluorescente amarilla de Phialidium.
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Las reivindicaciones 5, 7 y 16 no son claras porque no definen la region sin traduccion
3' a la que se refieren. Se sugiere realizar las aclaraciones pertinentes y definir la 3'-
UTR de acuerdo a lo probado en el capitulo descriptivo, donde se evidencia que la
misma corresponde a la 3'-UTR del gen de peroxidasa 5 de Z. mays.

La reivindicacion 7 no es clara porque sus etapas “c) regenerar la célula vegetal
transformada en una planta transgénica” y “d) obtener la planta transgénica” hacen
referencia a procesos esencialmente biologicos, por lo cual se sugiere eliminarlas. Asi
mismo, dichas etapas no corresponden a caracteristicas técnicas del método
reclamado, el cual esta dirigido a la expresion de una secuencia en una planta.

La reivindicacion 8 no es clara porque menciona que la secuencia “consiste en una
secuencia de codificacion de resistencia a insecticidas, una secuencia de codificacion
de tolerancia a herbicidas, una secuencia de codificacion de eficacia del uso de
nitrogeno, una secuencia de codificacion de eficacia del uso de agua, una secuencia
de codificacion de calidad nutricional, una secuencia de codificacion de union al ADN
y una secuencia de codificacion de marcador seleccionable”, lo cual corresponde a
resultados a alcanzar que definen la secuencia de codificacion, puesto que la
reivindicacion incluiria no sdlo la solucién propuesta por el solicitante sino todas las
alternativas presentes o futuras que lleguen a ese resultado. Se sugiere reemplazar
los resultados a alcanzar por la definicion de la secuencia de codificacion que de
acuerdo a la descripcion corresponde al gen PhiYFP.

Las reivindicaciones 9 y 10 carecen de sustento, puesto que no se evidencia en la
descripcion que la transformacién de la célula vegetal haya sido llevada a cabo
empleando todos los métodos reclamados. De igual manera, no se evidencia la
transformacion de plantas de trigo ni de arroz. Se sugiere al solicitante restringir las
condiciones del método a una generalizacion razonable de lo obtenido y probado en el
capitulo descriptivo, donde se presenta sustento para la transformacion de plantas de
maiz mediada por Agrobacterium.

La reivindicacion 12 no es clara porque en los numerales a) a d) se refiere a la "SEQ
ID NO:" o "SEQ ID" sin mencionar el numero de secuencia correspondiente, lo cual no
permite su comparacion con el estado de la técnica. Adicionalmente, no define los
cebadores y solo los caracteriza por su funcion de acuerdo con la expresién "las
secuencias del cebador de oligonucledtidos se unen a la secuencia de polinucledtidos
que comprende una identidad de secuencia de al menos 90 % con respecto a la SEQ
ID:". Se sugiere realizar las aclaraciones pertinentes y definir los cebadores mediante
su SEQ ID NO.

La reivindicacion 16 no es clara porque presenta una falsa dependencia al hacer
referencia a la reivindicacion 37, segun la expresion "comprende la secuencia de
polinucledtidos purificada unida de forma operativa al transgén de la reivindicacion 37",
sin embargo, el capitulo reivindicatorio sélo contiene 18 reivindicaciones. Se sugiere
realizar las aclaraciones pertinentes.

5. Determinacion del Estado de la Técnica
El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de presentacién de la

solicitud de prioridad: 31 de diciembre de 2013, y se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:
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Item Documento Titulo Fecha de Publicacién
D1 | US2012/0246763 | 'lantregulatory elementsand | o 0o mire/2012
uses thereof
“Construct and method for
D2 W02013/101343 synthetic bidirectional plant 04/julio/2013
promoter Ubi1”

El documento D1" divulga nuevas moléculas y constructos de ADN, incluyendo sus
secuencias de nucledtidos, utiles para modular la expresién de genes en plantas y
células de plantas. EI documento también divulga plantas transgénicas, células de
plantas, partes de plantas, semillas y productos de consumo que comprenden las
moléculas de ADN unidas operativamente a polinucledétidos heterdlogos transcribibles,
junto con sus métodos de uso (Abstract).

El documento D22 divulga constructos y métodos para expresar multiples genes en
células y tejidos de plantas. Los constructos comprenden al menos un promotor
bidireccional unido a multiples casetes de expresién génica. En algunas modalidades,
los constructos y métodos emplean un promotor bidireccional basado en un promotor
minimo del gen de Ubiquitina 1 de Zea mays, o un equivalente funcional del mismo.
En algunas modalidades, los constructos y métodos permiten la expresion de entre
tres y veinte genes (Abstract).

6. Examen de Patentabilidad (Art. 14 D 486)
Novedad (Art 16 D 486)

La reivindicacion 1 consiste en: “Un casete de expresion génica que comprende un
promotor unido de forma operativa a un transgén, en donde el promotor comprende un
polinucledtido con al menos 90 % de identidad de secuencia con la SEQ ID NO: 2, en
donde el transgén es una secuencia de acido nucleico exégena al gen” (Radicado
NC2016/0000501 del 20 de diciembre de 2016).

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

Caracteristicas técnicas D1

Molécula de ADN que comprende una secuencia

Casete de expresion génica que comprende de ADN seleccionada de:

SEQ D NO: 1-158 y 180-183, donde el fragmento

un promotor unido de forma operativa a un | tiene actividad reguladora; donde dicha

transgén, en donde el promotor comprende un
polinucledtido con al menos 90 % de identidad de
secuencia con la SEQ ID NO: 2, en donde el
transgén es una secuencia de acido nucleico

secuencia esta unida de forma operativa a un
polinuclestido heterdlogo transcribible (Pag. 218,
reiv. 1). Las secuencias con SEQ ID NO: 49, 53,
145, 147, 149 y 181 (Pag. 44, Tabla 1) tienen

99.5% de identidad con la SEQ ID NO. 2 de la
solicitud (Ver alineamientos)

exdgena al gen

1https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?II=0&ND=3&adjacent=true&locale=en_EP&
FT=D&date=20120927&CC=US&NR=2012246763A1&KC=A1
2https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/biblio?II=0&ND=3&adjacent=true&locale=en_EP&
FT=D&date=20130704&CC=WO&NR=2013101343A1&KC=A1
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De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales del casete de expresion
de la reivindicacion 1 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, el cual
da a conocer nuevos elementos reguladores de la transcripcion en plantas, aislados
del gen de ubiquitina 1 de varias especies de monocotiledoneas (Pag. 43, col. der.,
ejemplo 1, parr. [0085]). Entre los elementos reguladores se encuentran las SEQ ID
NO: 49, 53, 145, 147, 149y 181 (Pag. 44, Tabla 1), las cuales presentan una identidad
de secuencia de 99.5% con la SEQ ID NO: 2 de la presente solicitud, tal como se
evidencia en los alineamientos de las figuras 1 a 6. Ensayos realizados con la SEQ ID
NO: 145 regulando la expresion del transgén de la B-glucuronidasa (GUS) en
protoplastos de maiz, demostraron una mayor expresién del mismo en comparacion
con los controles (Pag. 55, col. der., parr. [0108], Tablas 11 y 12). Adicionalmente, la
misma SEQ ID NO: 145 se utilizé para conducir la expresion del gen CP4 (un gen de
tolerancia al glifosato) en protoplastos de maiz, obteniéndose niveles de expresion
mayores que los del control (Pag. 62, Ejemplo 6, parr. [0129], Tabla 30, pag. 63, parr.
[0132]). Por su parte, la SEQ ID NO: 149 dirigio la expresién de GUS en protoplastos
de maiz en niveles similares a los del control (Pag. 58, col. izq., parr. [0114], Tabla 18).

Figura 1 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 49 del documento D1

# N
#
# Aligned sequences: 2
# 1: US20120246763A1 49
# 2: WO2015103347 2
# Matrix: EDNAFULL
# Gap_ penalty: 10.0
# Extend penalty: 0.5
#
# Length: 2005
# Identity: 1994/2005 (99.5%)
# Similarity: 1994/2005 (99.5%)
# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
# Score: 9935.0
#
#
#
Us20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
CErrrerrrrrrrerrrrrrererrrrer et r ettt e e e
W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54
UsS20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
FErrrrrrrrrrrerrrrrrererrrrer ettt e
W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
Us20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CEErrrrrrrrr e rrrr e e e et r e e e
W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154
Us20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CErrrrrrrrrrrrrrrrrr e e et re e e
W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
Us20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
CErrrrrrerrrrrrrerrr e et rr e e
W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254
Us20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
Crrrrrrrerrrrrrrrrrr e rrrr e e e e
W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304
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US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
W02015103347_ 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACATCCATTIAGEATTTAGEGTIGATGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATITTTAGTACATCCATTITATICITITIAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTTTTARAACTAAMACTCTATTTTAGITITITATTIAATAMIIIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
W02015103347 455 TATAAAATGARATAAAMTAAATTGACTACAAMTAAAACARATACCCIITA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
W02015103347 505 AGRAATAARARAACTAMGCAMACATTTTICTIGITICGAGTAGATAMIGE 554
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGECTGTICRACGOCGICEACGAGTCTAACGGACACCARCCAGCGARCE 604
UsS20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGARGCAGACGACACGACATCICTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCTCTGGACCCCTCTCEAGAGTTCCGCTCCACCGTTGRACTIGETCE 704
UsS20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGARATTGCGTGACGGAGCGACAGACGIGAGRCGECE 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 COGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGRCACCORCAGCTACGRGGRRTT 604
UsS20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTTCCCACCECTOCTICGCTTTCCCTICCTCOCCCROCOTARTARRTR 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
WO2015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTICCCCARCCICGIGTICGTTCGAGCRE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
WO2015103347_ 505 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAMTCCAGCCGTCGGCACCICCGET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347_ 955 TCAACGTACGCCGCTCATCCT-COCCCCCCCCTCICICTACCTICICTAG 1003
US20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050
W02015103347_ 1004 ATCGECGATCCRRTCCATGRTTAGGACCCCRTAGTICTACTICIGTCAT 1053
US20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100
W02015103347_ 1054 GITIGIGITAGACCAAACATGTTCATGTICATGITIGIGATGATGIGEIC 1103
US20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150
W02015103347_ 1104 TGGTTGGGCGATCGTTCTAGAICGGAGTAGGATACTEITICARGCTACCT 1153
US20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200
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W02015103347 1154 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1300

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1254 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

CEErrrrrrrrrrerrrrrrererrrrer e ettt e
W02015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

US20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErrrrrr e NERRREN RN
WO02015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT----—--— TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
WO2015103347_ 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

Us20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500

CEEEErrr et e e e e e e e e e
WO02015103347_ 1447 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

CEErrrrrrrr et e et e e e e e e e
WO2015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTITAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
WO2015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596

Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1597 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646

Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e
WO2015103347 1647 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696

Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746

UsS20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1747 ATGITGATGTGGGTTITACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796

Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

Frrrrrrrrerrrrrrrerrrrrrerrr e e e e
WO02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT — 1946

US20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrr e et b et e
WO02015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

US20120246763 2001 TGCAG 2005
LT
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W02015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 2 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 53 del documento D1

#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 53

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1995/2005 (99.5%)

# Similarity: 1995/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9944.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
FEEErrrrrr et et et et et

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CEEErrrrrr e et et ettt

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CEEErrrrrr et et e rr e et r et et e

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
CEEErrrrrr et e et r et e et et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
CEEErrrrrr et errr et et et e et et

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
CEEErrrrrr et errrerrr e et ettt e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
CEEErrrrrr et rrrr et e et ettt rrr e

W02015103347_ 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
CEEErrrrrrrrreerr et et r et e e

W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA

US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
ot et errr et et ettt e

W02015103347_ 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA

US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA
FErrrrrrrrrerrer et et et rr et et

W020151033477 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA

US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA
FErrrerrrrrrerrer et ettt et

WO20151033477 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA

US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC
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W02015103347 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
K02015103347_ 605 AGCAGCETCGCOTCOGOCCARGEGRAGEAGACOGCACTECATCTCTGTAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
R02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCOCTCTCGRGAGTTCCGCTCCACCOTTGGACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTGCETGOCEGAGCOGCACACOTOACEGGCA 754
U520120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGOCCTCTICCTOCTCICACEECACCGECAGETACGERRATT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
R02015103347_ 805 COTTTCCCACCOCTOCTICGCTTICCTICCTCA0OCOECGTARTARATA 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
R02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCOCCAACCTCTGITCRTTCEEAGCEE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
K02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACETEOGET 954
Us20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
K02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCCTCATCCT-CCOOCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

FErrrerrrrrrrerrrrr e e ettt
W02015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e e
WO02015103347 1054 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

US20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CErrrrrrrrrrerr e e e e et e e e e e
WO2015103347_ 1104 TGGTTGGGCGGTICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
WO02015103347_ 1154 GGTGGATTTATTAATITTGTATCIGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTITTTTTTCTCG 1300

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO2015103347 1254 ATGITGATGCGGGTTITACTIGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGICTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErrrrr e e e ety FEETEEETET
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
WO2015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446
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GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

RN
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

CEErrrrrrrrr ettt et e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
TGTTTTATAATTATTTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e b
TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGITACTTC
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Figura 3 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 145 del documento D1
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Aligned sequences: 2
1: US20120246763A1 145
2: WO2015103347 2
Matrix: EDNAFULL

Gap penalty: 10.0

Extend penalty: 0.5

Length: 2005

Identity: 1994/2005 (99.5%)
Similarity: 1994/2005 (99.5%)
Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
Score: 9935.0
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US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
WO2015103347_ 5 GICGIGCCCCICICTAGAGATARAGAGCATIGUATGICTARAGIATARRA 54
US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
WO2015103347_ 55 AATTACCACATATTTTTTIGICACACTTATTICAAGIGTAGITIATCTAT 104
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
W02015103347_ 105 CICTATACATATATTTAAACTICACICTACARATAATATAGICTATAATA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
W02015103347_ 155 CTAAAATARTATTAGIGITITAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
W02015103347_ 205 TGGTCTAMAGGATAATTGAATATTTIGACAATCTACAGITITAICTIIIT 254
Us20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
W02015103347_ 255 AGTGTGCATGIGATCTCICTGITTTITITGCARATAGCTTGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
W02015103347_ 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACATCCATTIAGEATTTAGEGTIGATGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTICTATAGACTAATITTTAGTACATCCATTITATICITITIAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTTTTARRACTAAAACTCTATTTTAGITITITATTIARTAMITIACE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
W02015103347 455 TATAAAATGARATARAMTAAATTGACTACAAMTAAAACARATACCCIITA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
W02015103347 505 ACRAATAMRARAACTAAGCAMACATTTTICTIGITICGAGTAGATAMIGE 554
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGECTGTICRACGOCGICEACGACTCTAACGEACACCARCCAGCGARCE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCETCGGGCCAAGCGAAGCAGACGACACGGCATCICTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCTCTGGACCCCTCTCEAGAGTTCCGOTCCACCGTTGRACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347 705 GCTGTCGACATCCAGARATTGCGTGACGGAGCGACAGACGTGAGRCGECE 754
UsS20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 COGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGRCACCORCAGCTACGGGRRTT 604
UsS20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTTCCCACCGCTOCTICGCTTTCCCTICCTCOCCCROCOTARTARRT 854
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US20120246763

W02015103347_

US20120246763

W02015103347_

US20120246763

W02015103347_

U520120246763

W02015103347

US20120246763

W02015103347

US20120246763

W02015103347

Us20120246763

W02015103347

Us20120246763

W02015103347

Us20120246763

W02015103347

Us20120246763

W02015103347

US20120246763
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US20120246763

W02015103347

US20120246763

W02015103347_
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GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

CEEEErrrrrr ettt e e e e e e e e e
GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

Crrrrrrrerrrerr et trrrr e e e e e e
TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTICTCTAG

ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e e
ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Frrrrrrrrrrrerrrerrrrrr e e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrr e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

Frrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CErrrerrrrrrrerrrrr e et e et et e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEErrrrrr e et FEEEEEEErT
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-—----~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

CErrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

CEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTIGGTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrerr e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA
Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC
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FEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746

Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1747 ATGITGATGTGGGTTITACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796

Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

Crrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
WO02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

US20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
WO02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT — 1946

US20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

CEEEEEErrrr et e e e e e et e e b
WO2015103347_ 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

US20120246763 2001 TGCAG 2005

RN
WO02015103347_ 1997 TGCAG 2001

Figura 4 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 147 del documento D1

#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 147

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1995/2005 (99.5%)

# Similarity: 1995/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9944.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
CEEErrrrrr e e et ettt

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CEEErrrrrr et e et ettt

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CEEEErrrrr et e et et ettt e

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CEEErrrrrr et e et r et r et et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
CEEErrrrrr et errr et et et et e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
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AR RN RN R R RN R AR AR RN AR RARARN
W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
WO2015103347_ 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACAICCATITACGATTTAGGOTIGAIGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTICTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
WO2015103347_ 405 ATTTTITTAAAACTAAAACTCTATTITAGITTTITATITARTAATTIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATAAAATGARATAAAATARATIGACTACAAATAAMACAARTACCCITTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
WO2015103347_ 505 AGAAATAAMAMAACTAAGCAAACATTTIICTIGITICGAGTAGATAMIGA 554
Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
WO2015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGOCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGRACE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGICGLETCGGGCCAAGCCARGCAGACGRCACGGCATCICTGIAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCICTGGACCCCTCICEAGAGITCCGCTCCACCGTTGEACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347 705 GCTGICGGCATCCAGARATIGCGICACCGAGCGRCAGACGIGAGECGECE 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCICTICCICCTCTCACGRCACCORCAGCTACREGERTT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTICCCACCECTCCTICECTTICCCTICCTCACCCGOCOTAMARRT 854
UsS20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCICRIGTTCGITCGGAGERE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347 905 ACACACACGCRACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCGGCACCICGET 954
Us20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-COCCCCCCCCTCICICTACCTICICTAG 1003
Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050
W02015103347_ 1004 ATCGECGATCCGETCCATGRTTAGGGCCCGTAGTICTACTICIGITCAT 1053
US20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100
WO2015103347_ 1054 GITIGTGITAGACCAAACATGTICATGIICATGITIGIGAIGATGIGEIC 1103
Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150
RN AR RN AR RN RN R R RN RN RN RN
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TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGIGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTITTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTITCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEEErrrr et e e ey FEETEEETET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT——~——~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr et e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrerr e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

FErrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrer e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CErrrrrrrrrrerr e e e e et e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
TGTTTTATAATTATTTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e et
TGGTACTGTTTCTTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGITACTTC
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~( Industria y Comercio TODOS PORUN
r SUPERINTENDENCIA NUEVO PAIS
—/ PAZ EQUIDAD EDUCACION
Oficio N° 14304
Ref. Expediente N° NC2016/0000501
US20120246763 2001 TGCAG 2005
[T
W02015103347 1997 TGCAG 2001
Figura 5 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 149 del documento D1
#
#
# Aligned sequences: 2
# 1: US20120246763A1 149
# 2: W02015103347_2
# Matrix: EDNAFULL
# Gap_penalty: 10.0
# Extend penalty: 0.5
#
# Length: 2005
# Identity: 1994/2005 (99.5%)
# Similarity: 1994/2005 (99.5%)
# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
# Score: 9935.0
#
#
#____
US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAARA 50
FEETEEEEEEr e e e e e e e e e e e el
W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54
US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CEETEEEEEEr e e e e e e e e e el
W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CErrrrrerrrrrerrr et et ettt
02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CErrrrrerrrrreerrrrrrrrr et ettt e
W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
CErrrrrerrerreerrrrrrerr et et r et e
W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
UL e e e e e e e e el
W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
FEETEEEEEEr e e e e e e e e e el
W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
CEETEEEEEr e e e e e e e e e el
W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
el PP e e e e e e e e el
W02015103347 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
CEETEEEEEE e e e e e e e e el
W02015103347 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
CEETEEETEEr e e e e e e e e e e el
W02015103347 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 554
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Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
R02015103347_ 555 CAGGCTETTCAACGOCOTCGACCAGTCTMCGBACACCARCCACCERACE 604
Us20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
K02015103347_ 605 AGCAGCETCOCETCOMMCCARGEGRAGEACACOGCACOECATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCOCTCICGAGAGTTCCGCTCCACCOTTGGACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTGCETGOCEGAGCOECACACTCACGOGECA 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 CGBCAGECGOCCICTICEICCTCICACEECACCERCAGETACGEEGATT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
MO2015103347_ 805 COTTTCCCACCECTOCTICOCTTTCCCTICCTIORICOGCCOTANTARATA 854
U520120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
R02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCOCCAACCTCGTGITCOTTCORAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACCIONRET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
R02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

FCErrrrrrrrrr et et e e e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTTIGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CErrrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGTICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

US20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTTATTAATTITTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1300

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
WO02015103347 1254 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

FErrrrrrrrrrrerrrrrrererrrrer e et e e
W02015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

UsS20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErr et e e e NERRRENREN
WO02015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-------— TAAAGGGTCGT 1396
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Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

CEEEErrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO02015103347_ 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

Us20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1447 GGATCTGTATGTATGIGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

CErrrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTITAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596

Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650

FCEErrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
WO2015103347 1597 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646

Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700

FErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO02015103347 1647 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696

UsS20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750

FEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746

Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800

FCEErrrrrrrr e e e e e e e e e
WO2015103347 1747 ATGITGATGTGGGTTTITACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796

UsS20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

Frrrrrrrrerrrrrrrerr e rrrrr e e e e e
WO02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

UsS20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

Frrrrrrrrrrrrrrrrerr e rrrrr e e e e e
WO02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT — 1946

US20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

CEEEEEErrrr et e e e e e et et b
WO02015103347_ 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

US20120246763 2001 TGCAG 2005

RN
WO02015103347_ 1997 TGCAG 2001

Figura 6 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 181 del documento D1

#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 181

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)
# Similarity: 1994/2005 (99.5%)
# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
#

Score: 9935.0
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US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
W02015103347 5 GICGTGCCCCICICTAGAGATARAGAGCATIGCATGICTARMGTATARRE 54
US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
W02015103347_ 55 AMTTACCACATATTTITTIGICACACTIATTIGRAGIGTAGITIATCIAT 104
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
W02015103347_ 105 CICTATACATATATTTARACTICACICTACAAATAATATAGICTATARTE 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
W02015103347 155 CTAAAATARTATTAGIGITTTAGAGGATCATATAAATAAACTCTAGACE 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
WO2015103347_ 205 TCGICTAMMGGATAATIGAATATTTIGACAAICTACAGTITTAICTIIIT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
WO2015103347_ 255 AGTGIGCATGIGATCICTICIGITITITTTGCAMATAGCTIGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
WO2015103347_ 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACAICCATITACGATTTAGGOTIGAIGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTITTAARACTAAAACTCTATTITAGITITITATITARTAATTIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATAAAATGAAATAAATARATIGACTACAAATAAMACAARTACCCITTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
WO2015103347_ 505 AGAAATAAMAAAACTAAGCAAACATTTIICTIGITICGAGTAGATAMIGA 554
Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
WO2015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGOCGTCGACGAGTCTAACGGACACCRACCAGCGRACE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGLETCGGGCCAAGCCARGCAGACGRCACGGCATCICTGIAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCICTGRACCCCTCICEAGAGITCCGOTCCACCGTTGEACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347_ 705 GCTGICGGCATCCAGARATIGCGICACCGAGCORCAGACOIGAGECGECE 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCICTICCICCICTCACGRCACCORCAGCTACEGEGERTT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
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W02015103347 805 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
K02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTITCOCCAACCTCGTGITCATTCERAGCEE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
K02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACETIOORET 954
Us20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347_ 955 TCAAGOTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

US20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

FErrrrrrrrrrrerrrrrrererrrrer e et e e e
W02015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTIGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
WO02015103347_ 1054 GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

US20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CEEEErrr et e e e e e e e e e
WO02015103347_ 1104 TGGTTGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

CEErrrrrrrr et e et e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCIGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTITTTTTTCTCG 1300

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1254 ATGITGATGCGGGTTITACTGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e
WO2015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGICTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErr e e e ey EERRERRREN
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

UsS20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

Us20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1447 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600

Frrrrrrrrerrrrrrrerrrrrrerrr e e e e
WO02015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596

US20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
WO02015103347 1597 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646

US20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700
CEEEEErr et ettt e e e e e e e e

Superintendencia de Industria y Comercio
Cra 13 No.27- 00 pisos 1, 3,4, 5,6, 7 y 10 PBX: (571) 5870000

Call center: (571) 5920400 Linea gratuita nacional: 01800-910165
www.sic.gov.co - E-mail: contactenos@sic.gov.co - Bogota D.C. - Colombia.

22y MINCOMERCIO
=¥ [INDUSTRIAY TURISMO




< Industria y Comercio TODOS PORUN
rJSUPERINTENDENCIA NUEVO PAIS

PAZ EQUIDAD EDUCACION

Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

W02015103347 1647 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696
Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750
W02015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746
Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800
W02015103347 1747 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796
Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850
W02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846
Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900
W02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896
Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950
W02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1946

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

FEEEErrrrrr e e e e e e e e e b
WO2015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

Us20120246763 2001 TGCAG 2005

W02015103347 1997 TGCAG 2001

En consecuencia, la reivindicacion 1 no es nueva, segun lo divulgado en el documento
D1.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 6 no mencionan alguna caracteristica que haga
nuevo el casete de expresion génica de la reivindicacién 1, por lo cual se considera
que no son nuevas.

La reivindicacion 12 consiste en: “Un método para aislar una secuencia de
polinucledtidos que comprende una identidad de secuencia de al menos 90 % con
respecto ala SEQ. ID NO: 2, en donde el método comprende: a) identificar la secuencia
de polinucledtidos que comprende una identidad de secuencia de al menos 90 % con
respecto a la SEQ ID NO: b) producir mdultiples secuencias de cebador de
oligonucledtidos, en donde las secuencias del cebador de oligonucledtidos se unen a
la secuencia de polinucledtidos que comprende una identidad de secuencia de al
menos 90 % con respecto a la SEQ ID: c) amplificar la secuencia de polinucleétidos
que comprende una identidad de secuencia de al menos 90 % con respecto a la SEQ
ID de una muestra de ADN con secuencias del cebador de oligonucleodtidos
seleccionadas de las multiples secuencias del cebador de oligonucledtidos, y d) aislar
la secuencia de polinucledtidos que comprende una identidad de secuencia de al
menos 90 % con respecto a la SEQ ID” (Radicado NC2016/0000501 del 20 de
diciembre de 2016).

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

| Caracteristicas técnicas D1
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Un método para aislar una secuencia de
polinuclestidos que comprende una identidad de
secuencia de al menos 90 % con respecto a la
SEQ. ID NO: 2, en donde el método comprende

Método para el aislamiento de elementos
regulatorios de ubiquitina a partir de DNA
genomico de especies monocotiledéneas (Pag.
43, col. der., parr. [0085]). Secuencias SEQ ID
NO: 49, SEQ ID NO: 53, SEQ ID NO: 145, SEQ
ID NO: 147, SEQ ID NO: 149 y SEQ ID NO: 181
(Pag. 44, Tabla 1) de maiz tienen 99.5% de
identidad con la SEQ ID NO. 2 de la solicitud (Ver
alineamientos)

a) identificar la secuencia de polinucleétidos que
comprende una identidad de secuencia de al
menos 90 % con respecto a la SEQ ID NO:

Identificar secuencias del transcrito de ubiquitina
1 de las especies mencionadas (Pag. 43, col.
der., parr. [0086])

b) producir multiples secuencias de cebador de
oligonucledtidos, en donde las secuencias del
cebador de oligonucledtidos se unen a la
secuencia de polinucleétidos que comprende una
identidad de secuencia de al menos 90 % con
respecto a la SEQ ID:

Disefio de primers para amplificar los elementos
reguladores de la transcripcion para el gen de
ubiquitina identificado (Pag. 43, col. der., parr.
[0086])

¢) amplificar la secuencia de polinucleétidos que
comprende una identidad de secuencia de al
menos 90 % con respecto a la SEQ ID de una
muestra de ADN con secuencias del cebador de
oligonucledtidos seleccionadas de las multiples
secuencias del cebador de oligonucledétidos

Amplificar la molécula de ADN correspondiente
para cada elemento regulador (Pag. 44, col. izq.,
parr. [0087])

d) aislar la secuencia de polinucledtidos que
comprende una identidad de secuencia de al
menos 90 % con respecto a la SEQ ID

Aislar los elementos reguladores de Ia
trascripcion de ubiquitina (Pag. 44, col. izq.,
lineas 1 a4)

De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales del método de la
reivindicacion 12 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, el cual se
refiere a un método para aislar elementos reguladores de la transcripcidén del gen de
ubiquitina 1 de varias especies de monocotiledoneas (Pag. 43, col. der., ejemplo 1,
parr. [0085]) que consiste en identificar las secuencias (Pag. 43, col. der., parr. [0086]),
disefiar primers (Pag. 43, col. der., parr. [0086]), amplificar las secuencias (Pag. 44,
col. izq., parr. [0087]) y asilarlas (Pag. 44, col. izq., lineas 1 a 4). Entre los elementos
reguladores se encuentran las SEQ ID NO: 49, 53, 145, 147, 149y 181 (Pag. 44, Tabla
1) obtenidas de maiz (Pag. 50, col. der., parr. [0092], lineas 4 a 15), las cuales
presentan una identidad de secuencia de 99.5% con la SEQ ID NO: 2 de la presente
solicitud, tal como se evidencia en los alineamientos de las Figuras 7 a 12.

Figura 7 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 49 del documento D1

Aligned sequences: 2
1: US20120246763A1 49
2: WO2015103347 2
Matrix: EDNAFULL

Gap penalty: 10.0
Extend penalty: 0.5

Length: 2005

S oS e e o o e e e o e

1994/2005

Identity:

(99.5%)
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# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
WO2015103347_ 5 GICGTGCCCOTCICTAGAGATAAAGAGCATTGOATGTCTARAGTATARAA
US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
WO2015103347_ 55 AAITACCACATATTTTITTGTCACACTIATTTGAAGIGTAGTTTATCTAT
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
WO2015103347_ 105 CTCTATACATATATTTARACTICACTCTACAAATAATATAGICTATAATA
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
WO2015103347_ 155 CTAMMATARTATTAGTGITTTAGAGIATCATATARATARACTGCTAGACA
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
WO2015103347_ 205 IGGTCTAAAGOATAATIGAATATTTTGACAAICTACAGTTTTATCTITTT
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
WO2015103347_ 255 AGTGTGCATOIGATCTCICTGITTTTTIIGCARATAGOTIGACCTATATA
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
WO2015103347_ 305 ATACTICATCCATTTIATTAGTACATCCATITAGGATTTAGGGTIGATG
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
WO2015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTITATICITTTTAGTCICTA
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
WO2015103347_ 405 ATTTTTTTAMMACTAAMACTCTATTTTAGTTITTTATTTAMTAATTIAGA
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA
WO2015103347_ 455 TATARAATGAMATAAMATAAATTGACTACAMATARRACARATACCCTITA
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA
WO2015103347 505 ACARATARARAAACTAAGCARACATTTITCTTCITICCAGTAGATAATGA
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC
WO2015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACCAGTCTAACGEACACCARCCAGCGAAC
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG
WO2015103347_ 605 AGCAGCGTCOCOTCEGECCARGCGARGEAGACGECACOOCATCTCTGTAG
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC
WO2015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCCCTCTCOAGAGTICCRCTCCACCOTTGRACTIGETCE
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA
WO2015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGOCCCAGCEGCAGACOTCACGCGECA
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT
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¢ Industria y Comercio
r/SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

W02015103347_
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
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W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
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W02015103347
US20120246763
W02015103347_
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US20120246763
W02015103347

Us20120246763

W02015103347
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CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT

CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA

GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e
GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

Crrrrrrrrrrrerrrerr e rrrrrrrrr e e e e e e
TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr et e e e e e
GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrerr e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CErrrrrrrrrrerr e e e e et e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEEErrrr e ettt FEETETTEET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT—-———-~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGIGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTIGGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT
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¢ Industria y Comercio
r#/SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

US20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1647 GGTGGATTTATTAATTITTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
WO02015103347 1747 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

UsS20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

US20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347_ 1897 CAGCTATATGTGGATTITTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC

CEEEErrrrrr ettt et e e e e et et b
WO2015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCIGTTGTTTGGTGTTACTTC

US20120246763 2001 TGCAG 2005

FHIT
WO2015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 8 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 53 del documento D1

#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 53

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1995/2005 (99.5%)

# Similarity: 1995/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9944.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
FEEErrrrrr e et ettt ettt et et

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CEEErrrrrr et rrrr et ettt e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CEEErrrrrr et rr e rr et ettt e

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
CEEErrrrrr et rrrr e et ettt

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
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¢ Industria y Comercio TODOS PORUN
r/SUPERINTENDENCIA NUEVOPAI§
Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
W02015103347_ 205 TCGTCTAMAGGATAATTGAATATTTIGACAMICTACAGTITTAICTIIIT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
WO2015103347_ 255 AGTGIGCATGIGATCICICIGITITITTIGCARATAGCTIGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
WO2015103347_ 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACATCCATTTACGATTTAGGOTIGAIGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTITTAARACTAAAACTCTATTITAGITTTITATITARTAATTIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATARAATGAAATAARATARATIGACTACRAATARRACAARTACCCTITA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
W02015103347 505 ACAAATAARARAACTAMGCAMACATTTTICTIGITICGAGTAGATAMIGE 554
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGECTIGTICRACGCCGICGACGACICTAACGGACACCARCCAGCGARCE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCETCGGGCCAAGCGARGCAGACORCACGGCATCICTGIAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCICTGGACCCCTCICEAGAGITCCGCTCCACCGTTGEACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347 705 GCTGICGGCATCCAGARATIGCGICACCGAGCGACAGACGIGAGCGECE 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCTCTICCICCTCTCACGRCACCORCAGCTACRGEGRRTT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTICCCACCECTCCTICECTTICCCTICCTCACCCGOCCTARTARRTE 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGITCGGAGEGE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347 905 ACACACACGCRACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCGGCACCICGST 954
UsS20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-COCCCCCCCCTCICICTACCTICICTAG 1003
UsS20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050
W02015103347 1004 ATCGECGATCCGETCCATGRTTAGGGCCCGTAGTICTACTICTGITCAT 1053
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¢ Industria y Comercio
r/SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

US20120246763

W02015103347_

US20120246763

W02015103347_

US20120246763

W02015103347_

U520120246763

W02015103347

US20120246763

W02015103347
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W02015103347
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Us20120246763
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U520120246763
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W02015103347

U520120246763

W02015103347

U520120246763

1051

1054

1101
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GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

CEEEErrrrrr ettt e e e e e e e e e
GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CErrrrrrrrrr et et e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGIGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTITTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTITCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEEEr et r e ey FEETEEETET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-~~—-~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrr e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Frrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CErrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrerr e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG
Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
TGTTTTATAATTATTTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT
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¢ Industria y Comercio
r#/SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

W02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT
Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC
K02015103347_ 1947 TEGTACTGTTICTITTOICCOATGCTCACCCTOTIGTTTGRTCITACTC
Us20120246763 2001 TGCAG 2005
W02015103347 1997 $éégé 2001

TODOSPORUN
NUEVO PAIS

PAZ EQUIDAD EDUCACION

1946
2000

1996

Figura 9 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 145 del documento D1
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#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 145

# 2: W02015103347_2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
CErrrrrerrrrrerrr et ettt

W02015103347_ 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CErrrrrerrerreerr e e ettt ettt e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CErrrrrerrerreerrrrrrerr et et rrrr e

WO20151033477 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
CEEETEErrrrrr ettt r et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
CEEETErrrrrr et r et e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
CEEErrrrrrrrr ettt et e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
FEEErrrrrrrrrerrrrr et e e e et r e

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
FEEErrrrrrrrrerrrrrrer et er e et r e

W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA

US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
ottt rrrrrrrrrrrrrrer et r et r e

W02015103347 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA

US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA
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W02015103347 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 504
Us20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
R02015103347_ 505 AGAAATAAAMAACTAAGCARACATTTTICTIGITICOAGTAGRTAMIGA 554
Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
K02015103347_ 555 CAGGCTETTCAACGOCOTCGACEAGTCTAMCGBACACCAACCACCERACE 604
Us20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
K02015103347_ 605 AGCAGCETCOCETCOMMCCARGEGAAGEACACOECACOECATCTICTGTAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCOCTCICGAGAGTTCCACTCCACCOTTGGACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCOGCATCCAGAAATIGCCTORCGEACOGCACACETGACEE00CA 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
M02015103347_ 755 COBCAGGCGGCCTCTICCTCCICTCACGACACCORCAGCTACGRGEGATT 504
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
R02015103347_ 805 COTTTCCCACCOCTOCTICGCTTICCCTICCTCACOCOCCGTARTARATA 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
K02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCOCCAACCTCGTGITCOTTCORAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
K02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACCTOORET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
R02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

UsS20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1154 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

Frrrrrrrrerrrrrrrerrrrrrerrr e e e e
WO02015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

US20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1300

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
WO02015103347 1254 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1303

US20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350
CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
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W02015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEEEr et e et r ety FEETETTEET
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATITTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e
WO2015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

Us20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1447 GGATCTGTATGTATGIGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

FCErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e e
WO2015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTITAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600

FCEErrrrrrrr e e e e e e e e e e
WO2015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596

Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650

CEErrrrrrrr et e et e e e e e e e e
WO2015103347 1597 TGGITGGGCGGTICGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646

UsS20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700

FCErrrrrrrrr e e e e e e e e e e e e
WO2015103347 1647 GGTGGATTTATTAATTITTGTATCTITTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696

UsS20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750

CErrrrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746

Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800

Crrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrrr e e e e e
WO02015103347 1747 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796

Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e et e e
WO02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

CEEEEErrrrr et e e e e e e e el
WO2015103347_ 1847 TGTTTTATAATTATTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

US20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347_ 1897 CAGCTATATGTGGATTITTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT — 1946

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

FCEEErrrrrrr ettt et e e e e et e e b
WO2015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

US20120246763 2001 TGCAG 2005

RN
WO2015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 10 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 147 del documento D1

Aligned sequences: 2
1: Us20120246763A1 147
2: WO02015103347 2
Matrix: EDNAFULL

Gap penalty: 10.0
Extend penalty: 0.5
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#
# Length: 2005
# Identity: 1995/2005 (99.5%)
# Similarity: 1995/2005 (99.5%)
# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
# Score: 9944.0
#
#
#
Us20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
Crrrrrrrrrrrrrrerrrr e rrrr e e e
W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54
Us20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CErrrrrrrrrrrrrrrrrr e e ettt e et
W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
Us20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
Crrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et et r e
W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
FEEErrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrer e
W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
UsS20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
CEErrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrer e
W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254
UsS20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
CEErrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrer e
W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304
Us20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
FErrrerrrrrrrerrrrr e e ettt
W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354
Us20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
CErrrererrrrrerrrrrrer et e et e et e e
W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 404
Us20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
ettt rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrerere
W02015103347 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 454
Us20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
CEErrrrrrrrr e e e e e e e e e
W02015103347 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 504
Us20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
CErrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e e
W02015103347 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 554
Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
CErrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
W02015103347 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 604
Us20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
Crrrrrrrrrrrrrrerrrr e rrrr e e e
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
Crrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e ettt e e e e
W02015103347 655 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
Crrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et et r e
W02015103347 705 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 754
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CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT

CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA

GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

RN
GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC

ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

RN
ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

CErrrrrrrrrrrerrrrree rerrrerrrrrrrrr e e
TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

CEErrrrrrrrr ettt et e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGIGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

FCErrrrrrrrrr et et e e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTITTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CErrrrrrrrr et e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEErrrrr e e e ey FEEEETTEET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-~~--~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC
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TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CEEEErrrrrr ettt e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CErrrrrrrrrr et et e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

FCEErrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

FErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

FEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC

FErrrrrrrrrrrrrrrerr e rrrrr e et et e
TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC

TGCAG

[T
TGCAG

2005

2001
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# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 149

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
CEETTEEErrr et ettt e

W02015103347_ 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CEEETEEErrrr ettt r et e e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CEETTEEErrrrr et ettt e e

WO20151033477 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

TODOSPORUN
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Figura 11 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 149 del documento D1
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US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
W02015103347 155 CTAAAATAMTATTAGTGITTTAGAGCATCATATAAATAAACTCTAGACE 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
W02015103347_ 205 TGOICTAMMGEATAATIGAATATITICACAATCTACAGIITIACTITTT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
W02015103347 255 AGTGIGCATGIGATCTCICIGITITITTIGCARATAGCTIGACCTIATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
W02015103347_ 305 ATACTICATCCATTTIATTAGTACATCCATTTAGEATTTAGEGTIGATGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATITTTAGTACATCCATIITATICIIITIAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
WO2015103347_ 405 ATTTTTTTAMMACTAAAACTCTATTITAGITITITATITAMIMATIIAG 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATAAAATGARATAAAATAAATTCACTACAAATAAMACAARTACCCIITA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
WO2015103347_ 505 ACAAATAMAAARACTAAGCARACATTTTICTIGITICGAGIAGATAMGA 554
UsS20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGGCTGTICRACGOCGTCGACGAGTCTAACGGACACCARCCAGCGRRCE 604
Us20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGRAGCAGACGACACGACATCTCTGTAG 654
UsS20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCTCTGGACCCCTCTCOAGAGTTCCCTCCACCTTGRACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
WO2015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGACCACAGACGTGAGRCGECA 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCICTICCICCTCTCACGRCACCRRCAGCTACEGECERTT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347_ 805 CCTTICCCACCECTCCTICECTTICCCTICCICACCCRCCOTAMARAT 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCICTTTCCCCAACCICRIGTTCGITCGEAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347_ 905 ACACACACGCRACCAGATCICCCCCRRATCCAGCCGICGGCACCICOGCT 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT COCCCCCCCCTCICICTACCTICICTAG 1003
US20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050
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W02015103347
US20120246763
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US20120246763
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US20120246763
W02015103347
US20120246763
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W02015103347_
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1101
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1751

1747
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GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

RN
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Crrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CEEEErrr et e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEErr e e e e ety FEEEETTEET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT——~——~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

Frrrrrrrrerrrrrrrerrrrrrerrr e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG
CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
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W02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCITGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

US20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT
A RN

W02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

US20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC
A P N

W02015103347 1947 TGGTACTGTTTCITTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGITTGGTGTTACTTC

US20120246763 2001 TGCAG 2005
[T

W02015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 12 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 181 del documento D1

#7777

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 181

# 2: WO2015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
A RN

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
RN

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
RN

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
A RN

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
A RN

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
A RN

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
R

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
A R

W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA

US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
R
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W02015103347 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
R02015103347_ 455 TATARAATGAAATAMAATAAATTGACTACAAATARMACARATACCCTTTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTITTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
R02015103347_ 505 AGRARTAAARARACTAAGCARACATTTTICTTGITTCOAGTAGRTAMIGA 554
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
K02015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGOCOTCGACGAGTCTACGOACACCARCCAGCGRACE 604
U520120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
R02015103347_ 605 AGCAGCETCGCOTCOGOCCARGCORAGEACACOGCACOECATCTCTGTAG 654
US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
R02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCCCTCTCGAGAGTTCCGETCCACCOTTGGACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
R02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTOCETGOCEEAGCOECACACOTOACEEGECA 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
R02015103347_ 755 COBCAGECGOCCTCTICEIOCTCICACEECACCGECAGETACGEEGATT 804
Us20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
K02015103347_ 805 COTTTCCCACCECTOCTICGCTTICCCTICCTCAOCOECGTARIARATA 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
K02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTITCOCCAACCTCTGITCRTTCEEAGCEE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
K02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGICERCACETIOORET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
M02015103347_ 955 TCAAGGTACGECGCTCATCCT-COCCCOOCCCTCTCICTACCTICICTAG 1003

US20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
WO02015103347_ 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTIGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTITATTAATITTGTATCIGTATGTGTIGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTITTCTCG 1300

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
WO2015103347 1254 ATGITGATGCGGGTTTITACTGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCTCG 1303
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Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGICTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErrrrr e e e e PEEEETEEET
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
WO02015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

Us20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1447 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

UsS20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
WO02015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347_ 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596

Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1597 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646

Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700

CEErrrrrrrrr ettt et e e e e e e e e
WO2015103347 1647 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCTITTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696

Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
WO2015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746

Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
WO2015103347 1747 ATGITGATGTGGGTTTITACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796

Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

FCErrrrrrrrrr et et e e e e e e e e e
WO2015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

CErrrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1847 TGTTTTATAATTATTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

US20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTIGCT — 1946

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

FEErrrrrrrr et e e e e e e e e e b
WO2015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

Us20120246763 2001 TGCAG 2005

[T
W02015103347 1997 TGCAG 2001

En consecuencia, la reivindicacion 12 no es nueva, segun lo divulgado en el documento
D1.

La reivindicacion dependiente 13 no menciona alguna caracteristica que haga nuevo
el método de la reivindicacion 12, por lo cual se considera que no es nueva.
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La reivindicacién 14 consiste en: “Una secuencia de polinucleétidos purificada que
comprende al menos 90 % de identidad con respecto a la SEQ ID NO: 2, en donde el
polinucledtido purificado se une de forma operativa a un transgén, y en donde el
transgén es una secuencia de acido nucleico exogena” (Radicado NC2016/0000501
del 20 de diciembre de 2016)

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

Caracteristicas técnicas D1

Secuencia de polinucledtidos purificada que | Molécula de ADN que comprende una secuencia
comprende de ADN seleccionada de:

SEQ ID NO: 1-158 y 180-183, donde el fragmento
tiene actividad reguladora; donde dicha
secuencia esta unida de forma operativa a un
polinucledtido heterélogo transcribible (Pag. 218,
reiv. 1). Las secuencias con SEQ ID NO: 49, 53,
145, 147, 149 y 181 (Pag. 44, Tabla 1) tienen
99.5% de identidad con la SEQ ID NO. 2 de la
solicitud (Ver alineamientos)

al menos 90 % de identidad con respecto a la
SEQ ID NO: 2, en donde el polinucleétido
purificado se une de forma operativa a un
transgén, y en donde el transgén es una
secuencia de acido nucleico exbégena

De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales del casete de expresion
de la reivindicacion 14 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, el
cual da a conocer elementos reguladores de la transcripcion en plantas, aislados del
gen de ubiquitina 1 de varias especies de monocotiledéneas (Pag. 43, col. der.,
ejemplo 1, parr. [0085]). Entre los elementos reguladores se encuentran las SEQ ID
NO: 49, 53, 145, 147, 149y 181 (Pag. 44, Tabla 1), las cuales presentan una identidad
de secuencia de 99.5% con la SEQ ID NO: 2 de la presente solicitud, tal como se
evidencia en los alineamientos de las Figuras 13 a 18.

Figura 13 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 49 del documento D1

Aligned sequences: 2
1: US20120246763A1 49
2: WO2015103347 2
Matrix: EDNAFULL

Gap penalty: 10.0
Extend penalty: 0.5

Length: 2005
Identity: 1994/2005 (
Similarity: 1994/2005 (
Gaps: 8/2005 (
Score: 9935.0

S oS e S o o e e e o o e e o o e

Us20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e

W02015103347_ 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
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US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
W02015103347_ 105 CICTATACATATATTTARACTICACICTACAAATAATATAGICIATAMTA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
W02015103347 155 CTAAAATAMTATTAGIGITITAGAGCAICATATAAATAAACTCTAGACE 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
W02015103347_ 205 TGOICTAMMGEATAATIGAATATITIGACAATCTACAGIITTATCTITTT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
W02015103347 255 AGTGTGCATGIGATCTCICIGITITITTIGCARATAGCTIGACCIATATE 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
W02015103347 305 ATACTICATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGEATTTAGEGTIGATGE 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
WO2015103347_ 355 TTICTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTTTTAMMACTAAAACTCTATTITAGITTTITATTTAMIAATTIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATAAAATGARATAAAATARATICACTACAAATAAMACAARTACCCITTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
WO2015103347_ 505 ACAAATAMRARRACTAAGCARACATTTTICTIGITICGAGTAGRTAMGA 554
Us20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGGCTGTTCRACGOCGTCGACGAGTCTAACGGACACCARCCAGCGRACE 604
UsS20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGRAGCAGACGACACGACATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347_ 655 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTICCGCTCCACCRTIGEACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
WO2015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGRAATTGCGTGGCGGACCGACAGACGTGACRCGGCA 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCICTICCICCICTCACGRCACCRRCAGCTACRGEGEATT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347_ 805 CCTTICCCACCECICCTICECTTICCCTICCICACCCGOCOTARTARRTE 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCICTTTCCCCAACCICRIGTTCGITCGEAGEGE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347 905 ACACACACGCAACCAGATCICCCCCARATCCAGCCGICGGCACCICOGCT 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
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W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763

W02015103347

US20120246763

955

1001

1004

1051

1054

1101

1104

1151

1154

1201

1204

1251

1254

1301

1304

1351

1354

1401

1397

1451

1447

1501

1497

1551

1547

1601

1597

1651

1647

1701

1697

1751

1747

1801

ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

A RN
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CEEEErrr et e e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CEErrrrrrrr et e et e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEEEr et rr e ety FEEEETTEET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT—~~——~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTIGGTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

Frrrrrrrrerrrrrrrerrrrrrerrr e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA
CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
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W02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1847 TGTTITTATAATTATTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e
WO2015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTITTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTIGCT — 1946

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000

CEErrrrrrrrr et et e e e e e et et b
WO2015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTIGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

U520120246763 2001 TGCAG 2005

RN
WO2015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 14 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 53 del documento D1

#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 53

# 2: WO2015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1995/2005 (99.5%)

# Similarity: 1995/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9944.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
CEEErrrrrr et errr et et et e et et

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CEEErrrrrr et errrerrr e et ettt e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CEEErrrrrr et rrrr et e et ettt rrr e

W02015103347_ 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CEEErrrrrrrrreerr et et r et e e

W02015103347_ 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
CEErrrrerrrrrerrr et e ettt e

WO2015103347_ 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
FErrrrrrrrrerrer et et et rr et et

W020151033477 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
FErrrerrrrrrerrer et ettt et

WO20151033477 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
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W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTITTTTAGTCTCTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
R02015103347_ 405 ATTTTTTTARAACTARMACTCTATITTAGTTTTTTATITAMIARIITAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
R02015103347_ 455 TATARAATGRAATAMAATAAATTGACTACAAATARMACARATACCCTTTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
R02015103347_ 505 AGRARTAAARARACTAAGCARACATTTTICTIGITICGAGTAGRTAMIGA 554
U520120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
R02015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGOCOTCGACGAGTCTAMCGOACACCARCCAGCGRACE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
R02015103347_ 605 AGCAGCETCOCOTCOGOCCARGEGRAGEACACOGCACOECATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
R02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCCCTCICGAGAGTTCCGETCCACCOTTGGACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTGCETGOCEGAGCOECACACOTOACEGGCA 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGOCCTCTICEIOCTCICACEACACCEECAGETACGEGEGATT 804
Us20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
K02015103347_ 805 COTTTCCCACCECTOCTICGCTTICCCTICCTCAOCOCCGTARTARATA 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCICTITCCCCAACCTCTGITCRTICERAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
M02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCOCCARAICCAGCCGTCRECACCTIEOSET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
M02015103347_ 955 TCAAGGTACGECCTCATCCT-COCCCOOCCCTCTCICTACCTICICTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTTIGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCTIGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253
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US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347_
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
US20120246763

W02015103347

1251

1254

1301

1304

1351

1354

1401

1397

1451

1447

1501

1497

1551

1547

1601

1597

1651

1647

1701

1697

1751

1747

1801

1797

1851

1847

1901

1897

1951

1947

2001

1997

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEErrrrrrr e et NERRREERRN
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-—----~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CEErrrrrrrrr ettt et e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCITTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

FCErrrrrrrrrr et et e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

CErrrrrrrrr et e e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrrr e e e e
TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e et rr et e et e
TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC

TGCAG

[T
TGCAG

2005

2001

TODOSPORUN
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PAZ EQUIDAD EDUCACION

1300
1303
1350
1353
1400
1396
1450
1446
1500
1496
1550
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1600
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1650
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Figura 15 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 145 del documento D1
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Oficio N° 14304

Ref. Expediente N° NC2016/0000501

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 145

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#7777

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
CErrrrrerrerrerrrerrr ettt et et

WO20151033477 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CEEETrrrrrrrrrr et r et e r et e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CEEErrrrrrrrrer e et e e et

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
CEEErrrrrrrrrerr e ettt et e et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
CEEErrrrrrrrrer e et e e e e et e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
FEEErrrrrrrr e ettt e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
FEErrerrrrrrre e e e et e e et

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
FEErrrrrrrrrrer e ettt et et e e

W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA

US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
ot rrrrrrr et et e ettt et

W02015103347_ 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA

US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA
CErrrrrerrrrrerrr e ettt et et

W02015103347_ 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA

US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA
CErrrrrerrrrreerr et ettt et r et

W02015103347 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA

US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC
CErrrrrerrrrreerrerrrerr ettt

W02015103347 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC

US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG
CErrrrrerrrrreerrerrr ettt et

W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG
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US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
M02015103347_ 655 CTECCTCIGGACCOCTCICOAGAGTICOGCTCCACCETTEGACTTGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGRAATTGCETGACOGAGCOCCACACTAACECGGCA 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGACCTCTTCCTOCTCTICACEGCACCGECAGETACTEORATT 504
U520120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
R02015103347_ 805 COTTTCCCACCOCTOCTICGCTTICCTICCTCOOCOCCGTARTARATA 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
R02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCOCCAACCTCGTGITCATTCERAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
R02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACETEOGET 954
Us20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
R02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrr e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

UsS20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

Frrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
WO02015103347 1054 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
WO02015103347 1104 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

UsS20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
WO02015103347 1154 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAARATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

CErrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e
WO2015103347_ 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTITTCTCG 1300

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO02015103347_ 1254 ATGTTGATGCGGGTTTITACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGICTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErr et e e ety FEEEETTEET
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATITTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrerr e e e e e e e e
WO2015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

US20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500
Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
WO2015103347 1447 GGATCTGTATGTATGIGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550
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W02015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC
Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC
R02015103347_ 1547 TEATGCATATACAGAGATGCTTTTTTICCCTTGETTGIGATGATETGATC
Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT
K02015103347_ 1597 TEGTTOBGCGCTCOTTCTACATCGEACTAGRATACTGTTTCARACTACCT
Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA
R02015103347_ 1647 GETGOATITATTAATTITGTATCT T TATGIGTSTGCCATACATCTICATA
US20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC
K02015103347_ 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGOATGEARATATTGATCTAGGATAGETATAC
Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT
K02015103347_ 1747 ATGTTGATGTGGETTTTACTGATGCATATACATGATGECATATGCGECAT
US20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA
K02015103347_ 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTIGAGTACCTATCTATTATARTARACAAGTA
Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG
R02015103347_ 1847 TGTITTATANTTATTTIGATCTIGATATACTIGOATGATGGCATATACAG
Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT
R02015103347_ 1897 CAGCTATATGIGGATTTTITAGECCTGCCTTCATACGCTATTTAT I TGCT
Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC
R02015103347_ 1947 TGGTACTGTTICTTTIGTCCGATCTCACCCTGTIGITIGGTGRTACTTC
Us20120246763 2001 TGCAG 2005

W02015103347 1997 %éégé 2001
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#

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 147

# 2: WO2015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1995/2005 (99.5%)

# Similarity: 1995/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9944.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
CEEErrrrrr et errr et et et et e

W02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
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Figura 16 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 147 del documento D1
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AR RN RN RN R RN RN A RN AR R RN RN
W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
W02015103347_ 105 CICTATACATATATTTAAACTICACICTACARATAATATAGICTATAATA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
WO2015103347_ 155 CTAAAATAATATTAGIGITITAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
WO2015103347_ 205 TCGTCTAMAGGATAATTGAATATTTIGACAATCTACAGTITTAICTIITT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
W02015103347_ 255 AGTGTGCATGIGATCICTCIGITITITITGCARATAGCTIGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
W02015103347_ 305 ATACTICATCCATTITATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGETIGATGE 354
Us20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 DTTCTATAGACTAATITTTAGTACATCCATTITATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
W02015103347_ 405 ATTTTTITARAACTAAAACTCTATTTTAGITITITATIIAMTAAIIIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
W02015103347 455 TATAAAATGARATARAMTAAATTGACTACAAMTAAAACARATACCCIITA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
W02015103347 505 AGRAATAARARAACTAAGCAMACATTTTICTIGITICGAGTAGATAMIGE 554
US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGECTGTICRACGOCGICGACGAGICTAACGEACACCARCCAGCGARCE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
W02015103347 605 AGCAGCGTCGCETCGGGCCAAGCGARGCAGACGACACGGCATCICTGTAG 654
UsS20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCICTGGACCCCTCICEAGAGTTCCGCTCCACCGTTGRACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347 705 GCTGTCGGCATCCAGARATTGCGTGACGGAGCGACAGACGIGAGRCGECE 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 COGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGRCACCORCAGCTACGRGRRTT 604
Us20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTICCCACCECTCCTICECTTTCCCTICCTCOCCCROCOTARTARRTR 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGITOGTTCAGAGEGE 904
Us20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
RN AR R AR R R RN R R RN RN AR RN RN RN
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ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT

TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG

CErrrrrrrrrrerr e trrrr e e e e e e
TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTICTCTAG

ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e
ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT

GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
GTTTGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr et e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrerr e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEErr et et e FEEEEEErrT
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-—----~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

CErrrrrrrrrrerr e e e e et e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT
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US20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846

Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1847 TGTTTTATAATTATTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896

Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950

Frrrrrrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrr e e et e e
WO02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT — 1946

Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGATACTTC 2000

Frrrrrrrrerrrrrrrerr e rr et r e et e
WO02015103347 1947 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC 1996

US20120246763 2001 TGCAG 2005

[T
W02015103347 1997 TGCAG 2001

Figura 17 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 149 del documento D1

#____

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 149

# 2: WO2015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap_ penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

# 777777777777

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
CErrrrrerrerreerrrrrrerr et et r et e

WO20151033477 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
FEEETEErrrrrr ettt e e et e e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CEEETErrrrrrr et e ettt e r et e

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CEEErrrrrrrr et e et ettt e e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
FEEErrrrrrrrrerrrrrrer et e et e et e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
FEEErrrrrrrrrerrrrr e et e et e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
FEEErrrrrrrrrer e et e e et r e

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354
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US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
W02015103347_ 355 TTICTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATICITITTAGICICTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
WO2015103347_ 405 ATTTTTTTAMAACTAAAACTCTATTITAGITTTITATTTAMIAATTIAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
WO2015103347_ 455 TATAAAATGARATAAATARATIGACTACAAATAAMACAARTACCCITTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
WO2015103347_ 505 ACAAATAMRARAACTAAGCAAACATTTTICTIGITICGAGTAGATAMGA 554
UsS20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
W02015103347 555 CAGGCTGTTCRACGOCGTCGACGAGTCTAACGGACACCARCCAGCGRRCE 604
Us20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
WO2015103347_ 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGACACGACATCICTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
W02015103347 655 CTGCCICTGEACCCCTCICEAGAGITCCGCTCCACCGTTGEACTIGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
W02015103347 705 GCTGTCGGCATCCAGARATIGCGICACCGAGCGRCAGACOICAGECGECE 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
W02015103347 755 CORCAGGCGGCCICTICCICCICTCACGRCACCRRCAGCTACRGEGERTT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347 805 CCTTICCCACCECTCCTICECTTICCCTICCICACCCGOCOTAMIARRT 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347 655 GACACCCCCTCCACACCCICTTTCCCCAACCICRIGTCGITCGGAGEEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
W02015103347 905 ACACACACGCRACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGICGGCACCICCGCT 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-COCCCCCCCCTCICICTACCTICICTAG 1003
Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050
W02015103347_ 1004 ATCGECGATCCGETCCATGRTTAGGGCCCOTAGTICTACTICIGITCAT 1053
US20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100
WO2015103347_ 1054 GITIGTGITAGACCAAACATGTICATGIICATGITIGIGAIGATGIGEIC 1103
UsS20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150
W02015103347_ 1104 TCGTIGGGCGRTCGTICTAGATCGGAGTAGGATACIGITICRACCTACCT 1153
US20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200
W02015103347_ 1154 GRTGGATTTATTAATTTIGIATCTGTATGIGIGIGCCATACAICTICATA 1203
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GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

CEEEErrrrrr ettt e e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTITTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTITCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

CErrrrrrrrrr et et e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEEEErrrr et e e ey FEETEEETET
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATTTAT——~——~~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

Frrrrrrrrrrrerrrerrrrrr e e e e e e e e e
GGATGGAARATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrr e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTTITTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CErrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrer e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CErrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
TGTTTTATAATTATTTITGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

CEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e et b
TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGITACTTC

TGCAG
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TGCAG
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Figura 18 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 181 del documento D1
#
#
# Aligned sequences: 2
# 1: US20120246763A1 181
# 2: W02015103347 2
# Matrix: EDNAFULL
# Gap_penalty: 10.0
# Extend penalty: 0.5
#
# Length: 2005
# Identity: 1994/2005 (99.5%)
# Similarity: 1994/2005 (99.5%)
# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)
# Score: 9935.0
#
#
# [ —
US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
FEEEEEEEEr e e e e e et e e e e e e e
02015103347 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54
US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CErrrrrerrerrerrr et e et ettt e
W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104
US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CErrrrrerrerrerrr et e et ettt
W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154
US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
Crrrrrrerrerreerrrrrrerr ettt et e
W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204
US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
EETEEEEEEr e e e e e e e e e el
W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254
US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
FEETEEEEEEr e e e e e e e e el
W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304
US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
CEETEEEEEEr e e e e e e e e e e el
W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354
US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
UL e e e e e e e e el
W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
el TP e e e e e e e e e e el
W02015103347 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
CEETEEETErr e e e e e e e e e el
W02015103347 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
CEETEEETEEr et e e e e e e e el
W02015103347_ 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 554
UsS20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
FEEEEEEEEr e e e e e e et et e e e
W02015103347 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 604
UsS20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
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W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
R02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCOCTCICGAGAGTTCCGETCCACCOTTGGACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTGCETGOCEEAGCOCCACACOTOACGEG0CA 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGOCCTCTICEIOCTCTICACEECACCEECAGETACGEGEGATT 804
US20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
W02015103347_ 805 COTTTCCCACCECTOCTICGCTTICCCTICCTCAOCOCCCTARTARATA 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
M02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTITOCCCARCCTCOTGITCEITCRGAGEEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
M02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCOCCARAICCAGECGTCRECACCTIEOSET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
W02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTIGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCTIGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

UsS20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1300

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
WO2015103347 1254 ATGITGATGCGGGTTITACTGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

FErrrrrrrrrrrerrrrrrererrrrer e et e e e
W02015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErr et e e FEEETETEET
WO02015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-------— TAAAGGGTCGT 1396

US20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrrr e et e
WO02015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

US20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500
CEEEEErr et ettt e e e e e e e e
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W02015103347 1447 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTITAC 1546

Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600
W02015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596
Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650
W02015103347 1597 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1646
Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700
W02015103347 1647 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1696
Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750
W02015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746
Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800
R02015103347_ 1747 ATGTTGATGTCOETTTTACTGATGCATATACATGATGOCATATSCGECAT 1796
Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850
R02015103347_ 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATARACAAGTA 1848
UsS20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900
K02015103347_ 1847 TETTTTATAMITATITICATCTIGATATACTTGEATGATCCATATECAS 1896
Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950
K02015103347_ 1897 CAGCTATATGIGEATTTTITAGCCCTGCCTTCATACGCTATITATITGCT | 1948
Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000
W02015103347_ 1947 TEGTACTGITICTITTOICCGATECTCACCCTOTIGTTIETGITACTIC 1998
US20120246763 2001 TGCAG 2005

W02015103347 1997 TGCAG 2001

En consecuencia, la reivindicacion 14 no es nueva, segun lo divulgado en el documento
D1.

La reivindicacion dependiente 15 no menciona alguna caracteristica que haga nueva
la secuencia de polinucledtidos de la reivindicacion 14, por lo cual se considera que no
es nueva.

Se evidencia que la reivindicacion 16 presenta una falsa dependencia de la
reivindicacion 37, teniendo en cuenta que el capitulo reivindicatorio en estudio soélo
contiene 18 reivindicaciones. Adicionalmente, la reivindicacion 16 no es nueva de
acuerdo a lo divulgado en el documento D1, donde se describen constructos que
comprenden un elemento regulador unido operativamente a una molécula de
polinucledtido transcribible, unida a una region 3’ UTR (Pag. 39, parr. [0055])

Las reivindicaciones dependientes 17 y 18 no mencionan alguna caracteristica que
haga nuevo el casete de expresién de la reivindicacion 16, por lo cual se considera que
Nno son nuevas.
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Nivel Inventivo (Art. 18 D 486)

La reivindicacion 7 consiste en: “Un método para expresar una secuencia de
codificacion heterdloga en una planta transgénica, en donde el método comprende: a)
transformar una célula vegetal con un casete de expresion génica que comprende una
secuencia de polinucledtidos que contiene la SEO. ID NO: 2 unida de forma operativa
a una secuencia de codificacion heterdloga, que se une de forma operativa a una
region sin traduccion 3, en donde la region sin traduccion 3' es un segmento Sin
traduccion en el terminal 3' del gen; b) aislar la célula vegetal transformada que
comprende el casete de expresion génica; c) regenerar la célula vegetal transformada
en una planta transgénica y d) obtener la planta transgénica, en donde la planta
transgénica comprende el casete de expresion génica que comprende la secuencia de
polinucledtidos que contiene la SEQ ID NO: 2” (Radicado NC2016/0000501 del 20 de
diciembre de 2016).

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

Caracteristicas técnicas D1 D2

Una método para expresar una
secuencia de  codificacion
heterbloga en wuna planta
transgénica, donde el método
comprende:

Un método para expresar una
molécula de polinucledtido
transcribible que comprende
(Pag. 219, reiv. 18)

Un método para expresar una
secuencia de interés en una
célula de planta que comprende
(Pag. 82, reiv. 27)

Transformacion de protoplastos
de hoja de maiz con los
vectores de expresidn que
comprenden los fragmentos de
ADN unidos operativamente a la
molécula de polinucleétido

a) transformar una célula
vegetal con un casete de
expresion génica que

comprende una secuencia de
polinucleétidos que contiene la
SEQ ID NO: 2 unida de forma
operativa a una secuencia de
codificacion heterdloga, que se
une de forma operativa a una
region sin traduccion 3', en
donde la region sin traduccién 3'
es un segmento sin traduccion
en el terminal 3' del gen

heterdloga transcribible (Pag.
44, col izq., parr. [0087], lineas
19 a 22), los constructos
comprenden un  elemento
regulador operativamente unido
a un polinucledtido transcribible,
unido a una regién 3’ UTR (Pag.
39, col. izq., parr. [0055], lineas
6 a 9). Transformacion de
protoplastos de maiz con un
casete de expresion que
comprende la SEQ ID NO: 145
unida al gen GUS (Pag. 55, col.
der., parr. [0108]) y un casete de
expresion que comprende la
SEQ ID NO: 149 unida al gen
GUS (Péag. 57, col. izq., parr.
[0113). Las SEQ ID NO: 145 y
SEQ ID NO: 149 presentan
99.5% de identidad con la SEQ
ID NO: 2 de la solicitud (ver
alineamientos)

Introducir en la célula vegetal la
secuencia de nucledtidos de
interés unida de forma operativa
a un medio para iniciar la
transcripcion (Pag. 82, reiv. 27).
Transformacion mediada por
Agrobacterium con el vector
pDAB108706 (Pag. 50, ejemplo
1, lineas 15 a 19). El vector
comprende un promotor
bidireccional de ubiquitina 1, las
secuencias codificadoras de
GUS, YFP y aad-1, unidas a
regiones 3’ UTR (Pag. 90, Fig.
5, pag. 53, ejemplo 2, lineas 31
y 32, pag. 54, lineas 1 a 3)

b) aislar la célula vegetal
transformada que comprende el
casete de expresion génica

Producir una célula
transformada que comprende el
promotor unido operativamente
a un polinucledtido transcribible
(Pag. 42, col. der., parr. [0073])

Observar la expresion de GUS y
YFP en los embriones (Pag. 51,
lineas 20 a 26). Aislar los
embriones y transferirlos a
medios de seleccion (Pag. 52,
lineas 3 a 8)
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El documento D1 se considera el estado de la técnica cercano a la invencion definida
en la reivindicacion 7 porque divulga un método para expresar un polinucledtido
transcribible que comprende: transformar un protoplasto de maiz con un casete de
expresion que comprende la SEQ ID NO: 145 unida al gen de GUS (Pag. 55, col. der.,
parr. [0108]) o un casete de expresion que comprende la SEQ ID NO: 149 unida a GUS
(Pag. 57, col. izq., parr. [0113), producir una célula transformada que comprende el
promotor unido operativamente a un polinucleétido transcribible (Pag. 42, col. der.,
parr. [0073]), regenerar la planta transgénica (Pag. 43, col. izq., parr. [0078]) y obtener
la planta transgénica, donde la planta expresa el polinucleétido transcribible (Pag. 219,
reiv. 18). Las SEQ ID NO: 145 y SEQ ID NO: 149 presentan 99.5% de identidad con la
SEQ ID NO: 2 de la solicitud, tal como se evidencia en los alineamientos de las Figuras
19y 20.

Figura 19 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 145 del documento D1

# ____________

#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 145

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 50
CErrrrrerrerreerrrrrrerrrrrr ettt

WO20151033477 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA 54

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 100
CErrrrrerrerreerrrrrrerrrrrr ettt rrr e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT 104

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 150
CEETTEErrrrrr e et ettt e et r e

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA 154

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 200
CEEEErrrrrrrr ettt e e e et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA 204

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 250
FEEErrrrrrrrrerrrrrrer ettt e et r e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT 254

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 300
FEEErrrrrrrrrer e et e et e et e e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA 304

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 350
FEErrrrrrrrrrerrrrrrer et e e e et e e

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG 354

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA 400
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W02015103347 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTITTTTAGTCTCTA 404
US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA 450
R02015103347_ 405 ATTTTTTTARAACTARMACTCTATITTAGTTTTTTATITAMIARIITAGE 454
US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA 500
R02015103347_ 455 TATARAATGRAATAMAATAAATTGACTACAAATARMACARATACCCTTTA 504
US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA 550
R02015103347_ 505 AGRARTAAARARACTAAGCARACATTTTICTIGITICGAGTAGRTAMIGA 554
U520120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC 600
R02015103347_ 555 CAGGCTGTTCAACGOCOTCGACGAGTCTAMCGOACACCARCCAGCGRACE 604
US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG 650
R02015103347_ 605 AGCAGCETCOCOTCOGOCCARGEGRAGEACACOGCACOECATCTCTGTAG 654
Us20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
R02015103347_ 655 CTGCCTCTGOACCCCTCICGAGAGTTCCGETCCACCOTTGGACTIGETCE 704
Us20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCEGCATCCAGRARTTGCETGOCEGAGCOECACACOTOACEGGCA 754
Us20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGOCCTCTICEIOCTCICACEACACCEECAGETACGEGEGATT 804
Us20120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
K02015103347_ 805 COTTTCCCACCECTOCTICGCTTICCCTICCTCAOCOCCGTARTARATA 854
Us20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
W02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCICTITCCCCAACCTCTGITCRTICERAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
M02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCOCCARAICCAGCCGTCRECACCTIEOSET 954
US20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
M02015103347_ 955 TCAAGGTACGECCTCATCCT-COCCCOOCCCTCTCICTACCTICICTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

CEErrrrrrrr ettt et e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

Us20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO2015103347 1054 GTTTIGTGITAGAGCAAACATGTTCATGITCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

CErrrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1104 TGGITGGGCGGICGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

Us20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

Crrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e e e
WO2015103347 1154 GGTGGATTITATTAATTITTGTATCTIGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrr e e e e e e e e e
WO2015103347 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253
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US20120246763
W02015103347
US20120246763
W02015103347
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ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

FCEErrrrrrrr et e e e e e e e e e e
ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG

CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA

GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT

FEEEErrrrrrr e et NERRREERRN
GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTAT-—----~ TAAAGGGTCGT

TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA

GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

Frrrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e e
GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT

GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

CEEEEErrrrr et e e e e e e e e
GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC

TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC

CEErrrrrrrr et e e e e e e e e e
TGATGCATATACAGAGATGCTTTITTTCGCTTGGTIGTGATGATGTGGTC

TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

CEErrrrrrrrr ettt et e e e e e e e e
TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT

GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

CEErrrrrrrrr et et e e e e e e e e
GGTGGATTTATTAATTTTGTATCITTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA

GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

CErrrrrrrrrr et e et e e e e e e e e
GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC

ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

FCErrrrrrrrrr et et e e e e e e e e e
ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT

CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

CErrrrrrrrr et e e e e e e e e e
CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA

TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrrr e e e e
TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG

CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

FEErrrrrrrrr et e e e e e e e e e e
CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT

TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC

Frrrrrrrrerrrrrrrrrr e rrrr et et e
TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTTGGTGTTACTTC
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Figura 20 Alineamiento de la SEQ ID NO: 2 de la solicitud con la SEQ ID NO: 149 del documento D1
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#

# Aligned sequences: 2

# 1: US20120246763A1 149

# 2: W02015103347 2

# Matrix: EDNAFULL

# Gap penalty: 10.0

# Extend penalty: 0.5

#

# Length: 2005

# Identity: 1994/2005 (99.5%)

# Similarity: 1994/2005 (99.5%)

# Gaps: 8/2005 ( 0.4%)

# Score: 9935.0

#

#

#7777

US20120246763 1 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA
CErrrrrerrerrerrrerrr ettt et et

WO20151033477 5 GTCGTGCCCCTCTCTAGAGATAAAGAGCATTGCATGTCTAAAGTATAAAA

US20120246763 51 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT
CEEETrrrrrrrrrr et r et e r et e

W02015103347 55 AATTACCACATATTTTTTTGTCACACTTATTTGAAGTGTAGTTTATCTAT

US20120246763 101 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA
CEEErrrrrrrrrer e et e e et

W02015103347 105 CTCTATACATATATTTAAACTTCACTCTACAAATAATATAGTCTATAATA

US20120246763 151 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA
CEEErrrrrrrrrerr e ettt et e et e

W02015103347 155 CTAAAATAATATTAGTGTTTTAGAGGATCATATAAATAAACTGCTAGACA

US20120246763 201 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT
CEEErrrrrrrrrer e et e e e e et e

W02015103347 205 TGGTCTAAAGGATAATTGAATATTTTGACAATCTACAGTTTTATCTTTTT

US20120246763 251 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA
FEEErrrrrrrr e ettt e

W02015103347 255 AGTGTGCATGTGATCTCTCTGTTTTTTTTGCAAATAGCTTGACCTATATA

US20120246763 301 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG
FEErrerrrrrrre e e e et e e et

W02015103347 305 ATACTTCATCCATTTTATTAGTACATCCATTTAGGATTTAGGGTTGATGG

US20120246763 351 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA
FEErrrrrrrrrrer e ettt et et e e

W02015103347_ 355 TTTCTATAGACTAATTTTTAGTACATCCATTTTATTCTTTTTAGTCTCTA

US20120246763 401 AATTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA
ot rrrrrrr et et e ettt et

W02015103347_ 405 ATTTTTTTAAAACTAAAACTCTATTTTAGTTTTTTATTTAATAATTTAGA

US20120246763 451 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA
CErrrrrerrrrrerrr e ettt et et

W02015103347_ 455 TATAAAATGAAATAAAATAAATTGACTACAAATAAAACAAATACCCTTTA

US20120246763 501 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA
CErrrrrerrrrreerr et ettt et r et

W02015103347 505 AGAAATAAAAAAACTAAGCAAACATTTTTCTTGTTTCGAGTAGATAATGA

US20120246763 551 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC
CErrrrrerrrrreerrerrrerr ettt

W02015103347 555 CAGGCTGTTCAACGCCGTCGACGAGTCTAACGGACACCAACCAGCGAACC

US20120246763 601 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG
CErrrrrerrrrreerrerrr ettt et

W02015103347 605 AGCAGCGTCGCGTCGGGCCAAGCGAAGCAGACGGCACGGCATCTCTGTAG
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US20120246763 651 CTGCCTCTGGACCCCTCTCGAGAGTTCCGCTCCACCGTTGGACTTGCTCC 700
M02015103347_ 655 CTECCTCIGGACCOCTCICOAGAGTICOGCTCCACCETTEGACTTGETCE 704
US20120246763 701 GCTGTCGGCATCCAGAAATTGCGTGGCGGAGCGGCAGACGTGAGGCGGCA 750
K02015103347_ 705 GCTGTCGGCATCCAGRAATTGCETGACOGAGCOCCACACTAACECGGCA 754
US20120246763 751 CGGCAGGCGGCCTCTTCCTCCTCTCACGGCACCGGCAGCTACGGGGGATT 800
K02015103347_ 755 COBCAGECGACCTCTTCCTOCTCTICACEGCACCGECAGETACTEORATT 504
U520120246763 801 CCTTTCCCACCGCTCCTTCGCTTTCCCTTCCTCGCCCGCCGTAATAAATA 850
R02015103347_ 805 COTTTCCCACCOCTOCTICGCTTICCTICCTCOOCOCCGTARTARATA 854
US20120246763 851 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCCCCAACCTCGTGTTCGTTCGGAGCGC 900
R02015103347_ 855 GACACCCCCTCCACACCCTCTTTCOCCAACCTCGTGITCATTCERAGCEE 904
US20120246763 901 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCAAATCCAGCCGTCGGCACCTCCGCT 950
R02015103347_ 905 ACACACACGCAACCAGATCTCCCCCARATCCAGCCGTCERCACETEOGET 954
Us20120246763 951 TCAAGGTACGCCGCTCATCCTCCCCCCCCCCCTCTCTCTACCTTCTCTAG 1000
R02015103347_ 955 TCAAGGTACGCCGCTCATCCT-CCOOCCCCOCTCICTCTACCTICTCTAG 1003

Us20120246763 1001 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1050

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrrerrrrrr e e e e e e e
WO2015103347 1004 ATCGGCGATCCGGTCCATGGTTAGGGCCCGGTAGTTCTACTTCTGTTCAT 1053

UsS20120246763 1051 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1100

Frrrrrrrerrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
WO02015103347 1054 GTTTGTGTTAGAGCAAACATGTTCATGTTCATGTTTGTGATGATGTGGTC 1103

Us20120246763 1101 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1150

Lrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr e e e e
WO02015103347 1104 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGGATACTGTTTCAAGCTACCT 1153

UsS20120246763 1151 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1200

Frrrrrrrrrrrrrrrrrrr e rrrr e e e
WO02015103347 1154 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTGTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1203

Us20120246763 1201 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAARATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1250

CErrrrrrrrrrerrrrrrrerr e e e e e e e e
WO2015103347_ 1204 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATAC 1253

Us20120246763 1251 ATGTTGATGCGGGTTTTACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTITTCTCG 1300

CEErrrrrrrr ettt e e e e e e e e e
WO02015103347_ 1254 ATGTTGATGCGGGTTTITACTGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCTCG 1303

Us20120246763 1301 CTTGGTTGTGATGATATGGTCTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1350

CEErrrrrrrr et et e e e e e e e
WO2015103347 1304 CTTGGTTGTGATGATATGGICTGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTA 1353

Us20120246763 1351 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAAGGATAAAGGGTCGT 1400

FEEEEErr et e e ety FEEEETTEET
WO2015103347 1354 GAATACTGTTTCAAACTACCTGGIGGATITTAT------- TAAAGGGTCGT 1396

Us20120246763 1401 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1450

Crrrrrrrrrrrerrrrrrrrrrrerr e e e e e e e e
WO2015103347 1397 TCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCTGGTGGATTTATTAAA 1446

US20120246763 1451 GGATCTGTATGTATGTGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1500
Crrrrrrrrrrrrrrrerrrerrrerr e e e e e e e e
WO2015103347 1447 GGATCTGTATGTATGIGCCTACATCTTCATAGTTACGAGTTTAAGATGAT 1496

Us20120246763 1501 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1550
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W02015103347 1497 GGATGGAAATATCGATCTAGGATAGGTATACATGTTGATGCGGGTTTTAC 1546
Us20120246763 1551 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1600
W02015103347 1547 TGATGCATATACAGAGATGCTTTTTTTCGCTTGGTTGTGATGATGTGGTC 1596
Us20120246763 1601 TGGTTGGGCGGTCGTTCTAGATCGGAGTAGAATACTGTTTCAAACTACCT 1650
W02015103347_ 1507 TEGTTGBGCGCTCOTICTACAICGEACTAGRATACTGITICARACTACCT 1648
Us20120246763 1651 GGTGGATTTATTAATTTTGTATCTTTATGTGTGTGCCATACATCTTCATA 1700
K02015103347_ 1647 GETGOATTTATTAATTTIGTATCIITATCIGTOIGECATACAICTICATA 1696
Us20120246763 1701 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1750
W02015103347 1697 GTTACGAGTTTAAGATGATGGATGGAAATATTGATCTAGGATAGGTATAC 1746
Us20120246763 1751 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1800
W02015103347 1747 ATGTTGATGTGGGTTTTACTGATGCATATACATGATGGCATATGCGGCAT 1796
Us20120246763 1801 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1850
W02015103347 1797 CTATTCATATGCTCTAACCTTGAGTACCTATCTATTATAATAAACAAGTA 1846
Us20120246763 1851 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1900
W02015103347 1847 TGTTTTATAATTATTTTGATCTTGATATACTTGGATGATGGCATATGCAG 1896
Us20120246763 1901 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1950
W02015103347 1897 CAGCTATATGTGGATTTTTTAGCCCTGCCTTCATACGCTATTTATTTGCT 1946
Us20120246763 1951 TGGTACTGTTTCTTTTGTCCGATGCTCACCCTGTTGTTGGGTGATACTTC 2000
R02015103347_ 1947 TCGTACTGTTICTITTGICCGATGCTCACCCTGTIGTTIGOTGITACTIC 1996

Us20120246763 2001 TGCAG 2005

W02015103347 1997 TGCAG 2001

La diferencia entre la invencién definida en la reivindicacion 7 y el método divulgado
en D1 consiste en que la transformacién de la célula vegetal se realiza con un casete
de expresion génica que comprende una secuencia de polinucleétidos que contiene la
SEQ ID NO: 2 unida de forma operativa a una secuencia de codificacion heterdloga.

No se evidencia un efecto técnico asociado al hecho de que el método de expresion
se realice transformando una célula vegetal con un casete de expresion que
comprende la SEQ ID NO: 2 unida de forma operativa a una secuencia de codificacion
heterdloga.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: “como modificar el método conocido en D1 para obtener un método
alternativo que comprenda la transformacién de la célula vegetal con un casete de
expresion que comprende la SEQ ID NO: 2 unida de forma operativa a una secuencia
de codificacion heterdloga”.

Sin embargo, métodos para expresar una secuencia de interés en una célula de planta
que comprenden introducir en la célula la secuencia de interés unida de forma
operativa a un medio para iniciar la transcripcion (Pag. 82, reiv. 27), expresar la
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secuencia y aislar los embriones a medios de seleccion (Pag. 52, lineas 3 a 8),
regenerar los eventos que expresan los genes de interés (Pag. 51, linea 28, pag. 53,
lineas 2 y 3) y obtener plantas completas transformadas (Pag. 50, ejemplo 1, lineas 15
a 19), ya habian sido divulgados en el documento D2, el cual da a conocer un método
que comprende la introduccion mediada por Agrobacterium del vector pDAB108706
(Pag. 50, ejemplo 1, lineas 15 a 19), que contiene un promotor bidireccional de
ubiquitina 1 y las secuencias codificadoras de GUS, YFP y aad-1, unidas a regiones 3’
UTR (Pag. 90, Fig. 5, pag. 53, ejemplo 2, lineas 31y 32, pag. 54, lineas 1 a 3); seguido
por el analisis de la expresion de GUS y YFP y el aislamiento de los embriones a
medios de seleccion (Pag. 52, lineas 3 a 8), la regeneracion de los eventos que
expresan los genes de interés (Pag. 51, linea 28, pag. 53, lineas 2 y 3) y la obtencién
de plantas completas transformadas con el vector pDAB108706 (Pag. 56, ejemplo 6,
lineas 15 a 21).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia incluiria los
métodos para expresar una secuencia de interés del documento D2 en el método
divulgado en el documento D1 para llegar asi al objeto de la reivindicacion 7 de la
solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 8 a 11 no mencionan alguna caracteristica que,
junto con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo
al método de la reivindicacion 7, por lo cual se considera que no tienen nivel inventivo.

7. Conclusion

Las reivindicaciones 1 a 18 son afectadas por D1 y D2 de acuerdo a lo mostrado en el
numeral 6 de este Oficio.

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

Item Documento Reivindicaciones afectadas | Requisito que afecta
D1 US2012/0246763 laby12a18 _Novedad
7a11 Nivel inventivo
D2 W02013/101343 7a11 Nivel inventivo

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 de la fecha de notificacion de la presente comunicacién. En caso de
no dar respuesta al presente requerimiento, o si a pesar de la respuesta subsistieran
los impedimentos para la concesion, se denegara la patente.

Si como respuesta a este requerimiento el solicitante llegara a modificar: i) el capitulo
reivindicatorio, ii) la descripcion de la invencidén a proteger, iii) 0 presente un nuevo
capitulo reivindicatorio, y desee que se realice un nuevo examen de patentabilidad a
esta modificacion, no debera pagar la tasa de modificacion voluntaria pero si la
correspondiente a la tasa de examen de patentabilidad. En todo caso, el numero de
requerimientos por no patentabilidad estara supeditado a que el término del estudio de
patentabilidad no sea superior a 18 meses, contados desde la publicacion de la
solicitud de patente de invencion. Adicionalmente, 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 debera pagar la tasa por reivindicacion
adicional.
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Se invita al solicitante se sirva indicar, si asi lo considera, su renuncia al término faltante
para los sesenta (60) dias.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el Titulo I, Actuaciones ante la
Superintendencia de Industria y Comercio; Capitulo sexto, publicacién, comunicacion,
notificacion y ejecutoria de las decisiones de la Superintendencia de Industria y Comercio,
informandoles que contra el mismo no procede el recurso de la via gubernativa.

Atentamente,

—_—

-

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
DIRECTOR DE NUEVAS CREACIONES (C)

Elaborado: TATIANA VARGAS RIVERA
Revisado: JUANITA ANDREA CARVAJAL GUERRA
Aprobado: JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
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