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Sefor(es)
SUNTORY HOLDINGS LIMITED
NATIONAL AGRICULTURE AND FOOD RESEARCH ORGANIZATION

TiTULO DE LA SOLICITUD: “PRODUCCION DE COLOR AZUL EN FLORES DE
CRISANTEMO EMPLEANDO CASETES DE EXPRESION”

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/JP2016/069536

FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 30 de junio de 2016.

PRIORIDAD(ES): JP 2015-133069 01 de julio de 2015.

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decision 486 de 2000, se
le comunica que esta Direccion ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decision, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Modificaciones presentadas (Art. 34 Decision 486)

Se aceptan las modificaciones radicadas el 13 de marzo de 2019, bajo el numero
NC2018/0000523, por ajustarse a los requisitos legales.

2. 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, cuando la solicitud contenga
mas de diez (10) reivindicaciones y no se haya pagado la tasa complementaria, solo se
estudiaran las cubiertas por la tasa pagada al momento de realizar el examen de
patentabilidad consagrado en el articulo 45 de la Decision 486. Por lo tanto, se estudiaran
las reivindicaciones 1 a 8 del radicado N° NC2018/0000523 del 13 de marzo de 2019.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de proporcionar plantas
de crisantemo transformadas con un color de flor azul, o sus progenies endogamicas o
exogamicas, o sus propagulos, cuerpos parciales de plantas, tejidos o células.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona un casete de
expresion que comprende un primer polinucleétido que comprende el gen 3',5-O-
glucosiltransferasa de antocianina derivado de clitoria y un segundo polinucledtido que
comprende el gen 3’, 5-hidroxilasa flavonoide derivado de campanula, un vector que
comprende el casete de expresion y un método para producir plantas de crisantemo
transformadas con un color de flor azul.

3. De la solicitud de patente
3.1. Titulo

El nombre de la invencidén de que se trata en el articulo 27 literal d) de la Decisién 486
debera reflejar el objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser
concordante con la materia descrita y las reivindicaciones de la solicitud. El nombre no
podra referirse a nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

De acuerdo con la modificacién presentada por los solicitantes en el escrito radicado bajo
el N° NC2018/0000523 el 13 de marzo de 2019 y teniendo en cuenta el objeto de la
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solicitud, se acepta el titulo siguiente: “PRODUCCION DE COLOR AZUL EN FLORES DE
CRISANTEMO EMPLEANDO CASETES DE EXPRESION”.

3.2. Reivindicaciones (Art. 30 Decision 486)

- Las reivindicaciones 1y 5 no son concisas porque se refieren a “un polinucledtido que
se hibrida con un polinucledtido que comprende la secuencia de nucledtidos
complementaria a la secuencia de nucledtidos que figura como la SEC ID NO: 1 en
condiciones rigurosas”, “un polinucledtido que codifica para una proteina que
comprende una secuencia de aminoacidos, la cual es la secuencia de aminoacidos
que figura como la SEC ID NO: 2 con una delecion, sustitucion, insercion y/o adicion
de uno o mas aminoacidos”, “un polinucledtido que se hibrida con un polinucledtido
que comprende la secuencia de nucledtidos complementaria a la secuencia de
nucledtidos que figura como la SEC ID NO: 3 en condiciones estrictas (...)” y “un
polinucledtido que codifica para una proteina que comprende una secuencia de
aminoacidos, la cual es la secuencia de aminoacidos que figura como la SEC ID NO:
4 con una delecion, sustitucion, insercion y/o adicion de uno o mas aminoacidos”,
expresiones que no definen con certeza las secuencias a la que se refieren, incluyen
secuencias que no han sido probadas por el solicitante y no permiten establecer el
verdadero alcance del objeto que se desea proteger. Asimismo, definen un
polinucledtido mediante la secuencia de aminoacidos que codifica, la cual ademas
comprende una serie de mutaciones que no se encuentran especificadas, lo que
incrementa la complejidad de la solicitud y no permite identificar con claridad el objeto
a proteger. Se sugiere definir el polinucledtido o la proteina mediante su respectivo
SEQ ID NO, teniendo en cuenta lo obtenido y probado en el capitulo descriptivo.

- La reivindicacion 5 no es clara porque menciona una etapa de introducir un primer
polinucleodtido seleccionado del grupo que consta de (1-a) a (1-d), no obstante, sélo se
enumeran las opciones (1-a), (1-b) y (1-d) y no existe una opcion (1-c). De igual
manera, sefala que el método comprende introducir un primer polinucledtido “y/o0” un
segundo polinucledtido, lo que hace opcional la introduccién del segundo
polinucledtido, pero, teniendo en cuenta lo divulgado en la descripcidn, la obtencion de
crisantemos con flores de color azul se logra solamente con la co-expresion de los dos
polinucledtidos. Se sugiere realizar las aclaraciones pertinentes y corregir la
numeracién de las alternativas.

3.3. Descripcion (Art. 28 Decision 486 literal (e))

- La descripcion no divulga la invencion de manera suficientemente completa para que
la persona normalmente versada en la materia técnica correspondiente pueda
ejecutarla, puesto que no se evidencia el desarrollo de variantes de las proteinas de
SEQ ID NO: 2 y 4 que comprendan algun tipo de delecion, sustitucion, insercion o
adicion de uno o mas aminoacidos, ni esta probado que las mismas permitan obtener
flores de crisantemo de color azul. Se sugiere realizar las aclaraciones pertinentes.

4. Determinacién del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 1 de julio de 2015 que corresponde
a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacion con que se cuenta, se encontraron los siguientes
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item Documento Titulo Fecha de Publicacién
D1 EP 2423312! Method for production of chrysanthemum | o 4o forerg de 2012
plant having delphinidin-containing petals
. “Achievements and Perspectives in
D3 Sasaki i’ghal‘;i‘f;/ant Cell Biochemistry Concerning Anthocyanin 01 de enero de 2015
ysiol. Modification for Blue Flower Coloration”

El documento D12 divulga un método para producir una planta de crisantemo que
contiene delfinidina en los pétalos usando una region reguladora transcripcional del gen
flavanona 3-hidroxilasa derivado de crisantemo, un acido nucleico de esa region
reguladora, un vector de expresion que comprende un casete que contiene el acido
nucleico, y una planta de crisantemo, su progenie o un producto de proliferacién
vegetativa, o una parte o tejido de la planta, y particularmente un pétalo o una flor cortada
de la planta, en donde se ha introducido la region reguladora (Pag. 2, Parr. [0001]).

El documento D33 divulga una revisién de la bioquimica de la biosintesis de antocianinas
relacionada con la coloracion de flor azul. Destaca los logros recientes en el disefio de
flores de crisantemo de color azul mas brillante, asi como la elucidacion de las vias
biosintéticas de las antocianinas 7-poliaciladas (Pag. 29, Col. I1zq., Parr. 4).

5. Examen de Patentabilidad (Art. 14 Decision 486)
5.1. Novedad (Art 16 Decision 486)

La reivindicacion 5 consiste en: “Un método para producir plantas de crisantemo
transformadas con un color de flor azul o sus progenies endogamicas o exogamicas, o
sus propagulos, cuerpos parciales de plantas, tejidos o células, el método que comprende
la etapa de introducir (...)” (Radicado N° NC2018/0000523 del 13 de marzo de 2019).

Tabla 1. Comparacién de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica
Caracteristicas esenciales D1

Método para producir plantas de
crisantemo transformadas con un color de
flor azul o sus progenies endogamicas o
exogamicas, o sus propagulos, cuerpos
parciales de plantas, tejidos o células que
comprende

Método para producir una planta de crisantemo que
contiene delfinidina en sus pétalos (Pag. 80, Reiv. 1)
Cuando la delfinidina se acumula en los pétalos, el
color de la flor se vuelve mas azul (Pag. 6, Parr.
[0023])

Introducir:

un primer polinucledtido seleccionado del
grupo que consta de los siguientes (1-a) a
(1-d):

(1-a) un polinucledtido que comprende la
secuencia de nucledtidos que figura como
la SEC ID NO: 1

(1-b) un polinucleétido que se hibrida con
un polinucleétido que comprende Ila
secuencia de nucledtidos complementaria
a la secuencia de nucledtidos que figura
como la SEC ID NO: 1 en condiciones
rigurosas, el polinucleétido que codifica una

Expresar F3'5'H (3',5-hidroxilasa flavonoide) en una
planta de crisantemo usando una region reguladora
transcripcional del gen F3H (flavanona 3-hidroxilasa)
(Pag. 5, Parr. [0016], Pag. 80, Reiv. 1)

Transformar una planta de crisantemo con un vector
que comprende un casete de expresion que
comprende el gen 3',5-hidroxilasa flavonoide
(F3'5’H) de campanula regulado por el promotor de
flavanona 3-hidroxilasa (F3H) de crisantemo. El gen
F3'5’H tiene la SEQ ID NO: 51 (Pag. 13y 14, Ejemplo
2) (La SEQ ID NO: 51 es 100% idéntica a la SEQ ID
NO: 3 reclamada en la solicitud, ver Figura 1)

1 El documento EP 2423312 pertenece a la misma familia de patentes de la solicitud WO2010122849, citada en el primer examen
de patentabilidad y que se encuentra en idioma japonés. Dado lo anterior, las referencias se realizaran con base en la publicacién
europea.
2https://worldwide.espacenet.com/publicationDetails/originalDocument?CC=EP&NR=2423312A1&KC=A1&FT=D&ND=3&date=2012
0229&DB=&locale=en_EP

3Sasaki, N., Nakayama, T. (2015). Achievements and perspectives in biochemistry concerning anthocyanin modification for blue
flower coloration. Plant Cell Physiol. 56(1). Recuperado desde: https://academic.oup.com/pcp/article/56/1/28/1898792
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proteina con actividad de transferencia de
azucares a grupos de 3’ y 5’ hidroxilo de
antocianinas

(1-c) un polinucledtido que codifica una
proteina que comprende la secuencia de
aminoacidos que figura como la SEC ID
NO: 2

(1-d) un polinucledtido que codifica para
una proteina comprende una secuencia de
aminoacidos, la cual es la secuencia de
aminoacidos que figura como la SEC ID
NO: 2 con una delecion, sustitucion,
insercion y/o adicion de uno o mas
aminoacidos, y que tiene actividad de
transferencia de azlcares a los grupos de
3’ y 5 hidroxilo de antocianinas

ylo

un segundo polinucledtido seleccionado del
grupo que consta de los siguientes (2-a) a
(2-d):

(2-a) un polinucledtido que comprende la
secuencia de nucleodtidos que figura en la
SEC ID NO: 3

(2-b) un polinucleodtido que se hibrida con
un polinucleétido que comprende Ila
secuencia de nucledtidos complementaria
a la secuencia de nucleétidos que figura
como la SEC ID NO: 3 en condiciones
estrictas, el polinucleétido que codifica una
proteina con actividad de hidroxilacion de
las posiciones 3’y 5’ de flavonoides

(2-c) un polinucledtido que codifica una
proteina que comprende la secuencia de
aminoacidos que figura como la SEC ID
NO: 4

(2-d) un polinucledtido que codifica para
una proteina que comprende una
secuencia de aminoacidos, la cual es la
secuencia de aminoacidos que figura como
la SEC ID NO: 4 con una delecion,
sustitucion, insercién y/o adiciéon de uno o
mas aminoécidos, y que tiene actividad de
hidroxilacién de las posiciones 3’ y 5 de
flavonoides en un huésped

De acuerdo con la tabla anterior, las caracteristicas esenciales del método de la
reivindicacion 5 habian sido divulgadas previamente en el documento D1, que se refiere
a un método para producir una planta de crisantemo que contiene delfinidina en sus
pétalos, donde el método comprende transformar una planta de crisantemo con un vector
que contiene un casete de expresion que comprende el gen 3’,5-hidroxilasa flavonoide
(F3'5’H) de campanula, regulado por el promotor de flavanona 3-hidroxilasa (F3H) de
crisantemo (Pag. 5, Parr. [0016], Pag. 13y 14, Ejemplo 2, Pag. 80, Reiv. 1). El documento
menciona que cuando la delfinidina se acumula en los pétalos, el color de la flor se vuelve
mas azul (Pag. 6, Parr. [0023]). Adicionalmente, divulga la secuencia del gen F3'5’H de
campanula (SEQ ID NO: 51) (Pag. 13, Parr. [0071]), la cual es 100% idéntica a la SEQ
ID NO: 3 reclamada en la solicitud, tal como se evidencia en el alineamiento de la Figura
1. Por lo tanto, la materia reivindicada no es nueva.
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Figura 1 Alineamiento de la SEQ ID NO: 51 del documento D1 con la SEQ ID NO: 3 reclamada en la solicitud.

CLUSTAL 0(1.2.4) multiple sequence alignment

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3
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SOLICITUD 3
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SOLICITUD 3
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EP24233124A1_51
SOLICITUD_3

EP24233124A1_51
SOLICITUD 3

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3

EP2423312A1 51
SOLICITUD 3
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GTEAAGCCACCATGTCTATAGACATAACCATTCTCTTATGTGAACTTGT TGCTGCAATTT
GTEAAGCCACCATATCTATAGACATAACCATTCTCTTATGTGAACTTGT TGCTGCAATTT

e R L e

CACTCTACTTATTAACCTACTATTTCATTTGTTTCCTCTTCAAACCCTCTCATCATCACT
CACTCTACTTATTAACCTACTATTTCATTTGTTTCCTCTTCAAACCCTCTCATCATCACT

B et T e e B e

ACCACCTCCCTCCCGECCCAACCEEATEECCEATCATTGEATCCCTTCCTCTCTTAGGCA
ACCACCTCOCTCCOGGECCCAACCAEATERCCOATCATTGEATCCCTTCCTCTCTTAGGCA

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

CTATGCCACATETTTCCTTAGCCGACATGGCCOTAAAATACGGGCCTATAATGTACCTAA
CTATGCCACATETTTCCT TAGCCGACATGACCOTAAAATACGAGCCTATAATETACCTAA

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

AACTTEGTTCAAAGGGCACCOTCATGECCTCAAATCCAAAAGCCGCCCGAGCATTCTTGA
AACTTEETTCARAGGGCACCGTCATGACCTCAMATCCAARAGICGLCCGAGCATTCTTGA

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

AATCCCATGATGCCAATTTTTCTAACCGTCCGATTEATGEGGGECCCACCTACCTCGCGT
AATCCCATGATGCCAATTTTTCTAACCGTCCGATTGATGEGGGECCCACCTACCTOGCGT

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

ATAATGCACAAGACATGATTTTTGCAGAATATGOCCCAARATGOAAGCT TTTGCGAARGE
ATAATGCACAAGACATGGTTTTTGCAGAATATGGCCCAAAATGGAAGCT TTTGCGAAAGE

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

TATGTAGCTTGCACATGT TAGGCCCGAAGGCACTCGAGGATTGOGC TCATGTCAGAGTTT
TATGTAGCTTGCACATGT TAGGCCCGAAGGCACTCGAGGATTGGGC TCATGTCAGAGTTT

s oo o o o o 0 R oo o o o R o o o R R O oo ok R o

CAGAGATCOOTCATATGCTCAAAGAAATGTACGAGCAATCGAGTAAGTCCOTGCCAGTGE
CAGAGETCGGTCATATGC TCAAAGAAATGTACGAGCAATCGAGTAAGTCCGTGCCAGTGE

e e b L et e

TEETGCCAGAGATGTTAACT TATGCCATGOC TAATATGATTGGACGAAT CATACTCAGTC
TEETGCCAGAGATGTTAACT TATGCCATGGCTAATATGATTGGACGAAT CATACTCAGTC

e ]

GACGCCCTTTTAT TATCACGAGCAAATTAGACTCGTCTGCTTCTGCTGCTTCTGTTAGTG
GACGCCCTTTTGT TATCACGAGCAAATTAGACTCOTCTGCTTCTGCTGCTTCTGTTAGTG

e e R L e s Y

AATTCCAATATATGETTATGGAGC TCATGAGGATGECAGEGTTGTTCAATATTGATGATT
AATTCCAATATATGETTATGRAGC TCATGAGGATOOCAGGETTATTCAATATTGGTGATT

e R L e
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EP2423312A1 51 TCATACCATATATTGCGTGGATGGAT TTGCAAGGCATTCAACGCGATATGAAGGTTATAC 7Ba

SOLICITUD 3 TCATACCATATATTGCGTGEATGGAT TTGCAAGGCATTCAACGCGATATGAAGGTTATAL 7Be
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A41 51 AGCAAAAGTTTGATGTCTTGT TGAACAAAATGATCAAGGAACATACAGAATCCGCTCATG B42

SOLICITUD 3 AGCAAAAGTTTGATGTCTTGT TGAACAAAATGATCAAGGAACATACAGAATCCGCTCATG 849
e e T LY

EP2423312A1 51 ATCOTAAAGATAATCCTGATTTTCTTGATATTCTTATGGCGGCTACCCAAGAAAACACGD See

SOLICITUD 3 ATCOTAAAGATAATCCTGATTTTCTTGATATTCTTATGGCGGCTACCCAAGAAAACACGE Sea
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A41 51 AGGEAATTCAGCTTAATCTCGTAAATGTTAAGGCGCTTCTTTTGGAT TTATTCACGGCGE 968

SOLICITUD 3 AGGGAATTCAGCTTAATCTCGTAAATGTTAAGGCGCTTCTTTTGGAT TTATTCACGGCGG 268
e e T T

EP2423312A1 51 GCACGEATACATCOTCOAGTGTOATCGAATORGCACTAGCCGAAATGTTGAACAATCGAC laza

SOLICITUD 3 GCACGEATACATCGTCGAGTGTGATCGAATGEGCACTAGCCGAAATGTTGAACAATCGAC la2a
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A41 51 AGATCCTAAACCEEGCCCACGAMGARATGOACCAAGTCATTGECAGAAACAGAAGALCTAG 1lasa

SOLICITUD 3 AGATCCTAAACCGOGCCCACGAAGAAATGOACCAAGTCATTGOCAGAAACAGAAGALTAG lasa
B T

EP2423312A1 51 AACAATCTERACATACCARACTTECCATATTTCCAAGLCATATOCARAGAAACATTCCGAA 114a

SOLICITUD_3 AACAATCTGACATACCAMACTTGCCATATT TCCAAGCCATATGCAAAGAAACATTCCGAA 1142
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A41 51 AACACCCTTCCACGCCCTTAAACCTCOCAAGAATCTCAACAGRAGAATGT GAAGT CGAAG 122

SOLICITUD 3 AACACCCTTCCACGCCCTTAAACCTCOCAAGAATCTCAACAGAAGAATOT GAAGT COAAG 12aa
o R B MR N R R R R R g

EP2423312A1 51 GATTTCGCATACCCAAALMACACTAGACTAATAGTGAACATATGGGCAATAGGGAGAGACT 1262

SOLICITUD 3 GATTTCGCATACCCAAAMACACTAGACTAATAGTGAACATATGGGCAATAGGGAGAGACT 1262
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A1 51 CTAAAGTGTGEGAAAATCCATTGGAT TTTACCCCGRAACGATTCTTGAGT GAAARACACG 1328

SOLICITUD 3 CTAAAGTOTGEGAAAATCCATTEEATTTTACCCCERAACGATTCTTGAGT GAAAMACACG 1328
s o o o o o o o 8 o o o o s

EP2423312A41 51 OO T TEATCCGCGAGGTAAT CATTTTGAGT TAATCCCATTTGOGLCGEGACGEAGEA 1382

SOLICITUD 3 CEAAAATTEATCCGCGAGGTAATCATTTTGAGT TAATCCCATTTGEGEGCGEGACGEAGEA 1382
e e T LY

EP2423312A1 51 TATGTGCAGGGGC TAGAATGEGAGCGECCTCOATCGAGTACATTTTAGGTACATTGGTGE 1448

SOLICITUD 3 TATGTGCAGGGGC TAGAATGGGAGCGGCCTCGGTCGAGTACATTTTAGGTACATTGGTGL 1442
B e e e e e e e e L e e

EP2423312A41 51 ACTCATTTGATTGGAAATTGCCTGATGGAGTTATEEAAGT TAATATGGAAGAGAGCTTTG 15a2

SOLICITUD 3 ACTCATTTGATTGGAAATTGCCTGATGGAGTTGTGEAAGT TAATATGGAAGAGAGCTTTG 1588
e e T T

EP2423312A1 51 GEATAGCATTGCAGAAAAAGATGCCTCTTTCTGCTATTGTTACTCCAAGATTGCCTCCAL 15688

SOLICITUD_3 GEATAGCATT GCAGAAAAAGATGCCTCTTTCTGCTATTGTTACTCCAAGATTGCCTCCAL 1562

ERE EERAXEFRFFERF R ERRERXR R R R R R R R R R R
EP2423312A41 51 GTECTTACACTGTCTAGGCAAATGT 1585
SOLICITUD 3 GTECTTACACTGTCTAGGCAAATGL 1585

Percent Identity Matrix - created by Clustal2.l

1: EP2423312A1_51 1ee.88 168.80
2: SOLICITUD_3 lee.ee 1e6.80

Las reivindicaciones dependientes 6 a 8 tampoco cumplen con el requisito de novedad.
5.2. Nivel Inventivo (Art. 18 Decision 486)

La reivindicacioén 1 consiste en: “Un casete de expresion que comprende (...)” (Radicado
N°NC2018/0000523 del 13 de marzo de 2019).

Tabla 2. Comparacién de las caracteristicas técnicas esenciales, con las del estado de la técnica:
Caracteristicas esenciales D1 D3

Un casete de expresion que
Un casete de expresion que | comprende (Pag. 5, Parr. [0019],

No menciona

comprende Pag. 6, Parr. [0025], P&ag. 81,
Reiv. 4, Fig. 2)
un primer polinucledtido Antocianina 3.5~
No menciona glucosiltransferasa

seleccionado del grupo que

(CtUA3'5'GIcT) de Clitoria
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consta de los siguientes (1-a)
a (1-d):

(1-a) un polinucledtido que
comprende la secuencia de
nucleédtidos que figura como
la SEC ID NO: 1

(1-b) un polinucleétido que se
hibrida con un polinucleétido
que comprende la secuencia

de nucleotidos
complementaria a la
secuencia de nucledtidos

que figura como la SEC ID
NO: 1 en condiciones
rigurosas, el polinucleétido
que codifica una proteina con
actividad de transferencia de
azucares a grupos de 3’y 5’
hidroxilo de antocianinas
(1-¢) un polinucleétido que
codifica una proteina que
comprende la secuencia de
aminoacidos que figura como
la SEC ID NO: 2

(1-d) un polinucleétido que
codifica para una proteina
que comprende una
secuencia de aminoacidos, la
cual es la secuencia de
aminoacidos que figura como
la SEC ID NO: 2 con una
delecion, sustitucion,
insercion y/o adicion de uno o
mas aminoacidos, que tiene
actividad de transferencia de
azucares a los grupos de 3’y
5’ hidroxilo de antocianinas

ternatea (Pag. 35, Col. Izq.,
lineas 12 a 37)

un segundo polinucleétido
seleccionado del grupo que
consta de los siguientes (2-a)
a (2-d):

(2-a) un polinucledtido que
comprende la secuencia de
nucleodtidos que figura en la
SECID NO: 3

(2-b) un polinucleétido que se
hibrida con un polinucleétido
que comprende la secuencia

de nucleétidos
complementaria a la
secuencia de nucleétidos

que figura como la SEC ID
NO: 3 en condiciones
estrictas, el polinucleétido
que codifica una proteina con
actividad de hidroxilacion de
las posiciones 3" y 5 de
flavonoides

(2-¢) un polinucledtido que
codifica una proteina que
comprende la secuencia de
aminoacidos que figura como
la SEC ID NO: 4

El gen 3',5-hidroxilasa flavonoide
(F3'5’H) derivado de campanula,
unido a una region reguladora
transcripcional del gen flavanona
3-hidroxilasa (F3H) de crisantemo
y un terminador NOS (Pag. 6,
Parr. [0026], Pag. 13 y 14,
Ejemplo 2). El gen F3'5’'H tiene la
SEQ ID NO: 51 (Pag. 13, Parr.
[0071]) (La SEQ ID NO: 51 es
100% idéntica a la SEQ ID NO: 3
reclamada en la solicitud, ver
Figura 1)

No menciona
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(2-d) un polinucleétido que
codifica para una proteina
que comprende una
secuencia de aminoacidos, la
cual es la secuencia de
aminoacidos que figura como
la SEC ID NO: 4 con una
delecion, sustitucion,
insercion y/o adicion de uno o
mas aminoacidos, y que tiene
actividad de hidroxilacion de
las posiciones 3’ y 5 de
flavonoides; en donde el
casete de expresion
comprende ademas un
primer promotor y un primer
terminador unidos
funcionalmente al primer
polinucleétido, y un segundo
promotor y un segundo
terminador unidos
funcionalmente al segundo
polinucledtido

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano al casete de expresion
definido en la reivindicacion 1 porque divulga un casete de expresion que comprende el
gen 3’,5-hidroxilasa flavonoide (F3'5'H) derivado de campanula, unido a una region
reguladora transcripcional del gen flavanona 3-hidroxilasa (F3H) de crisantemo y un
terminador NOS (Pag. 5, Parr. [0019], Pag. 6, Parr. [0025] y [0026], Pag. 13y 14, Ejemplo
2, Pag. 81, Reiv. 4, Fig. 2), lo que permite obtener plantas de crisantemo que contienen
delfinidina en los pétalos. El gen F3’5’'H tiene la SEQ ID NO: 51 (Pag. 13, Parr. [0071]),
la cual es 100% idéntica a la SEQ ID NO: 3 reclamada en la solicitud, como se evidencia
en alineamiento de la Figura 1. El documento divulga que cuando la delfinidina se
acumula en los pétalos, el color de la flor se vuelve mas azul (Pag. 6, Parr. [0023]) y que
es conocido que el color se vuelve mas azul a medida que el numero de grupos hidroxilo
del anillo B de las antocianidinas (que es el cromoforo de las antocianinas) y/o el numero
de grupos acilo aromaticos aumenta (Pag. 2, Parr. [0003]).

La diferencia entre la invencién definida en la reivindicacion 1 y el casete de expresion
divulgado de D1 consiste en que el casete de expresion reclamado en la solicitud
comprende un polinucleétido que comprende la SEQ ID NO: 1, correspondiente al gen
A3’'5’GT derivado de Clitoria ternatea.

El efecto que se logra al incluir el gen A3’'5’GT derivado de Clitoria ternatea es obtener
plantas de crisantemo con color de flor mas azul de acuerdo con la tabla de colores RHS
de la Royal Horticultural Society, puesto que en el documento D1 se obtienen plantas con
colores en el grupo purpura oscuro, violeta medio o violeta oscuro (N° 79A, 77A, 72A y
72B, Pag. 6, Parr. [0026]), mientras que en la solicitud se obtienen plantas en el grupo
violeta-azul o azul (Tablas 1 a 7).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ;Cémo modificar el casete de expresion conocido en D1 con el fin de
obtener plantas de crisantemo con color de flor azul?

Sin embargo, el incluir un gen de A3’5’GT derivado de Clitoria ternatea para obtener flores
de color azul, ya esta divulgado en el documento D3 que se refiere a las estrategias para
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obtener flores azules, entre las que se encuentra la manipulacion genética de flores para
generar una acumulacion de antocianinas del tipo delfinidinas poliaciladas (Pag. 34, Col.
Izq., lineas 34 a 49) y especificamente de delfinidinas 3’- o 7-poliaciladas (Pag. 37, Col.
Der., Parr. 3). El documento menciona que la modificacion de las antocianinas con grupos
glicosilo y acilo es catalizado por glicosiltransferasas (GTs) y aciltransferasas (ATs) en un
orden apropiado, donde la glicosilacion por las GTs proporciona la base para la acilacién
por las ATs. Adicionalmente, dichas modificaciones son importantes para mantener la
estabilidad del color y se cree que sirven como sefiales para el transporte vacuolar (Pag.
34, Col. Der., Parr. 3). Indica ademas, que la acilacion 3’ o 7-aromatica es mas importante
que la acilacion 3- y/o 5-aromatica para la coloracion azul, y que ejemplos de antocianinas
con 3’-poliacilacion se encuentran en la gentiodelfina de Gentiana triflora y las ternatinas
de Clitoria ternatea (Pag. 34, Col. Der., lineas 26 a 31). Finalmente, divulga que las
UA3’GTs proporcionan la base para la 3’-poliacilacion y que una de las enzimas con dicha
actividad es la antocianina 3’,5’-glucosiltransferasa (CtUA3'5’GIcT) de Clitoria ternatea,
involucrada en la biosintesis de ternatina (Pag. 35, Col. Izq., lineas 12 a 37).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia, estaria motivada a
incluir el gen de la antocianina 3’,5-glucosiltransferasa (CtUA3’'5’GIcT) de Clitoria
ternatea del documento D3 en el casete de expresion divulgado en D1, para asi llegar al
objeto de la reivindicaciéon 1. Por lo cual se considera obvia.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 4 tampoco cumplen con el requisito de nivel
inventivo.

Las reivindicaciones dependientes 2 a 4 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo al casete
de expresion de la reivindicacion 1, por lo cual se considera que no tienen nivel inventivo.

6. Conclusién con respecto a novedad y/o nivel inventivo

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

item Documento Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
D1 EP 2423312 a8 _Novedad
1a4 Nivel Inventivo
p3 | Sasakietal, Plant Cell 1a4 Nivel inventivo
Physiol.

7. Respuesta a los argumentos del solicitante

Frente a las objeciones por falta de claridad de la expresién "un polinucledtido que se
hibrida con un polinucledtido que comprende la secuencia de nucledtidos complementaria
a la secuencia de nucleétidos que figura como la SEQ ID NO: 1 en condiciones rigurosas
(...)7, el solicitante argumenta que la misma es clara, puesto que se refiere a que el
polinucledtido definido en (1-b) guarda una alta homologia con la SEQ ID NO: 1. Indica
que ‘el Parrafo [0015] de la presente solicitud sefiala que una alta identidad entre
secuencias implica que comparten un 80% de identidad o mas entre si, por consiguiente
a partir de dichas ensefianzas resulta claro que el polinucledtido definido en (1-b)
corresponde a una secuencia que guarda una alta homologia con SEQ ID NO. 17. Al
respecto, esta Oficina le recuerda al solicitante que no se aceptan definiciones de
secuencias indicando porcentajes de homologia o identidad, toda vez que estas
definiciones no permiten establecer la secuencia exacta a la que se refieren. Asimismo,
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no esta probada en la descripcidn la obtencién de secuencias con tales porcentajes de
identidad ni que las mismas presenten el efecto técnico deseado.

Continta indicando que la expresion “un polinucleétido que se hibrida con un
polinucledtido que comprende la secuencia de nucledtidos complementaria (...)” define
claramente que el polinucledtido codifica una proteina con actividad de transferencia de
azucares a los grupos hidroxilo 3’ y 5’ de una antocianina y que lenguaje similar fue
aceptado por la Direccion de Nuevas Creaciones en solicitudes ya concedidas. En ese
sentido, este Despacho aclara que las solicitudes son estudiadas de manera
independiente, por lo cual, el argumento no es persuasivo.

En cuanto a la expresidn “un polinucledtido que codifica para una proteina que
comprende una secuencia de aminoacidos, la cual es la secuencia de aminoacidos que
figura como la SEC ID NO: 2 con una delecion, sustitucion, insercion y/o adicién de uno
0 mas aminoacidos, que tiene actividad de transferencia de aztcares a los grupos de 3’
y &’ hidroxilo de antocianinas (...)”, el solicitante sefala que la misma permite abarcar de
manera general mutaciones que podrian realizarse a la secuencia sin alterar la
funcionalidad del péptido reivindicado y que se superpondrian con el concepto inventivo
de la solicitud. A este respecto, la Oficina reitera que no existe evidencia con pruebas
técnicas de la obtencién de secuencias alternativas a las SEQ ID NO: 1 a 4 mencionadas
en las reivindicaciones, que comprendan cualquier tipo de mutacién y que conserven la
actividad de transferencia de azucares a los grupos de 3’ y 5’ hidroxilo de antocianinas o
de hidroxilacién de las posiciones 3’ y 5" de flavonoides, por lo que, pretender abarcar
cualquier secuencia con las caracteristicas mencionadas, excede las ensefianzas de la
solicitud.

Respecto a las objeciones por falta de nivel inventivo, el solicitante manifiesta que ni D1
ni D2 ensefian o sugieren que la co-expresion de CtA3’'5°GT y CamF3’5'H en pétalos de
crisantemo permite obtener una planta con color de flor azul, de acuerdo con el Cuadro
de color RHS, 52 edicion en el grupo Violeta-Azul/Grupo Azul y/o angulo de tono 230° a
290°. Argumenta que “D2 simplemente describe el método para purificar CtA3'5'GT y los
resultados de su actividad enzimatica, mas no describe la secuencia de aminoacidos
especifica de CtA3'5'GT y/o la secuencia de nucledtidos del gen que codifica CtA3'5'GTD;
por el contrario, en la presente invencion las secuencias especificas de nucledtidos y
aminoacidos de las enzimas empleadas son claramente detalladas”. Asimismo, sefala
que aunque CtA3'5’GT fue reportado en la publicacion de patente JP4418865, se
considerd que la combinacién de CtA3’5’GT y CamF3’5’H daria como resultado un color
de flor roja, y que antes de la fecha de prioridad se consideraba que cualquier gen descrito
en las publicaciones JP4853853, WO1996/025500 y WO2006/046780, era esencial para
obtener el color azul en flores. Frente a lo anterior, esta Oficina considera en primer lugar,
que le asiste razén al solicitante en el sentido de que D2 solamente divulga la
caracterizacion del gen CtA3'5'GT y su actividad enzimatica, en segundo lugar, teniendo
en cuenta los argumentos presentados, se realizdé una nueva busqueda, encontrando que
el documento D3 afecta la patentabilidad de la solicitud. Sin embargo, cabe resaltar, que
al revisar el documento JP4418865 se advierte que no se encontré en el mismo una
referencia explicita donde se indique que la combinacion de CtA3'5°GT y CamF3’5'H
daria como resultado un color de flor roja.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decisién 486 de 2000, 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
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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 modifica: i) el capitulo
reivindicatorio, ii) la descripcion de la invencion a proteger, iii) o presenta un nuevo
capitulo reivindicatorio debera observar las instrucciones contenidas en el numeral
1.2.2.1.1., del Capitulo Primero del Titulo X de la Circular Unica y la Direccién de Nuevas
Creaciones seguira el procedimiento descrito en el numeral 1.2.2.5.1.

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

recurso alguno en actuacion administrativa.

MARIA JOSE LAMUS BECERRA
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2018/0000523 1° 2° X 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/JP2016/069536 30/07/2016
Fecha de determinacion estado de la técnica Prioridad Presentacion
(DD/MM/ANO)
01/07/2015 X
Solicitante
SUNTORY HOLDINGS LIMITED, NATIONAL AGRICULTURE AND FOOD RESEARCH ORGANIZATION
Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:
Art. 14 - |at1s - At 20 - ﬁcéﬁgiéi?"a de unidad de -

CRITERIOS DE BUSQUEDA

Reivindicaciones objeto de busqueda 1a8

Blue flower, hydroxylase, glycosyltransferase, F3'5’'H, campanula
Palabras clave utilizadas 3',5-hydroxylase, 3'5’GT, clitoria 3',5’-O-glucosyltransferase,
blue chrysanthemum, ternatin

Clasificaciones utilizadas para la busqueda CIP: C12N 15/09, AO1H 5/00, AO1H 5/02, C12N 5/10

DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)

Informes de N° de solicitud de Fecha de Reivindicaciones Categoria del
busqueda / patente / Publicacion /Secuencias Citas relevantes del estado de la docﬁmento
Bases de datos|  N° de patente / /Presentacion afectadas técnica citado(?)
consultadas Autor LNP(") (DD/MM/AAAA)
CO 11143300 28/10/2010 - - A
SIPI CO 11143302 28/10/2010 - - A
CO 11143305 28/10/2010 - - A
ISA (JPO) Pag. 2, Parr. [0003], Pag. 5, Parr.
USPTO WO 2010/122849 | 28/10/2010 1a8 [0019], P&g. 6, Parr. [0023], [0025] XY
PatBase EP 2423312 29/02/2012 | SEQ ID NO: 3 |y [0026], Pag. 13 y 14, Ejemplo 2, ’
STN Pag. 81, Reiv. 4, Fig. 2
Noda et al. 01/10/2013 - - A
ISA (JPO) Pag. 34, Col. Izq., lineas 34 a 49,
STN . Col. Der., lineas 26 a 31, Col. Der.,
Sasaki et al. 01/01/2015 Ta4d Parr. 3, Pag. 35, Col. Izq., lineas 12 Y
a 37, Pag. 37, Col. Der., Parr. 3
ISA (JPO)
USPTO JP 2005-95005 14/04/2005 - - A
ISA (JPO) Yoshida et al. 01/07/2009 - - A
USPTO Fukuchi-Mizutani
STN ot al. 01/07/2003 - - A
USPTO Tanaka et al. 15/12/2009 - - A
NCBI Kogawa et al. 01/08/2007 - - A
() Cita completa literatura no patente (LNP) Noda!, N., Aida, R., Kishim_oto, S_., Ish_iguro, K., Fukuchi-Mizutani, M., Tanaka, Y.,
Ohmiya, A. (2013). Genetic engineering of novel bluer-colored chrysanthemums
Apellido, A. A. (Fecha). Titulo dellproduced by accumulation of delphinidin-based anthocyanins. Plant Cell Physiol.
artif:ulo. Nombre ) de la 54(10), 1684-1695.
revista. Volumen(N(mero), pp-pp. Sasaki, N., Nakayama, T. (2015). Achievements and perspectives in biochemistry
¢} concerning anthocyanin modification for blue flower coloration. Plant Cell Physiol.
56(1), 28-40.
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Apellido, A. A. (Fecha). Titulo del articulo.|Yoshida, K., Mori, M., Kondo, T. (2009). Blue flower color development by
r’:'t‘t)”_’bre de la revista. Recuperado de|5nthocyanins: from chemical structure to cell physiology. Nat Prod Rep. 26(7), 884-

P:/IXXXXXXXX. 915
Fukuchi-Mizutani, M., Okuhara, H., Fukui, Y., Nakao, M., Katsumoto, Y., Yonekura-
Sakakibara, K., Kusumi, T., Hase, T., Tanaka, Y. (2003). Biochemical and
molecular characterization of a novel UDP-glucose:anthocyanin 3'-O-
glucosyltransferase, a key enzyme for blue anthocyanin biosynthesis, from gentian.
Plant Physiol. 132(3), 1652-1663.
Tanaka, Y., Brugliera, F., Chandler, S. (2009). Recent progress of flower colour
modification by biotechnology. Int J Mol Sci. 10(12), 5350-53609.
Kogawa, K., Kato, N., Kazuma, K., Noda, N., Suzuki, M. (2007). Purification and
characterization of UDP-glucose: anthocyanin 3',5'-O-glucosyltransferase from
Clitoria ternatea. Planta. 226(6), 1501-1509.

(%) Categorias de documentos citados

“A” Documento que define el estado general de la técnica no
considerado como particularmente relevante.

“T” Documento publicado en fecha posterior a la de presentacion o la de

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con dicha

de presentacion internacional o en fecha posterior. solicitud, pero puede ser util para la mejor comprension del principio o
teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que el razonamiento

“L” Documento citado para llamar la atencidon sobre por ejemplo, o los hechos en los que se basa dicha invencion son incorrectos.

dudas acerca de una reivindicacién de prioridad o para determinar la

fecha de publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una “X” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no

explicacion, por la cual se citan. puede considerarse nueva o que implique una actividad inventiva por

referencia al documento aisladamente considerado.
“O” Documento del tipo actas de conferencia, este tipo de
documentos siempre estara acompafiado por otra letra que indique la “Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada no
pertinencia del documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A. puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando el
documento se asocia a otro u otros documentos de la misma naturaleza,
“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion cuya combinacién resulta evidente para un experto en la materia.
internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad
reivindicada.

Fecha del reporte de busqueda: 10/06/2019

Examinador: TATIANA VARGAS RIVERA

P4gina 13 de 13

=" El progreso
% esde todos | Mneemercio




