(® GOBIERNO DE COLOMBIA

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

REPUBLICA DE COLOMBIA
SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Resoluciéon N° 68773

Ref. Expediente N° NC2017/0000272

Por la cual se otorga una Patente de Invencion

EL SUPERINTENDENTE DE INDUSTRIAY COMERCIO
en ejercicio de sus facultades legales, en especial de las conferidas en el numeral
26 del articulo 3° del Decreto 4886 de 2011, y

CONSIDERANDO:

PRIMERO: Que mediante escrito radicado en esta Superintendencia el 12 de enero
de 2017, con el N° NC2017/0000272, por CORPORACION CORPOGEN,
UNIVERSIDAD DE LOS ANDES, entr6 a fase nacional la solicitud de patente de
invencién titulada “NUEVO TRANSPOSON QUE PROMUEVE LA EXPRESION
FUNCIONAL DE GENES EN ADNS EPISOMALES Y UN METODO PARA
AUMENTAR LA TRANSCRIPCION DE ADN EN ANALISIS FUNCIONALES DE
LIBRERIAS METAGENOMICAS”, que corresponde a la solicitud internacional
PCT/CO2015/000010 del 14 de mayo de 2015.

SEGUNDO: Que el extracto de esta solicitud fue publicado en la Gaceta de la
Propiedad Industrial N° 788 el 31 de marzo de 2017, sin que se hubieran presentado
oposiciones por parte de terceros.

TERCERO: Que realizado el examen de fondo mediante Oficio N° 4397, notificado el
16 de abril 2018, se requirio al solicitante en los términos del articulo 45 de la Decisién
486 de la Comision de la Comunidad Andina para que presentara respuesta a las
observaciones de caracter técnico, relacionadas con la patentabilidad o cumplimiento
de los requisitos establecidos por esta Decision para la concesion de la patente.

CUARTO: Que el solicitante mediante escrito radicado bajo el N° NC2017/0000272 el
16 de julio de 2018, respondié oportunamente el requerimiento formulado y presentan
nuevas reivindicaciones 1 a 6 que reemplazan las originalmente presentadas,
atendiendo de esta manera las observaciones efectuadas en el examen de fondo. Se
acepta este ultimo capitulo reivindicatorio presentado, comoquiera que se ajusta a las
prescripciones contenidas en el articulo 34 de la Decision 486.
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QUINTO: Que en virtud de lo dispuesto en el articulo 14 de la Decisidén 486 expedida
por la Comision de la Comunidad Andina “Los paises miembros otorgaran patentes para
las invenciones, sean de producto o de procedimiento, en todos los campos de la
tecnologia, siempre que sean nuevas, tengan nivel inventivo y sean susceptibles de
aplicacion industrial.”

SEXTO: Que en el presente caso las reivindicaciones 1 a 6 incluidas en el radicado bajo
el N° NC2017/0000272 el 16 de julio de 2018, cumplen los requisitos indicados en el
considerando anterior y, en consecuencia, este Despacho encuentra procedente
conceder para las mismas la patente solicitada.

SEPTIMO: Que de acuerdo con la modificacion presentada por la sociedad solicitante,
y teniendo en cuenta el objeto concedido, se modifica el titulo de la invencion el cual
quedara de la siguiente manera: “TRANSPOSON QUE PROMUEVE LA EXPRESION
FUNCIONAL DE GENES EN ADNS EPISOMALES Y UN METODO PARA AUMENTAR
LA TRANSCRIPCION DE ADN EN ANALISIS FUNCIONALES DE LIBRERIAS
METAGENOMICAS”.

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: Otorgar patente de invencion a la solicitud que entré en fase
nacional en virtud del Tratado de Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), para la
creacion titulada:

“TRANSPOSON QUE PROMUEVE LA EXPRESION FUNCIONAL DE GENES EN
ADNS EPISOMALES Y UN METODO PARA AUMENTAR LA TRANSCRIPCION DE
ADN EN ANALISIS FUNCIONALES DE LIBRERIAS METAGENOMICAS”

Clasificacion IPC: C12N 15/67, C12N 15/70.

Reivindicaciones: 1 a 6 incluidas en el radicado bajo el No NC2017/0000272 el 16
de julio de 2018, de acuerdo con el anexo 1.

Titulares: CORPORACION CORPOGEN, UNIVERSIDAD DE LOS ANDES.
Domicilios: CARRERA 5 # 66 A 34, BOGOTA, D.C., COLOMBIA.
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CRA 1 N° 18A- 10, BOGOTA, D. C., COLOMBIA.

Inventores: PATRICIA DEL PORTILLO OBANDO, SILVIA RESTREPO RESTREPO,
HOWARD ARMANDO JUNCA, ALVARO MONGUI CRUZ.

Solicitud internacional N°: PCT/C0O2015/000010 Fecha: 14 de mayo de 2015.

Vigente desde: 14 de mayo de 2015 Hasta: 14 de mayo de 2035.

ARTICULO SEGUNDO: El titular tendra los derechos y las obligaciones establecidos en
la Decisiéon 486 de la Comision de la Comunidad Andina y en las demas disposiciones
legales vigentes sobre propiedad industrial, precisando que para mantener vigente la
patente se debera cancelar la tasa anual de mantenimiento, conforme lo dispone el
articulo 80 de la referida norma comunitaria.

ARTICULO TERCERO: Notificar el contenido de la presente resolucién a
CORPORACION CORPOGEN, UNIVERSIDAD DE LOS ANDES, advirtiéndoles que
contra ella procede el recurso de reposicion, ante el Superintendente de Industria y
Comercio, el cual podra ser interpuesto en el momento de la notificacion o dentro de los
diez (10) dias habiles siguientes a ella.

NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Dada en Bogota D.C., a los 17 de septiembre de 2018

PABLO FELIPE ROBLEDO DEL CASTILLO _
peri de fayC i
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ANEXO 1
REIVINDICACIONES CONCEDIDAS

1. Untransposén TnC_T7 para suministrar parcialmente la maquinaria transcripcional

del hospedero durante analisis funcionales de librerias
gendmicas/metagendémicas, donde el transposén esta caracterizado porque
comprende:

(i) Un primer sitio flanqueante (1) de reconocimiento de repeticion invertida
para la transposasa MuA, unido a una primera secuencia flanqueante
promotora T7 de lectura hacia el exterior que comprende los nucleétidos
17 a 117 de la SEQ ID NO: 3

(i) un marcador de seleccion (4), el cual es el gen de resistencia a
kanamicina, incluyendo tanto su promotor como su senal de terminacion
transcripcional, y que comprende la secuencia SEQ ID N° 5;

(i)  un gen que codifica la T7RNA polimerasa (3) bajo un promotor inducible
(2), donde dicho promotor inducible para el gen que codifica la T7TRNA
polimerasa es el promotor inducible con arabinosa (Pgap), y donde (2) y (3)
comprenden la secuencia SEQ ID N° 8;

(iv)  una segunda secuencia flanqueante (5) promotora T7 de lectura hacia el
exterior, unida a un segundo sitio flanqueante de reconocimiento de
repeticion invertida para la transposasa MuA que comprende los
nucledtidos 25 a 152 la SEQ ID NO 11.

donde cada uno de los dos sitios flanqueantes de reconocimiento de repeticion
invertida para la transposasa MuA se encuentra adyacente a un promotor individual
T7 de lectura hacia el exterior.

2. Un vector artificial caracterizado porque contiene el transposén TnC _T7 de la
reivindicacion 1 y dicho vector es el resultado de la combinacion especifica de los
siguientes elementos de ADN:

(i) un vector esqueleto con un origen de replicacion de alto numero de copias y
un marcador de seleccién, donde el vector esqueleto tiene origen de
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replicacion ColE1/pMB1/pBR322/pUC y un gen de resistencia a ampicilina
como marcador de seleccion;

(ii) Un primer sitio flanqueante (1) de reconocimiento de repeticidn invertida para
la transposasa MuA, unido a una primera secuencia flanqueante promotora
T7 de lectura hacia el exterior que comprende los nucledtidos 17 a 117 de la
SEQ ID NO: 3

(i)  un marcador de seleccion (4), el cual es el gen de resistencia a kanamicina,
incluyendo tanto su promotor como su sefial de terminacién transcripcional,
y que comprende la secuencia SEQ ID N° 5;

(iv)  un gen que codifica la T7RNA polimerasa (3) bajo un promotor inducible (2),
donde dicho promotor inducible para el gen que codifica la T7RNA
polimerasa es el promotor inducible con arabinosa (Pgap), ¥ donde (2) y (3)
comprenden la secuencia SEQ ID N° 8;

(V) una segunda secuencia flanqueante (5) promotora T7 de lectura hacia el
exterior, unida a un segundo sitio flanqueante de reconocimiento de
repeticion invertida para la transposasa MuA que comprende los nucleétidos
25a1521a SEQID NO 11.

Donde cada uno de los dos sitios de reconocimiento de repeticion invertida para la
transposasa MuA se encuentra adyacente a un promotor individual T7 de lectura hacia
el exterior.

3. El vector artificial de acuerdo con la reivindicacién 2, donde dicho vector puede ser
mantenido en una célula hospedera bacteriana.

4. Un método para la construccién del transposén TnC_T7 de acuerdo con la
reivindicacion 1, caracterizado porque comprende los siguientes pasos:

a) construir una secuencia artificial de ADN para localizar un sitio de union MuA 'y
un promotor T7 en hebras diferentes de ADN, donde la secuencia artificial de
ADN comprende una secuencia promotora T7, un sitio de reconocimiento de
repeticion invertida para la transposasa MuA, y multiples sitios flanqueantes de
reconocimiento para endonucleasas de restriccion EcoRlI, Bglll, Ascl and
BamHl;
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b) construir un primer plasmido que comprende un vector esqueleto con el origen
de replicacion ColE1/pMB1/pBR322/pUC y un gen de resistencia a ampicilina
para su seleccion después de la transformacién del hospedero bacteriano, y
donde el plasmido esta construido por la clonacion de la secuencia artificial de
ADN del paso a) en los sitios unicos de restriccion EcoRIl y BamH]I, posterior al
tratamiento con enzimas de restriccion tanto del vector esqueleto como de la
secuencia artificial de ADN;

c) construir un segundo plasmido que comprende las mencionadas regiones de
ADN del primer plasmido [paso b)], mas un gen de resistencia adicional, y
donde dicho segundo plasmido esta construido por la clonacion del gen de
resistencia a kanamicina, incluyendo tanto su promotor como su sefial de
terminacion transcripcional, dentro de los sitios de restriccion Ascl y BamH| del
primer plasmido [paso b)];

d) construir un tercer plasmido, el cual comprende el origen de replicacion
ColE1/pMB1/pBR322/pUC, un gen de resistencia a cloranfenicol y la secuencia
codificante de la T7TRNAP, esta ultima clonada en el sitio Unico de restriccion
Kpnl, y donde dicho tercer plasmido tiene la secuencia codificante de la
T7RNAP localizada corriente abajo del promotor inducible con arabinosa y
corriente arriba de los terminadores transcripcionales rrnB T1y T2;

e) construir un cuarto plasmido, como resultado de la combinacion especifica de
componentes del segundo y tercer plasmidos, y donde dicho cuarto plasmido
resulta de la clonacion del promotor inducible con arabinosa y la secuencia que
codifica la T7TRNAP en el sitio unico de restriccion Ascl del segundo plasmido
entre la secuencia artificial del paso a) y la secuencia de ADN de resistencia a
kanamicina en el vector artificial;

f) construir un quinto plasmido, el cual comprende todos los elementos
estructurales del cuarto plasmido mas un segundo extremo del transposon,
donde dicho segundo extremo del transposon esta clonado especificamente en
el sitio unico de restriccion Hindlll; y

g) liberar el transposén TnC_T7 a través del tratamiento con la enzima de
restriccién Bglll sobre el quinto plasmido.
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5. Una secuencia artificial de ADN de acuerdo con la etapa a) del método de la
reivindicacion 4, para localizar un sitio de unién MuA y un promotor T7 en hebras
diferentes de ADN de conformidad con el transposén de la reivindicacion 1,
caracterizada porque comprende:

(i) una secuencia promotora T7;

(i) un sitio de reconocimiento de repeticion invertida para la transposasa MuA;
y

(i)  multiples sitios flanqueantes de reconocimiento para endonucleasas de
restriccion,

donde dicho sitio de unién MuA corresponde a un sitio de reconocimiento de repeticion
invertida para la transposasa, y donde dicha secuencia de ADN artificial incluye la
secuencia promotora T7 para la interaccidn especifica con la T7TRNAP y los siguientes
sitios flanqueantes de reconocimiento para endonucleasas de restriccion: EcoRl, Bglll,
Ascl and BamHI, y donde dicha secuencia de ADN artificial comprende la secuencia
SEQ ID N° 3.

6. Un método para aumentar la transcripcion de ADN como paso inicial de la
expresion de genes foraneos, caracterizado porque comprende:

a) generar librerias de transposicion de ADN episomal, como resultado de la
insercién aleatoria del transposén TnC_T7 purificado de acuerdo con la
reivindicacion 1, donde dicho ADN episomal incluye plasmidos, fosmidos,
césmidos 0 BACs; e,

b) introducir dichas librerias de transposicion de ADN episomal de (i) dentro de
células hospederas;

c) expresarla T7TRNA polimerasa codificada en el transposén TnC_T7 de acuerdo
con la reivindicacion 1, para generar poblaciones de células hospederas
bacterianas con colecciones diversas de transcritos derivados de ADN
episomal; y

d) analizar dichas poblaciones de células hospederas bacterianas para identificar
los aislados bacterianos que expresan un gen reportero o cualquier otra funcién
deseada.
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