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No. Solicitud PCT/US2015/066182

Internacional

Fecha de Presentacion 16 de diciembre de 2015

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

Descripcién NC2017/0006326 27 de junio de 2017
NC2017/0006326 27 de noviembre de 2017

Reivindicaciones: NC2017/0006326 27 de junio de 2017
NC2017/0006326 27 de noviembre de 2017

Dibujos: NC2017/0006326 27 de junio de 2017

Secuencias: NC2017/0006326 27 de noviembre de 2017

Prioridad(es): Pais: US, Numero: 62/097,833, Fecha: 30 de diciembre de
2014
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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. Modificaciones presentadas (Art. 34 D 486 y Art. 19, 22 y 34 PCT)

Se aceptan las modificaciones presentadas en el documento con radicado N°.
NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017, comoquiera que se ajustan a las
prescripciones contenidas en el reglamento del PCT y en el art. 34 de la Decision 486.

4. 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, sélo se estudiaran
las cubiertas por la tasa pagada. Por lo tanto, se estudiaran las reivindicaciones 1 a
21 del capitulo reivindicatorio (Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre de
2017).

Titulo de la solicitud: “TOXINAS CRY1CA MODIFICADAS UTILES PARA EL
CONTROL DE PLAGAS DE INSECTOS MEMORIA DESCRIPTIVA” (Radicado N°.
NC2017/0006326 del 27 de junio de 2017).

El problema planteado en esta solicitud consiste en proporcionar toxinas insecticidas
B.t., especificamente, proteinas Cry1Ca modificadas, eficaces en el control de
insectos plaga resistentes a las proteinas insecticidas Cry1Acy Cry1F.
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Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona una toxina
Cry1Ca modificada, una secuencia de acidos nucleicos que codifica la toxina Cry1Ca
modificada, y métodos para controlar plagas de insectos de plantas que han
desarrollado resistencia a otras toxinas Cry.

El objeto de la presente solicitud se relaciona con la Clasificacidén Internacional de
Patentes (CIP): A61K 38/00, A61K 38/16, CO7K 1/00, CO7K 14/00, CO7K 17/00, AO1N
63/02, C12N 15/82.

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

El objeto de las reivindicaciones 19 — 21 no se considera una invencion, de acuerdo
con el art. 15 Decision 486 literal b), el cual sehala expresamente que no se
consideraran invenciones: “b) el todo o parte de seres vivos tal como se encuentran
en la naturaleza, los procesos bioldgicos naturales, el material biologico existente en
la naturaleza o aquel que pueda ser aislado, inclusive genoma o germoplasma de
cualquier ser vivo natural (...)", toda vez que el objeto reclamado hace referencia
manifiesta a un proceso bioldgico natural cuando menciona: “(...) permitir que plagas
susceptibles se alimenten de dichas plantas transgénicas.”. Adicionalmente, esta
Oficina resalta que no se identifican etapas técnicas en el método para controlar
plagas de insectos de plantas.

6. Excepcion de Patentabilidad (Art. 20 D 486 literal (c))

El objeto de la reivindicacion 19 — 21 no es patentable de acuerdo con el art. 20 D 486
literal c¢), el cual sefala claramente que no seran patentables: “c) las plantas, los
animales y los procedimientos esencialmente bioldgicos para la produccion de plantas
0 animales que no sean procedimientos no biolégicos o microbioldgicos (...)”, toda vez
que el objeto reclamado hace referencia manifiesta a un procedimiento esencialmente
bioldgico para la produccion de plantas cuando menciona: “Un método para controlar
plagas de insectos de plantas (...) porque comprende cultivar plantas transgénicas
(...)". Adicionalmente, esta Oficina resalta que no se identifican etapas técnicas en el
método para controlar plagas de insectos de plantas.
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7. De la solicitud de patente
Titulo

El titulo no es claro, toda vez que menciona la expresion: “TOXINAS CRY1CA
MODIFICADAS UTILES PARA EL CONTROL DE PLAGAS DE INSECTOS
MEMORIA DESCRIPTIVA’”, la cual no corresponde con el objeto de la solicitud. Se
sugiere al solicitante realizar las correcciones y ajustes a que haya lugar.

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

* La reivindicacion 1 no es clara ni tiene sustento, toda vez que la secuencia SEQ ID
NO: 2 no incluye todas las posibles combinaciones o sustituciones reclamadas; por
ejemplo, no se evidencian las sustituciones G54A, L57M, L57A, V68F, o V68I; lo
anterior, porque la secuencia SEQ ID NO:2, entre los residuos 50F — 70W, sustenta
los residuos —-FVPGGGFLVGLIDFVWGIVQW-, donde aquellos resaltados en rojo,
corresponden con las posiciones reclamadas. Incluso, aun si se considerara la
secuencia SEQ ID NO:10 como el “estandar” para establecer las sustituciones
reclamadas, tal como lo ensefa el capitulo descriptivo, dicha secuencia divulga los
mismos residuos de la secuencia SEQ ID NO:2 para las posiciones reclamadas, entre
el rango 50F — 70P, asi: -FVPGGGFLVGLIDFVWGIVGP-. Se le recuerda al
solicitante que la reivindicacion independiente debe ser autosuficiente y contener
todas las caracteristicas técnicas esenciales del objeto reclamado. Se sugiere al
solicitante limitar la materia reclamada a una generalizacion razonable de lo que ha
sido desarrollado y evaluado en el capitulo descriptivo de la solicitud, asi como definir
la toxina Cry1Ca modificada por su secuencia SEQ ID NO.

« La reivindicacion 2 no es clara, no tiene sustento ni es concisa, porque no es posible

evidenciar en las posiciones 73, 596 y 620, ninguno de los aminoacidos reclamados

como parte de las posibles sustituciones, es decir, la secuencia SEQ ID NO: 2

presenta los residuos F73, G596, y E620, que de ninguna manera permitirian obtener
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las sustituciones W73A, W73M, F596M, F596A, o L620F. Adicionalmente, que la
secuencia SEQ ID NO: 2 no incluye todas las posibles combinaciones o sustituciones
reclamadas y reclama la misma materia que la reivindicacién independiente 1, es
decir, “Una toxina Cry1Ca modificada, CARACTERIZADA porque comprende los
residuos 2 a 628 de SEQ ID NO:2, donde el residuo de amino acido 54 de SEQ ID
NO:2 es seleccionado del grupo consistente en Gly y Ala, el residuo de amino acido
57 de SEQ ID NO:2 es seleccionado del grupo consistente en Leu y Met, el residuo
de amino acido 68 de SEQ ID NO:2 es seleccionado del grupo consistente en Val,
Phe e lle”. Se sugiere al solicitante limitar la materia reclamada a una generalizacion
razonable de lo que ha sido desarrollado y evaluado en el capitulo descriptivo de la
solicitud, asi como definir la toxina Cry1Ca modificada por su secuencia SEQ ID NO.

* Las reivindicaciones 3 — 8 carecen de sustento, toda vez que del capitulo descriptivo
de la solicitud, se evidencia unicamente que las secuencias SEQ ID NO: 36 y 38
presentan “(...) una extension carboxi terminal consistente en los residuos de amino
acidos 629 a 1164 (...)”, y que la secuencia SEQ ID NO: 40 presenta “(...) una
extension amino terminal consistente en los residuos de amino acidos 1 a 74 (...)",
pero no todas las posibles “toxinas Cry1Ca modificadas”. Se sugiere al solicitante
limitar la materia a una razonable generalizacion, teniendo en cuenta lo desarrollado
y evaluado en el capitulo descriptivo de la solicitud presentada.

* Las reivindicaciones 10 — 17 no son claras ni tienen sustento, porque no definen ni
caracterizan la secuencia de acido nucleico por su secuencia SEQ ID NO., lo que
impide determinar indiscutiblemente la estructura de la molécula, dando lugar ademas
a una innumerable cantidad de posibilidades no exploradas por el solicitante. Se
sugiere al solicitante definir la molécula de acido nucleico por su secuencia SEQ ID
NO., asi como limitar la materia reclamada a una generalizacién razonable, teniendo
en cuenta lo desarrollado y evaluado en el capitulo descriptivo de la solicitud
presentada.
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8. Unidad de invencion (Art. 25 D 486)

La solicitud no cumple con el requisito de unidad de invencién, porque se refiere a
veinte (20) grupos inventivos. Los grupos inventivos estan definidos por las siguientes
caracteristicas esenciales:

Grupo inventivo 1. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
2 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 1 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 2 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 2. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
4 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 3 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 4 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 3. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
6 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 5 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 6 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 4. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
8 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 7 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 8 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 5. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
10 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 9 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 10 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 6. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
12 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 11 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 12 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 7. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
14 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
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secuencia SEQ ID NO. 13 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 14 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 8. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
16 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 15 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 16 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 9. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
18 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 17 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 18 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 10. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
20 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 19 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 20 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 11. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
22 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 21 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 22 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 12. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
24 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 23 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 24 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 13. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
26 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 25 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 26 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 14. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
28 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 27 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 28 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 15. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
30 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
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secuencia SEQ ID NO. 29 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 30 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 16. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
32 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 31 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 32 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 17. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
34 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 33 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 34 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 18. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
36 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 35 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 36 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 19. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
38 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 37 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 38 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

Grupo inventivo 20. Una toxina Cry1Ca modificada con secuencia SEQ ID NO:
40 (Reiv. 1 — 9, parcialmente), y una secuencia de acidos nucleicos con
secuencia SEQ ID NO. 39 que codifica la toxina Cry1Ca modificada con
secuencia SEQ ID NO: 40 (Reiv. 10 — 18, parcialmente).

No hay unidad de invencion entre los veinte (20) grupos inventivos ya que el concepto
comun inventivo “una proteina Cry1Ca modificada con actividad insecticida”, no
cumple con el requisito de novedad de acuerdo con el documento US2012317681
(Analisis de patentabilidad para la reivindicacion 1).

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

En caso de seleccionar un grupo inventivo diferente al estudiado por esta Oficina, se
le aclara al solicitante que debe realizar el pago del examen de patentabilidad
respectivo.

9. Determinacion del Estado de la Técnica

El estado de la técnica se determiné con base en la fecha de prioridad: 30 de diciembre
de 2014, y se encontraron los siguientes documentos que anticipan el objeto de esta

solicitud:
item Documento Titulo Fecha de Publicacion
“Combined Use of Cry1Ca and Cry1Fa
D1 US20120317681 Proteins for Insect Resistance 13/12/2012
Management”’
D2 US20130205440 Synthetic BraSSIC.a-Der{ved” Chloroplast 08/08/2013
Transit Peptides
D3 US20130025006 “Modified Cry1Ca Insecticial Cry Proteins” 24/01/2013

El documento D1' divulga métodos y plantas para controlar insectos lepidopteros,
donde dichas plantas comprenden una proteina insecticida Cry1Fa y una proteina
insecticida Cry1Ca (Seccidon: Abstract); el documento ensefia ademas que, una
poblacién de insectos lepidéptera (Spodoptera frugiperda), seleccionada por
resistencia a una proteina Cry1Fa, no es resistente a la actividad insecticida de la
proteina Cry1Ca, lo cual resulta util para prevenir o retrasar el desarrollo de resistencia
a esta proteinas insecticidas (Pag. 1, Parr. [0012]).

El documento D22 divulga composiciones y métodos para dirigir (targeting) péptidos,
polipéptidos y proteinas a plastidios de células que contienen plastidios; el documento

1 https://patentimages.storage.googleapis.com/29/ce/9f/d2555d612547c1/US20120317681A1.pdf
2 https://patentimages.storage.googleapis.com/22/f1/33/a43f1bbbd63b26/US20130205440A1.pdf
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ensena adicionalmente, péptidos de transito al cloroplasto (CTPs) que pueden dirigir
un polipéptido al plastidio, asi como secuencias de acidos nucleicos que codifican
dichos CTPs (Seccidn: Abstract).

El documento D33 divulga proteinas insecticidas B.t. Cry1Ca modificadas,
denominadas como DIG-109 y DIG-152, al igual que variantes, acidos nucleicos que
codifican dichas proteinas, métodos de control de insectos plaga, métodos para
producir las proteinas en células hospedadoras y plantas transgénicas que producen
dichas proteinas Cry1Ca modificadas (Seccion: Abstract).

10. Examen de Patentabilidad (Art 14 D486)
Grupo inventivo 1
Novedad (Art 16 D486)

La reivindicacion 1 consiste en: “Una toxina Cry1Ca modificada, CARACTERIZADA
porque comprende los residuos 2 a 68 de SEQ ID NO:2, donde el residuo de amino
acido 54 de SEQ ID NO:2 es seleccionado del grupo consistente en Gly y Ala, el
residuo de amino acido 57 de SEQ ID NO:2 es seleccionado del grupo consistente en
Leu y Met, y el residuo de amino acido 68 de SEQ ID NO:2 es seleccionado del grupo
consistente en Val, Phe e lle.” (Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre
de 2017).

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

Caracteristicas esenciales D1
Una toxina Cry1Ca modificada descrita por la | Una toxina Cry1Ca modificada descrita por la
secuencia SEQ ID NO: 2, CARACTERIZADA | secuencia SEQ ID NO: 2 (Pag. 10, Ejemplo 4),
porque comprende los residuos 2 a 68 de SEQ | caracterizada porque comprende los residuos 2
ID NO:2, donde — 68 de la secuencia SEQ ID NO: 2, donde
el residuo de amino acido 54 de SEQ ID NO:2 es | el residuo de amino acido 54 de SEQ ID NO:2 es

3 https://patentimages.storage.googleapis.com/a8/4d/91/8359a3580ed13e/US20130025006A1.pdf
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seleccionado del grupo consistente en Gly, el | seleccionado del grupo consistente en Gly, el
residuo de amino acido 57 de SEQ ID NO:2 es | residuo de amino acido 57 de SEQ ID NO:2 es
seleccionado del grupo consistente en Leu, y el | seleccionado del grupo consistente en Leu, y el
residuo de amino acido 68 de SEQ ID NO:2 es | residuo de amino acido 68 de SEQ ID NO:2 es
seleccionado del grupo consistente en Val. seleccionado del grupo consistente en Val.

De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales de la toxina Cry1Ca
modificada de la reivindicacién 1 habian sido divulgadas previamente en el documento
D1 (ver Figura 1); este documento ensefia la secuencia SEQ ID NO: 2, que presenta
un 100% de identidad para las posiciones 2 — 68 de la secuencia SEQ ID NO: 2 de la
solicitud, lo que incluye los residuos G54, L57 y V68. Por lo tanto, la materia
reivindicada no es nueva.

cov  pid 1 [ . . : 1 . . 120

1 Wo2016109212_2 100.0% 100.0% {DNNPN INECI PYNCLSNPEEVLLDGERISTGNSS IDISLSLVQFLVSNFVPGGGFLVGLIDFVRG: QWDAFLVQIEQLINERIAEFARNAA TANLEGLGN! KEWEED)
2 Wo2016109212_36 100.0% 53.7% (DNNPNINECT PYNCLSNPEEVLLDGERI STGNSSIDISLSLVQFLVSNFVPGGGFLVGL IDFVWGIVEEROWDAF LVQTEQL INERTAEFARNAA TANLEGLGN? KEWEED
1

3 US_2012 0317681 Al 2 100.0% 53.7% pMONNEN INECI PYNCLSNPEEVLLDGERI STGNSSIDISLSLVOF LVSNFVDGGGFLYGL IDFVHG IV ONDA FLVO IEQL INERTAE FARNAA T ANLEGLGNNFN Y VEAFKEWEED)

cov pid 121 . . H . . - . 2 . . - . 240
1 Wo2016109212_2 100.0% 100.0%
2 WO201610921 2_3 & 100.0% 53.7% [PENPATRTRVIDRFRI LDGLLERD I PSFRISGFEVPLLSVYAQAANLALAT LRDSVI FGERWGLTTINVNENYNRLIRHIDEYADHCANTYNRGLNNLPKS TYQDWI TYNRLRRDLTL

3 vs_2012_0317881 A1_2 100 08 5373

cov pid 241 : . . - - 3 - . . . 2 . 360
1 Wo2016109212_2 100.0% 100.0% o
2 Wo2016109212_36 100.0% 53.7%

3 US_2012_0317681_aAl1_2 100.0% 53.7% JLD IAAFFPNYDNRRY PIQPVGQLTREVYTD PL INFNPQLQSVAQLPTFNVMENSATRNPHLFDI LNNLT I FTDWF SVGRNFYWGGHRVI SSLIGGGNI TS PIYGREANQEPPRSFTFNGH

cov pid 361 - - 4 - - - - : . - 480
1 WO2016109212_2 100.0% 100.0% SNPTLRLLOQPWPAPPFNLRGVEGVEF STPTNSFTYRGRGTVD SLTELPPEDNSVPPREGY SHRLCHATFVQRSGTPFLTTGVVF SWTHRSATLINT IDPERTNQT PLVKGFRGY
2 W02016109212 36 100.0% 53.7%
3 US_2012_0317681_A1_2 100.0% 53.7% RTLSNPTLRLLOQPWPAPPFNLRGVEGVEF STPTNSFTYRGRGTVD SLTELPPEDNSVPPREGY SHRLCHATFVORSGTPF LTTGVVF SWTHRSATLINT IDPERINQT PLVKGFRY
cov pid 481 - 5 - - - - - - - - - 6 600
1 WO2016109212_2 100.0% 100.0% GGTSVITGPGFTGGD T LRRNTFGD FVSLOVNINS PTTQRYRLRFRYAS SROARVIVLTGAAS TGVGGOVSVNMPLOKTME 1 GENLTSRTFRY TDF SNPFSFRANPD T TGI SEQPLFGAGS)
2 W02016109212_36 100.0% 53.7% SPSVITGPGFTGGD I LRRNTFGD FVSLOVNINS PTTQRYRLRFRYAS SROARVIVLTGAASTGVGGOVSVNMPLOKTME T GENLTSRTFRY TDF SNPF S FRANPD I TGT SEQPLFGAGH]
3 US_2012_0317681_A1_2 100.0% S53.7% TSVITGPGFTGGD I LRRNTFGDFVSLOVNINS PTTORYRLRFRYAS SRDARVIVLTGAAS TGVGGQVSVNMPLOKTMET GENL TSRTFRY TDF SNPFSFRANPD I IGT SEQPLFGAGS]
cov pid 601 . . . . H . . . . 1 . . 720
1 W02016109212 2 100.0% 100.0% [ SSGELY IDKIEI T LADATLEAESDLER
2 W02016109212_36 100.0% 53.7% |TSSGELY TDKIET TLADATLEAESDLER LA A a el (et f v unppunbazen DERNLLODPNFRGINRQLDRGWRGSTDITIQGG
3 US_2012_0317681_A1_2 100.0% 53.7% IR S TR RO L K e R A O KAVNALFT SSNQTGLKTDVTDYH IDRVSNLVEC DEKKELSEKVKHAKRLSDERNLLODPNFRGINRQLDRCWRGSTD I TIQGG
cov pid 721
1 Wo2016109212_2 100.0% 100.0% S -

2 WO2016109212_36 100.0% 53.7% DDVFKENYVTLLGTFDECY PTYLYQKIDESKLKAYTRYQLRG
3 US_2012_0317681_Al_2 100.0% 53.7% DDVFKENYVTLLGTFDECY PTYLYQKIDESKLKAYTRYQLRGY

SQDLETYLIRYNAKHETVNVPGTGS: SAPSPIGKC LDIDVGC 2 TFKIKTQDGH
SQDLETYLIRYNAKHETVNVPGTGSLAPLSAPSPTGKCAHHESHHF SLDTDVGCTDINED LGVWVI FKIKTQDGH

cov pid 841 H . . - - 9 - - - N z . 960
1 wo2016109212 2 100.0% 100.0% S
2 Wo2016109212_36 100.0% 53.7% ARLGNLEFLEEKPLVGEAL EWETNIVY SVDALFVNSQYDRLQADTNIAMI HAADKRVHS TREAYLPELSVI PGVNAAT FEELEGRT FTAFSLYDARNV
3 US_2012_0317681_A1_2 100.0% 53.7% ARLGNLEFLEEKPLVGEALARVKRAEKKWRDKREKLEWETN TVYKEAKESVDALFVNSQYDRLOADTN TAMT HAARDKRVHS TREAYLPELSVI PGVNAATFEELEGRT FTAF SLYDARNV
cov pid 961 . . . ] . . . . H . . . 1080
1 WO02016109212 2 100.0% 100.0%
2 Wo2016109212 36 100.0% 53.7% TKNGDFNNGLSC T EVRVCPGRGY T LRVTAYKEGYGEGCVTTHETENNTDELKF SNCVEEEVY PNNTVTCND Y TATQEEYEGTYTSRNRGYD
3 US_2012 0317681_Al_2 100.0% 53.7% IKNGDFNNGLSCWNVKGHVDVEEQNNHRSVLVVPEWEAEVSQEVRVCPGRGY I LRVTAYKEGYGEGCVTTHEIENNTDELKF SNCVEEEVY PNNTVTCND Y TATQEEYEGTYTSRNRGYD
cov pid 1081 . 1 . - - - : - ] 1164
1 W02016109212 2 100.0% 100.0% @ oo e

2 Wo2016109212 36 100.0% 53.7% GAYESNSSVPADYASAYEEKAYT JYTPLPAGYVTKELEYFPETDKVWIEIGE" 'FIVDSVELLLMEE
3 US_2012_0317681_A1_2 100.0% S53.7% GAY PADYASAYEEKAYT CESNRGYGDYTPLPAGYVTKELEYFPETDKVWIEIGETEGTFIVDSVELLIMEE

Figura 1. Alineamiento mdltiple entre la secuencia SEQ ID NO: 2 y 36 de la solicitud, y la secuencia
SEQ ID NO: 2 del documento D1. En la figura se puede observar que las secuencias presentan un
100% de identidad entre las posiciones o residuos 1 — 68, y un 99.5% de identidad entre las posiciones
1 — 628; adicionalmente, las secuencias SEQ ID NO: 36 de la solicitud y la secuencia SEQ ID NO. 2
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del documento D1 comparten un 100% de identidad entre las posiciones 629 — 1164, correspondiente
a la “extensién carboxi terminal’ mencionada en la solicitud. El alineamiento se realizé empleando el
algoritmo implementado en BLAST (https://blast.ncbi.nim.nih.gov) y se visualiz6 empleando el
programa MView (https://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/mview/).

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

Adicionalmente, el documento D1 ensefia en la secuencia SEQ ID NO. 2 los mismos
residuos F73, G596, y E620 de la secuencia SEQ ID NO: 2 de la solicitud (ver Figura
1), toda vez que la regién comprendida entre los residuos 72 — 628 es idéntica al 100%
entre dichas secuencias. Asimismo, la secuencia correspondiente a la “extension
carboxi terminal’ que consiste de los aminoacidos 629 — 1164 de la secuencia SEQ
ID NO: 36 de la solicitud, es idéntica al 100% con la secuencia SEQ ID NO: 2 del
documento D1 (ver Figura 1).

Las reivindicaciones dependientes 2 — 4 no mencionan alguna caracteristica que haga
nueva a la toxina Cry1Ca modificada de la reivindicacién 1, por lo cual se considera
gue no son nuevas.

La reivindicacion 10 consiste en: “Una secuencia de acidos nucleicos,
CARACTERIZADA porque codifica las toxinas Cry1Ca modificadas de la
reivindicacion 1.” (Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017).

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

Caracteristicas esenciales D1

Una secuencia de acidos nucleicos descrita por
Una secuencia de 4&cidos nucleicos, | la secuencia SEQ ID NO: 3 (Pag. 2, Seccion:
CARACTERIZADA porque Brief Description Of The Sequence; Pag. 2, Parr.
[0019]), caracterizada porque

codifica la toxina Cry1Ca modificada descrita por | codifica la toxina Cry1Ca modificada de la
la secuencia SEQ ID NO: 2 secuencia SEQ ID NO: 2
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De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales de la secuencia de
acidos nucleicos de la reivindicacion 10 habian sido divulgadas previamente en el
documento D1; este documento ensefa la secuencia SEQ ID NO: 3 que codifica la
proteina Cry1Ca modificada (o DIG-109) descrita por la secuencia SEQ ID NO: 2. Por
lo tanto, la materia reivindicada no es nueva.

En consecuencia, la reivindicacion 10 no es nueva, segun lo divulgado en el
documento D1.

Adicionalmente, el documento D1 ensefia que la secuencia SEQ ID NO: 3 codifica
para una proteina Cry1Ca que comprende una “extension carboxi terminal’, la cual es
idéntica a un 100% respecto a la secuencia de aminoacidos 629 — 1164 de la
secuencia SEQ ID NO: 36 de la solicitud (ver Figura 1).

Las reivindicaciones dependientes 11 — 13 no mencionan alguna caracteristica que
haga nueva a la toxina Cry1Ca modificada de la reivindicacion 10, por lo cual se
considera que no son nuevas.

Nivel inventivo (Art 18 D486)

La reivindicacidon 5 consiste en: “Las toxinas Cry1Ca modificadas de acuerdo con la
reivindicacion 1, CARACTERIZADAS porque ademas comprenden una extension
amino terminal consistente en los residuos de amino acidos 1 a 74 de SEQ ID NO:40.”
(Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017).

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

Caracteristicas esenciales

D1

D2

La toxina Cry1Ca modificada
descrita por la secuencia SEQ
ID NO. 2 que comprende los
residuos 2 a 68 de SEQ ID
NO:2, donde el residuo de
amino acido 54 de SEQ ID

La toxina Cry1Ca modificada
descrita por la secuencia SEQ
ID NO: 2, que comprende los
residuos G54, L57 y V68 (Pag.
2, Seccion: Brief Description Of
The Sequence)

Una proteina Cry1Ca (Pag. 3,
Parr. [0043]; Pag. 47, Ejemplo
6)
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NO:2 es seleccionado del

grupo consistente en Gly, el | Las secuencias SEQ ID NO: 2

residuo de amino acido 57 de | del documento D1 vy la

SEQ ID NO:2 es seleccionado | secuencia SEQ ID NO: 2 de la

del grupo consistente en Leu, y | solicitud, comparten un 100%

el residuo de amino acido 68 de | de identidad para la regién

SEQ ID NO:2 es seleccionado | comprendida entre los residuos

del grupo consistente en Val, | 1 — 68 (ver Figura 1).

CARACTERIZADAS  porque

ademas comprenden

un péptido de transito al

cloroplasto (CTP, tal como
Trap12) fusionado al extremo
5'de la proteina Cry (Pag. 3,
Parr. [0043]; Pag. 47, Ejemplo

una extension amino terminal 6)

consistente en los residuos de
amino acidos 1 a 74 de SEQ ID
NO:40.

No menciona.
La secuencia SEQ ID NO: 6 y
la regién comprendida entre los
residuos 1 — 74 de la secuencia
SEQ ID NO. 40 de la solicitud,
comparten un 100% de
identidad (ver Figura 2)

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencién
definida en la reivindicacion 5, porque divulga una toxina Cry1Ca modificada que es
idéntica al 100% con la secuencia SEQ ID NO: 2 de la solicitud (ver Figura 1).

pid 1 [ . . . . : . . 174
QS SRICHGVONPCVI ISNLSKSNQNKSPF SVSLKTHQHPRAY P1 S5 SWELKKSGMTL IGSELRPLKVMSSVS]
POSSRICHGVONPCVI ISNLSKSNQNKSPFSVSLKTHQHPRAY P1SS SWELKKSGMTL IGSELRPLKVMSSVS]

cov
1 WO2016108212_40 100.0% 100.0%
2 US_2013 0205440 A1 & 100.0% 100.0%

Figura 2. Alineamiento pareado entre la secuencia SEQ ID NO: 40 de la solicitud (residuos 1—74), y la
secuencia SEQ ID NO: 6 del documento D2. En la figura se puede observar que las secuencias
presentan un 100% de identidad, es decir, que el péptido de transito al cloroplasto de las secuencias
SEQ ID NO: 40 de la solicitud y la secuencia SEQ ID NO: 6 del documento D2 son idénticos. El
alineamiento se realizé empleando el algoritmo implementado en BLAST (https://blast.ncbi.nlm.nih.gov)
y se visualizé empleando el programa MView (https://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/mview/).
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La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 5 y la toxina Cry1Ca
modificada divulgada en el documento D1, consiste en la presencia o fusion de un
péptido de transito al cloroplasto (CTP).

El efecto que se logra por el hecho de incluir un CTP en la proteina Cry1Ca modificada,
es que la toxina sera dirigida especificamente al cloroplasto de una célula que
presente cloroplastos.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: “4Como modificar la toxina Cry1Ca modificada conocida en el
documento D1, para dirigirla especificamente al cloroplasto de una célula que
presenta cloroplastos?”

Sin embargo, la utilizacion de péptidos de transito al cloroplasto (CTPs) en proteinas
insecticidas Cry1Ca, ya esta divulgada en el documento D2 que se refiere a un péptido
de transito al cloroplasto (CTP, tal como Trap12), descrito por la secuencia SEQ ID
NO: 6, que es fusionado al extremo 5'de la proteina Cry1Ca (Pag. 3, Parr. [0043]; Pag.
47, Ejemplo 6), para dirigir la toxina al cloroplasto de una planta.

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia incluiria el
CTP de la secuencia SEQ ID NO: 6 del documento D2, en la toxina Cry1Ca modificada
divulgada en el documento D1, para llegar asi al objeto de la reivindicacion 5 de la
solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 6 — 8 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporten nivel inventivo a la
toxina Cry1Ca modificada de la reivindicacién 5, por lo cual se considera que no tienen
nivel inventivo.

Las reivindicaciones 5 — 8 cumplen el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumplen
con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).
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La reivindicacion 9 consiste en: “Una toxina Cry1Ca modificada, CARACTERIZADA
porque es seleccionada del grupo consistente en SEQ ID NO:2 (...)” (Radicado N°.
NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017).

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

CARACTERIZADA porque

Description Of The Sequence),

Caracteristicas esenciales D1 D3
Una toxina Cry1Ca modificada | Una toxina Cry1Ca modificada
Una toxina Cry1Ca modificada, | (Pag. 2, Seccién: Brief | (Pag. 1 — 2, Seccién: Brief

Description Of The Sequence),

caracterizada porque

esta descrita por la secuencia
SEQ ID NO: 2 (Pag. 2, Seccion:
Brief Description Of The
Sequence)

caracterizada porque

esta descrita por la secuencia
SEQ ID NO: 5 (Pag. 1 - 2,
Seccion: Brief Description Of
The Sequence)

es seleccionada del grupo
consistente en SEQ ID NO:2

(Las secuencias SEQ ID NO: 2
del documento D1 y la
secuencia SEQ ID NO: 2 de la
solicitud, comparten un 99.5%
de identidad para la region
comprendida entre los residuos
1—628 (ver Figura 1)).

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 9, porque divulga una toxina Cry1Ca modificada (Pag. 2,
Seccion: Brief Description Of The Sequence), descrita por la secuencia SEQ ID NO:
2, que comparte un 99.5% de identidad con la regién comprendida entre los residuos
1 — 628 de la secuencia SEQ ID NO: 2 de la solicitud (ver Figura 1).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacién 9 y toxina Cry1Ca
modificada divulgada en el documento D1, consiste en la secuencia especifica de
aminoacidos de la secuencia de la toxina; en otras palabras, las secuencia SEQ ID
NO: 2 del documento D1 y la secuencia SEQ ID NO: 2 de la solicitud, no son idénticas
al 100%
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No se evidencia ningun efecto técnico asociado al hecho de incluir la secuencia
especifica de aminoacidos de la secuencia SEQ ID NO: 2 de la solicitud, toda vez que,
independientemente de la secuencia, la toxina presenta actividad insecticida contra
insectos plaga resistentes a otras toxinas Cry, tales como Cry1F (Seccion: Abstract).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencién se
puede formular asi: “4,Cémo modificar la toxina Cry1Ca modificada conocida en el
documento D1, para proporcionar una toxina Cry1Ca modificada alternativa?”

Sin embargo, la utilizacion de proteinas Cry1Ca modificadas, ya esta divulgada en el
documento D3 que se refiere a una toxina Cry1Ca modificada para el control de
insectos resistentes a otras proteinas Cry (Pag. 1 — 2, Seccion: Brief Description Of
The Sequence; Pag. 11 - 12, Ejemplo 1 — 2; Pag. 1, Parr. [0007]).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia incluiria
secuencias de aminoacidos de toxinas Cry1Ca modificadas alternativas, tales como
las del documento D3, en la secuencia de la toxina Cry1Ca modificada divulgada en
el documento D1, para llegar asi al objeto de la reivindicacion 9 de la solicitud. Por lo
cual se considera obvia.

La reivindicacién 9 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple con el
requisito de nivel inventivo (Art. 18).

La reivindicacion 14 consiste en: “Una secuencia de acidos nucleicos,
CARACTERIZADA porque codifica las toxinas Cry1Ca modificadas de la
reivindicacion 5.” (Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017).

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

Caracteristicas esenciales D1 D2

Una secuencia de 4&cidos | Una secuencia de 4&cidos | Una secuencia de acidos

nucleicos, CARACTERIZADA | nucleicos, descrita por la | nucleicos que codifican la

porque codifica las toxinas | secuencia SEQ ID NO: 3, que | proteina Cry1Ca (Pag. 3, Parr.
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Cry1Ca modificadas descrita
por la secuencia SEQ ID NO. 2
que comprende los residuos 2
a 68 de SEQ ID NO:2, donde el
residuo de amino acido 54 de
SEQ ID NO:2 es seleccionado
del grupo consistente en Gly y
Ala, el residuo de amino acido
57 de SEQ ID NO:2 es
seleccionado del grupo
consistente en Leu y Met, y el
residuo de amino acido 68 de
SEQ ID NO:2 es seleccionado
del grupo consistente en Val,
Phe e lle. ,
CARACTERIZADAS  porque
ademas comprenden

codifica la secuencia SEQ ID
NO: 2 que comprende los
residuos G54, L57 y V68 (Pag.
2, Seccion: Brief Description Of
The Sequence)

Las secuencias SEQ ID NO: 2
del documento D1 y la
secuencia SEQ ID NO: 2 de la
solicitud, comparten un 100%
de identidad para la region
comprendida entre los residuos
1—68 (ver Figura 1).

[0043]; Pag. 47, Ejemplo 6)

una extension amino terminal
consistente en los residuos de
amino acidos 1 a 74 de SEQ ID
NO:40.

No menciona.

una secuencia de acidos
nucleicos que codifica un
péptido de transito al

cloroplasto (CTP, tal como
Trap12) fusionado al extremo
5'de la proteina Cry (Pag. 3,
Parr. [0043]; Pag. 47, Ejemplo
6)

La secuencia SEQ ID NO: 5y
la secuencia de acidos
nucleicos de la SEQ ID NO: 39
de la solicitud que codifica la
“extension amino  terminal’
presentan un 75.7% de
identidad (ver Figura 3). La
secuencia SEQ ID NO: 6 y la
region comprendida entre los
residuos 1 — 74 de la secuencia
SEQ ID NO. 40 de la solicitud,
comparten un 100% de
identidad (ver Figura 2)
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El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 14, porque divulga una secuencia de acidos nucleicos,
descrita por la secuencia SEQ ID NO: 3 (Pag. 2, Seccién: Brief Description Of The
Sequence), la cual codifica la secuencia de aminoacidos SEQ ID NO: 2, que es 100%
idéntica para la regién comprendida entre los residuos 1 — 68 de la secuencia SEQ ID
NO: 2 de la solicitud (ver Figura 1).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 14 y la secuencia de
acidos nucleicos divulgada en el documento D1, consiste en la presencia de una
secuencia que codifica para un péptido de transito al cloroplasto (CTP).

El efecto que se logra por el hecho de incluir un CTP en la secuencia de acidos
nucleicos que codifica una proteina Cry1Ca modificada, es que la toxina sera dirigida
especificamente al cloroplasto de una célula que presente cloroplastos.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: “; Como modificar la secuencia de acidos nucleicos que codifica
una toxina Cry1Ca modificada conocida en el documento D1, para dirigirla
especificamente al cloroplasto de una célula que presenta cloroplastos?”

Sin embargo, la utilizacion de péptidos de transito al cloroplasto (CTPs) en proteinas
insecticidas Cry1Ca, ya esta divulgada en el documento D2 que se refiere a una
secuencia de acidos nucleicos (SEQ ID NO. 5, ver Figura 3) que codifican un péptido
de transito al cloroplasto (CTP, tal como Trap12), descrito por la secuencia SEQ ID
NO: 6, que es fusionado al extremo 5'de la proteina Cry1Ca (Pag. 3, Parr. [0043]; Pag.
47, Ejemplo 6), para dirigir la toxina al cloroplasto de una planta.

ov  pid 1 [ 1 . 120
1 WO_2016_1092 14 _39 100 f% 100.0% ' TAGGATCTGCCACGGTGTGCAGAACCCGTGCGTGATCATCTCGAACCTGAGCAAGTCCAACCAGAACAAGTCACCGTTCTCCGTGTCCCTCAAGACCCAL -

mm_m
2 US_2013_0205440_A1_5 100.0% 7% EEE rEATCTTC TR TTC, & 1{Ee ] e CoTir R TIAAGACTICALICAGCA
_2013_( JATGGCRC ganccT CELn of e

pid 121 . . : . . . . 2 . . ] 222
1 Wo_2016_109212 38 10 “ot 100.08
2 US_2013_0205440_Al 5 100,08 75.7%

Figura 3. Alineamiento pareado entre la secuencia SEQ ID NO: 39 de la solicitud y la secuencia SEQ ID NO: 5 del
documento D2. En la figura se puede observar que las secuencias presentan un 75.7% de identidad; las secuencias
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de aminoacidos que codifican dichas secuencias de nucleétidos, es decir, que el péptido de transito al cloroplasto
de las secuencias SEQ ID NO: 40 de la solicitud y la secuencia SEQ ID NO: 6 del documento D2 son idénticos (ver
Figura 2). El alineamiento se realizO6 empleando el algoritmo implementado en BLAST
(https://blast.ncbi.nim.nih.gov) y se visualizé empleando el programa MView
(https://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/mview/).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia incluiria la
secuencia de nucleodtidos del CTP de la secuencia SEQ ID NO: 5 del documento D2,
en la secuencia de acidos nucleicos que codifica para una toxina Cry1Ca modificada
divulgada en el documento D1, para llegar asi al objeto de la reivindicacion 14 de la
solicitud. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 15 — 17 no mencionan alguna caracteristica que,
junto con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporten nivel inventivo
a la toxina Cry1Ca modificada de la reivindicacién 15, por lo cual se considera que no
tienen nivel inventivo.

Las reivindicaciones 14 — 17 cumplen el requisito de novedad (Art. 16), pero no
cumplen con el requisito de nivel inventivo (Art. 18).

La reivindicacion 18 consiste en: “Una secuencia de acidos nucleicos,
CARACTERIZADA porque es elegida del grupo consistente en SEQ ID NO:1 (...)”
(Radicado N°. NC2017/0006326 del 27 de noviembre de 2017).

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

Caracteristicas esenciales D1 D3

Una secuencia de acidos | Una secuencia de acidos
Una secuencia de Aacidos | nucleicos (Pag. 2, Seccion: | nucleicos (Pag. 1 — 2, Seccion:
nucleicos, CARACTERIZADA | Brief Description Of The | Brief Description Of The
porque Sequence), caracterizada | Sequence), caracterizada
porque porque

es descrita por la secuencia | es descrita por la secuencia
es elegida  del grupo | SEQID NO. 3 (Pag. 2, Seccién: | SEQ ID NO: 8 (Pag. 1 — 2,
consistente en SEQ ID NO:1 Brief Description Of The | Seccion: Brief Description Of
Sequence) The Sequence)
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El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion
definida en la reivindicacion 18, porque divulga una secuencia de acidos nucleicos,
descrita por la secuencia SEQ ID NO. 3 (Pag. 2, Seccién: Brief Description Of The
Sequence), que es 99.5% idéntica respecto a la secuencia SEQ ID NO: 1 de la
solicitud (ver Figura 4); adicionalmente, las secuencias de aminoacidos que estas
codifican, la SEQ ID NO: 2 del documento D1 y la secuencia SEQ ID NO: 2 de la
solicitud, comparten un 99.5% de identidad para la region comprendida entre los

residuos 1 — 628 (ver Figura 1).

cov pid
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0%
2 U5_2012_0317681_Al_3 100.0% 53.7%
cov pid
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0%
2 U8 2012 03176"1 _21_3 100.0% 53.7%
cov pid
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0%
2 U8 2012 03176"1 _21_3 100.0% 53.7%
cov pid . . .
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0% CTMMNO\;CI;AC(‘J\IMCI;MJJ}'I‘TATN;AN GGTTCCGCATCCTCC _-A'l'l_'i}CC']']'l'l'U_‘A_‘M}}aACNTCCC aA!;C']'l'CCI;CA']'l'l'CI}}SA'I'I'PL‘A! GTTCCTCTGCTCTCAG
2 US_2012_0317681_Al_3 100.0% 53.7% )CTAAGAATCCAGCGACCAGAACGAGGGTTATAGATCGGTTCCGCATCCTCGATGGCCTTT TGGAGAGGGACATCCCGAGCTTCCGCATTTCGGGATTTGAGGTTCCTCTGCTCTCAG
cov pid . . .
1 WO 2016 109212 1 100.0% 100.0% TCAAGCTGCTAATCTGCATCTGGCCATC "l'Ch.'lYl']'l'l'l}SClMCl:C'l\_i GGTCTT) G A
2 U5_2012_0317681_Al_3 100.0% 53.7% ACGCTCAAGCTGCTAATCTGCATC TGGCCATCTTGAGGGATTCAGTCATCTTTGECGAACGCTGE! "l'C'I'I'ACl.-ACTAmCI“I\MCIJNMCTA(‘J\A'KJU"PHA'I'TCGSCA.CAT

cov pid 601 . . . . i .

1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0% GACGAGTATGCCGACCACTGTGCTAA CA.CC'I';\CI\A.TAJJJ“NT\MCI\AN“JCMWCI‘TATW_‘AC'I'GEA.TMCCT (CAATAGGCTCAGACGGGACCTCACTCTCACCGTL
2 U3_2012_0317681_Al1_3 100.0% 53.7% GACGAGTATGCCGACCACTGTGCTAACACCTACAATAGGGGTCTGAACAATC TGCCAAAGTCAACGTATCAAGACTGGATAACCTACAATAGGC TCAGACGGGACCTCACTCTCACCGTI

cov pid
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0%
2 U8 2012 03176"1 _21_3 100.0% 53.7%

cov pid . . .
1 WO_201&_109212_1 100.0% 100.0% lJ"Nlﬂ(ﬂ\l;C'1\SCC(‘J\CC'l'lm'l\3'1\_-A'l'lJ_JUU\AC'l'(‘J\.l_'Cl_-A'I'CCl_'im'l'CCCCATC%“I‘I‘ILAO\TACTPMCJ\ACCMCTATCMCC
2 US_2012_0317681_Al_3 100.0% 53.7% lj‘mlﬂ(mﬂ'ﬂﬁcmﬂcm’n‘nﬂ“ﬁmcm;Cl;A'I'CClj;AA'I'CCCCATC'1'1mﬂ(‘)\TACﬂMmCCmCTAmmCClﬂTTU‘Im‘I'I\jﬂ(llm

cov pid 961 . . . 0 . . . . H . . 1080
1 WO_2016_109212_1 100.0% 100.0% TACTGGGGAGGGCACAGAGTGATT TCAAGCC TCATTGGAGGAGGGAACATTACATCGCCTATC TATGGAAGGGAGGCCAACCAAGAGCCACCAAGGTCTT TCACCTTCAACGGTCCL
2 US_2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7% TACTGGGGAGGGCACAGAGTGATTTCAAGCCTCATTGGAGGAGGGAACATTACATCGCCTATCTATGGAAGGGAGGCCAACCAAGAGCCACCAAGGTCTTTCACCTTCAACGGTICCL

cov pid 1081 . 1 . . . . H . . . . 2 1200
1 WO_2016_109212_1 100.0% 100.0% GTGTTCAGAACACTTAGCAATCCCACATTGCGCTTGCTGCARCAGCCGTGGOCAGCACCACCATTCAATCTGAGGGGAGTGGAGGETGTGGAGT TC TCGACGCCTACAAANCTCCTTTACK
2 US_2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7% GTGTTCAGAACACTTAGCAATCCCACATTGCGCTTGCTGCAACAGCCGTGGCCAGCACCACCATTCAATCTGAGGGGAGTGGAGGGTGTGGAGTTCTCGACGCCTACAAACTCCTTTACK

cov pid 1201 . . . . : . 1320
1 WO_2016_109212 1 100.0% 100.0%
2 U5 2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7%

cov pid 1321 . . : . . . . 4 . 1440
1 WO_2016_109212 1 100.0% 100.0% )CACTGGGG
2 U5 2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7% ACGCCTTTTCTGACCACTGGGGT TGTCTT TAGC TGGACTCACCGCTCAGCGACGCTGACCAACACAATCGACCCAGAGAGGATCAATCAGATCCCTCTGETGAAGGGC TTTCGCGTT TG

cov pid 1441 H . . . 1560
1 WO_2016_109212_1 100.0% 100.0% GGTGGCACAAGCGTGATCACCGGACCTGGTT TCACTGGTGGGGATATCCTCAGACGCAATACGTTTGG! TTCAAGTCAACATCAATTCCCCAATCACT
2 US_2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7% GGTGGCACAAGCGTGATCACCGGACCTGGTTTCACTGGTGGH ;ATAWCTCN;AClmTACl‘I‘I‘DJ;Clﬂ'I‘I‘I‘Cl‘F‘;A;CCT'F(D\A‘IUACATUA'['TCCC(‘)«ATCACC(‘.M;A;ATA

cov pid 1561 . . . 13 . . . . 1680
1 WO_2016_109212_1 100.0% 100.0% )GGCTCCGCTTCAGATACGCCTCATCCAGAGACGCAAGGGTCATCGTCCTTACTGGAGCAGCCAGCACCGGAGTCGGAGGCCAAGT TAGCGTCAACATGCCGTTGCAGAAAACGATGGAA
2 US_2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7% )GGCTCCGCTTCAGATACGCCTCATCCAGAGACGCAAGGGTCATCGTCCTTACTGGAGCAGCCAGCACCGGAGTCGGAGGCCAAGTTAGCGTCAACATGCCGTTGCAGAAAACGATGGAA

cov pid 1681 1800
1 WO_2016_109212 1 100.0% 100.0%
2 U5 2012 0317681 Al 3 100.0% 53.7%

cov pid 1801 . 1520

.

WO _2016_109212 1 100.0% 100.0%
U5_2012 0317681 A1 3 100.0% 353.7%

r
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Figura 4. Alineamiento pareado entre la secuencia SEQ ID NO: 1 de la solicitud y la secuencia SEQ ID
NO: 3 del documento D1. En la figura se puede observar que las secuencias presentan un 75.7% de
identidad; las secuencias de aminoacidos que codifican dichas secuencias de nucledtidos, es decir,
que el péptido de transito al cloroplasto de las secuencias SEQ ID NO: 40 de la solicitud y la secuencia
SEQ ID NO: 6 del documento D2 son idénticos (ver Figura 2). El alineamiento se realizé6 empleando el
algoritmo implementado en BLAST (https://blast.ncbi.nim.nih.gov) y se visualiz6 empleando el
programa MView (https://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/mview/).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicacion 18 y la secuencia de
acidos nucleicos divulgada en el documento D1, consiste en la secuencia especifica
de nucledtidos; en otras palabras, las secuencias SEQ ID NO: 1 de la solicitud y la
secuencia SEQ ID NO: 3 del documento D1, no son idénticas al 100%.

No se evidencia ningun efecto técnico asociado al hecho de incluir la secuencia
especifica de nucledtidos de la secuencia SEQ ID NO: 1 de la solicitud, toda vez que,
independientemente de la secuencia, la toxina codificada presenta actividad
insecticida contra insectos plaga resistentes a otras toxinas Cry, tales como Cry1F
(Seccion: Abstract).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se
puede formular asi: “s Como modificar la secuencia de nucleétidos que codifican una
toxina Cry1Ca modificada conocida en el documento D1, para proporcionar una
secuencia de nucledtidos que codifique una toxina Cry1Ca modificada alternativa?”

Sin embargo, la utilizacion de proteinas Cry1Ca modificadas, ya esta divulgada en el
documento D3 que se refiere a una secuencia de nucleétidos SEQ ID NO: 8 (Pag. 1 —
2, Seccion: Brief Description Of The Sequence) que codifica para una toxina Cry1Ca
modificada para el control de insectos resistentes a otras proteinas Cry (Pag. 1 — 2,
Seccion: Brief Description Of The Sequence; Pag. 11 - 12, Ejemplo 1 - 2; Pag. 1, Parr.
[0007]).

En consecuencia, la persona del oficio normalmente versada en la materia incluiria
secuencias de nucledtidos de toxinas Cry1Ca modificadas alternativas, tales como las
del documento D3, en la secuencia de nucledtidos de la toxina Cry1Ca modificada
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divulgada en el documento D1, para llegar asi al objeto de la reivindicaciéon 18 de la
solicitud. Por lo cual se considera obvia.

La reivindicacion 18 cumple el requisito de novedad (Art. 16), pero no cumple con el
requisito de nivel inventivo (Art. 18).

11.Conclusion

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 US2012317681 1-4,10-13 Novedad
D1 US2012317681 5-9,14-18 Nivel inventivo
D2 US2013205440 5-8,14-17 Nivel inventivo
D3 US20130025006 9,18 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 notificacién de la presente comunicacion. 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 invencion a proteger, iii) o 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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Oficio N° 13050
Ref. Expediente N° NC2017/0006326

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 numeral 6.2 del Capitulo
Sexto del Titulo | de la Circular Unica, informandoles que contra el mismo no procede el
recurso de la via gubernativa.

Atentamente,

—

-

JOSE LUIS SALAZAR LOPEZ
DIRECTOR DE NUEVAS CREACIONES

Elaborado: NELSON ENRIQUE VEGA VELA.
Revisado: JUANITA ANDREA CARVAJAL GUERRA
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wwwsicgov.co ~ Teléfono en Bogotd: 5920400 - Linea gratuita a nivel nacional: 018000910165 Q Nuestro aporte es fundamental,

al usar menos papel contribuimos

. . . i con el medio ambiente
Direccion: Cra. 13 # 27 - 00 pisos 1.3, 4,5, 6.7 ¥ 10, Bogota D.C.- Colombla - Teléfono: (571) 5870000 - e-mail: contactenos@sic.gov.co s




