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Sefior(a)
MONSANTO TECHNOLOGY LLC

TITULO DE LA SOLICITUD: “MOLECULAS DE ADN RECOMBINANTES QUE
CODIFICAN PEPTIDOS DE TRANSITO Y PROTEINAS HETEROLOGAS QUE
CONFIEREN TOLERANCIA A HERBICIDAS”

NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/US2017/043990

FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 26 de julio de 2017.

PRIORIDAD: US 62/368,840 29 de julio de 2016.

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 Direccidon ha encontrado que la materia objeto de solicitud no
cumple con algunos requisitos establecidos en la Decisién, con fundamento en los
siguientes aspectos:

1. Modificaciones presentadas (Art. 34 Decision 486)

Se aceptan las modificaciones radicadas el 15 de abril de 2021, bajo el numero N°
NC2019/0001678, por ajustarse a los requisitos legales.

2. Objeto de lainvencion

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, sélo se
estudiaran las cubiertas por la tasa pagada al momento de realizar el examen de
patentabilidad consagrado en el articulo 45 de la Decisién 486 Por lo tanto, se estudiaran
las reivindicaciones 1 a 20 del radicado N° NC2019/0001678 del 15 de abril de 2021.

El problema planteado en esta solicitud consiste en la necesidad de obtener péptidos de
transito capaces de localizar de manera eficaz proteinas recombinantes dentro de las
células vegetales.

Para resolver este problema técnico, la solicitud en estudio proporciona una molécula de
ADN recombinante que comprende una secuencia de ADN que codifica un péptido de
transito unida operativamente a una secuencia de ADN que codifica una proteina con
tolerancia a herbicidas heterdloga, en donde el péptido de transito comprende una
secuencia de amino4cidos que comprende al menos 97 por ciento de identidad con una
secuencia seleccionada del grupo que consiste en SEQ ID NO:4-49 y SEQ ID NO:236-
266.

3. Delasolicitud de patente
3.1.Titulo

El nombre de la invencion de que se trata en el articulo 27 literal d) de la Decision 486
debera reflejar el objeto y el campo industrial con el cual se relaciona la misma y ser
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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 modificacion presentada por el solicitante en el escrito radicado bajo el
N° NC2019/0001678 del 15 de abril de 2021 y teniendo en cuenta el objeto de la solicitud,
se acepta el titulo siguiente: “MOLECULAS DE ADN RECOMBINANTES QUE CODIFICAN
PEPTIDOS DE TRANSITO Y PROTEINAS HETEROLOGAS QUE CONFIEREN
TOLERANCIA A HERBICIDAS".

3.2. Reivindicaciones (Art. 30 Decision 486)

- La reivindicacion 15 no es clara porque no define una molécula de ADN
recombinante en términos de sus caracteristicas técnicas esenciales estructurales
completas, es decir mencionando la secuencia de polinucleétidos especifica (Con
su respectivo SEQ ID No.) que codifica el péptido de transito al cloroplasto o en su
defecto la secuencia de aminoacidos que caracteriza dicha molécula; y las
secuencias de polinucledtidos especificas (Con su respectivo SEQ ID No.) que
codifican las proteinas con tolerancia a herbicidas heterélogas o en su defecto las
secuencias de aminoacidos que caracterizan dichas proteinas. En este sentido,
dicha clausula menciona erroneamente que el péptido de transito comprende “(...)
una secuencia de aminoacidos seleccionada del grupo. que consiste en SEQ ID
NOs: 100 a 119, SEQ ID NOs: 163 a 182, y SEQ ID NOs: 224 a 228 (...)", cuando
dichas secuencias, en cambio, representan a las proteinas tolerantes a herbicidas
de la invencién. Se le recuerda al solicitante que una reivindicacién independiente
debe ser autosuficiente y en consecuencia debe comprender todas las
caracteristicas técnicas esenciales de la molécula de ADN recombinante
reclamada, con el objetivo de poder distinguir inequivocamente la invencion del
estado de la técnica. Se le sugiere al solicitante incluir las mencionadas
caracteristicas técnicas en la reivindicacion independiente.

- Las reivindicaciones 1 y 15 no son concisas porque reclaman una molécula de
ADN recombinante en mas de una reivindicacién independiente. Se le recuerda al
solicitante que por categoria inventiva de producto es recomendable presentar
solo una reivindicacion independiente y en el caso de contener otras modalidades,
se sugiere presentarlas en la forma de reivindicaciones dependientes. Se sugiere
unificar estas reivindicaciones.

4. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 29 de julio de 2016 que corresponde
a la fecha de presentacion de la solicitud de prioridad.

Consultadas las fuentes de informacidén con que se cuenta, se encontraron los siguientes
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

ftem Documento Titulo Fecha de Publicacion

“Methods and compositions for targeting

sequences of interest to the chloroplast” 16 de febrero de 2012

D1 W02012021797

“Plants having increased tolerance to

D2 W02015092706 herbicides”

25 de junio de 2015
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El documento D1 divulga polinucleétidos quiméricos que comprenden una secuencia de
nucleétidos que codifica un péptido de transito al cloroplasto unido operativamente a un
polinucleotido heterélogo de interés, en donde el polinucleétido heter6logo comprende la
SEQ ID NO: 1 o una variante o fragmento de esta y donde el péptido de transito al
cloroplasto comprende una SEQ ID NO. 58 o una variante o fragmento de esta (Pag. 1,
Resumen).

El documento D22 divulga métodos para controlar la vegetacion no deseada en un sitio
de cultivo que comprenden los pasos de proveer en el sitio una planta que comprende un
acido nucleico que comprende una secuencia que codifica una secuencia silvestre o
mutada de protoporfirogeno oxidasa (PPO) que es resistente o tolerante a un herbicida
inhibidor (Pag. 1, Resumen).

5. Examen de Patentabilidad (Art. 14 Decision 486)
5.1.Nivel Inventivo (Art. 18 Decision 486)

La reivindicacion 15 consiste en: “Una molécula de ADN recombinante que comprende
una secuencia de ADN que codifica un péptido de transito unido operativamente a una
secuencia de ADN que codifica una proteina con tolerancia a herbicidas heteréloga, en
donde el péptido de transito comprende una secuencia de aminoacidos seleccionada del
grupo. que consiste en SEQ ID NOs: 100 a 119, SEQ ID NOs: 163 a 182, y SEQ ID NOs:
224 a 228" (Radicado N° NC2019/0001678 del 15 de abril de 2021).

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

Caracteristicas esenciales D1 D2
Una molécula de  ADN | Polinucleétido quimérico que | Un polinucledtido que (Pag. 6,
recombinante que comprende comprende: (Pag. 3, linea 10). lineas 21 a 25).

Una secuencia de nucleétidos
ADN que codifica un péptido de | que codifica un péptido de transito
transito unido operativamente a | al cloroplasto que comprende una
una secuencia de ADN que | secuencia de un péptido de
codifica una proteina con | transito de HPPD SEQ ID NO: 1 o

Cualquier péptido de transito al
cloroplasto conocido en la
técnica se puede fusionar con la
secuencia de amino4cidos de
una proteina PPO mutada

tolerancia a herbicidas | una variante  biol6gicamente . L .
p ! p ; madura de la invencién (P&g.
heter6loga. activa de esta (Pag. 2, Lineas 10- 186 i
16). 86, lineas 23 a 27).
Unido operativamente a un | Codifica una enzima

El péptido de transito comprende | polinucledtido  heterdlogo  de | protoporfirégeno oxidasa (PPO)
cualquiera de las SEQ ID NOs: | interés que comprende la SEQ ID | mutada que es capaz de
100 a 119, SEQ ID NOs: 163 a | NO: 58 o una \variante | proveer tolerancia a herbicidas
182,y SEQ ID NOs: 224 a 228. | biolégicamente activa (Pag. 2, | inhibidores de PPO (Pag. 6,
Lineas 19-24). lineas 21 a 25).

El documento D1 se considera el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida
en la reivindicacién 15 porque divulga un polinucleétido quimérico que comprende una
secuencia de nucledtidos que codifica un péptido de transito al cloroplasto que
comprende una secuencia de un péptido de transito de HPPD SEQ ID NO: 1 o una
variante biolégicamente activa de la misma unido operativamente a un polinucledtido
heterélogo de interés que comprende la SEQ ID NO: 58 o una variante bioldgicamente
activa (Pag. 2, Lineas 10-16).

La diferencia entre la invencion definida en la reivindicaciéon 15 y el polinucleétido
guimérico divulgado en D1 consiste en la secuencia de aminoacidos seleccionada del

thttps://patents.google.com/patent/W02012021797A1/en?0q=WO+2012021797
https://patents.google.com/patent/W02015092706A1/en?0q=W02015092706
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grupo que consiste en SEQ ID NOs: 100 a 119, SEQ ID NOs: 163 a 182, y SEQ ID NOs:
224 a 228 que caracteriza el péptido de transito de la molécula de ADN recombinante
reclamada.

No se evidencia un efecto técnico asociado a dicha diferencia, puesto que la
reivindicacion independiente no define una molécula de ADN recombinante en términos
de sus caracteristicas técnicas esenciales estructurales completas, es decir mencionando
la secuencia de polinucleétidos especifica (Con su respectivo SEQ ID No.) que codifica
el péptido de transito al cloroplasto o en su defecto la secuencia de aminoacidos que
caracteriza dicha molécula y las secuencias de polinucleétidos especificas (Con su
respectivo SEQ ID No.) que codifican las proteinas con tolerancia a herbicidas
heter6logas o en su defecto las secuencias de aminoacidos que caracterizan dichas
proteinas. Agregado a lo anterior, dicha clausula menciona erroneamente que el péptido
de transito comprende “(...) una secuencia de aminoacidos seleccionada del grupo. que
consiste en SEQ ID NOs: 100 a 119, SEQ ID NOs: 163 a 182, y SEQ ID NOs: 224 a 228
(...)", cuando dichas secuencias, representan a las proteinas tolerantes a herbicidas de
las moléculas de ADN recombinantes de la invencion. En consecuencia, no es posible
asociar los datos de la descripcion a la materia reclamada.

Por otro lado, se le aclara al solicitante que la descripcion presenta evidencia de la
funcionalidad de moléculas de ADN recombinantes que codifican un péptido de SEQ ID
NO. 21 y 41 unido a una proteina PPO con secuencias de aminoacidos seleccionadas
del grupo que consiste en: SEQ ID NO:100-119, SEQ ID NO:163-182, SEQ ID NO:224-
228 (Pags. 57y 61, Tablas 4 y 5 — Capitulo descriptivo).

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Como modificar la molécula de ADN recombinante conocida en D1 con el
fin de obtener una molécula de ADN recombinante alternativa?

Sin embargo, las metodologias para producir una molécula de ADN recombinante que
comprende una secuencia de ADN que codifica un péptido de transito unido
operativamente a una secuencia de ADN que codifica una proteina con tolerancia a
herbicidas heterdloga, ya habian sido divulgadas en el documento D2, que ensefia
polinucledtidos que codifican una enzima protoporfirogeno oxidasa (PPO) mutada. Dicha
enzima es capaz de proveer tolerancia a herbicidas inhibidores de PPO (Pag. 6, lineas
21 a 25). Los polinucledtidos de la invencion son direccionados para su expresion en el
cloroplasto mediante la adicion de una secuencia de ADN que codifica un péptido de
direccionamiento a dicho organelo. Dichas secuencias se encuentran operablemente
unidas de tal manera que, son contiguas y se codifican en el mismo marco de lectura; asi
mismo sefiala que, puede emplearse cualquier péptido de transito unido al extremo 5’ de
la secuencia de nucleétidos (Pag. 186, lineas 13 a 27).

Adicionalmente, el documento D2 menciona un método para producir una planta
transgénica con resistencia incrementada a un herbicida inhibidor de PPO que
comprende, transformar una célula de una planta con un casete de expresion que
comprende el &cido nucleico que comprende la enzima PPO mutada y, regenerar la
planta transgénica (Pags. 207 y 208, Reiv. 10).

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incorporar variantes de péptidos de transito y de proteinas que confieren tolerancia a
herbicidas como las del documento D2 en un polinucleétido quimérico como el del
documento D1, para asi llegar al objeto de la reivindicacién 15. Por lo cual se considera
obvia.
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Adicionalmente, el documento D1 se refiere a un casete de expresion que comprende el
acido nucleico (Pag. 75, Reiv. 28), un polipéptido aislado que comprende el péptido de
trnsito y la proteina de interés (Pag. 76, Reiv. 36).
Las reivindicaciones 16 a 20 no mencionan alguna caracteristica que, junto con las
caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo a la molécula de
ADN recombinante de la reivindicacién 15, 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 W02012021797 15a20 Nivel Inventivo
D2 W02015092706 15a20 Nivel inventivo

7. Respuesta alos argumentos del solicitante.

Argumentos respecto a la claridad del capitulo reivindicatorio modificado
(Radicado N°NC2019/0001678 del 15 de abril de 2021).

El solicitante argumenta que: “Por lo anterior, considero que las objeciones
elevadas por el Despacho en su primer examen de fondo con respecto a la
claridad, concision y soporte del Capitulo Reivindicatorio quedan superadas, en
tanto este cumple con lo establecido en el articulo 30 de la Decisién 486, asi como
aguello dispuesto por el Manual Andino de Patentes (de ahora en adelante, MAP)
y la Guia de la SIC, permitiéndole a la persona medianamente versada en la
materia no solo entender de forma clara el alcance de la materia reclamada en
dichas reivindicaciones, sino también reproducirla a partir de la informacion
contenida en dicho Capitulo Descriptivo y de sus conocimientos del campo
técnico”.

Al respecto, esta Oficina se permite reiterar que contrarias a las afirmaciones del
solicitante, la reivindicacion independiente 15 modificada, aun no cumple con lo
establecido en el Art. 30 D 486, debido a que dicha clausula no define una molécula de
ADN recombinante en términos de sus caracteristicas técnicas esenciales estructurales
completas, es decir mencionando la secuencia de polinucleétidos especifica (Con su
respectivo SEQ ID No.) que codifica el péptido de transito al cloroplasto o en su defecto
la secuencia de aminoacidos que caracteriza dicha molécula; y las secuencias de
polinucleotidos especificas (Con su respectivo SEQ ID No.) que codifican las proteinas
con tolerancia a herbicidas heterdlogas o en su defecto las secuencias de aminoacidos
gue caracterizan dichas proteinas.

Argumentos con respecto al nivel inventivo de la solicitud.

El solicitante afirma que: “(...) respetuosamente considero que la materia ahora
reclamada no se encuentra de manera alguna sugerida en los documentos citados
y la combinacién de los mismos no le permitiria a una persona medianamente
versada en la materia obtener la molécula de ADN recombinante de la
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Reivindicacion 1, ni mucho menos esperar que esta tuviera los resultados que se
ilustran en el Capitulo Descriptivo. Por lo anterior, respetuosamente considero que
el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto cumple con el estandar legal
consignado en el Articulo 18 de la Decision 486, y por tanto, posee nivel inventivo”.

Al respecto, esta Oficina se permite reiterar que la objeciéon por nivel inventivo se
mantiene, dado que tal y como se encuentra definida la reivindicacién independiente 15
de producto (Radicado No NC2019/0001678 del 15 de abril de 2021), no es posible
asociar los datos de la descripcion a la materia reclamada, relacionados con la
generacion de plantas de soja y algodén transgénicas, que expresan una molécula de
ADN recombinante que comprende una secuencia de ADN que codifica un péptido de
transito CAMSA_6215 (SEQ ID NO:21) unido operativamente a una secuencia de ADN
gue codifica una proteina con tolerancia a herbicidas PPO H_N90 (SEQ ID NO:110)
heterbloga, la cuales son altamente tolerantes a herbicidas con un puntaje de lesion del
5% y 38% respectivamente (Ejemplos 4y 6 - Tablas 5 a 9 - Capitulo descriptivo). Asi las
cosas, esta Oficina advierte, que mientras la reivindicacién independiente 15 de producto
no defina una molécula de ADN recombinante en términos de sus caracteristicas técnicas
esenciales estructurales completas, no serd posible reconocer los efectos técnicos
establecidos por el solicitante en la memoria descriptiva, y evaluar la altura inventiva de
la materia reclamada.

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 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 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 modifica el 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 de esta Superintendencia. De igual forma,
debera tener presente que de conformidad con el literal a) del numeral 1.2.2.5.1. de la
norma ibidem, sera necesario acreditar el pago de la tasa por concepto de modificacion
a solicitudes en tramites, de conformidad con el valor establecido en la resolucion de
tasas vigentes.

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 actuacién administrativa.
W

Edna Marcela Ramirez Orozco
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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INFORME DE BUSQUEDA
EXAMEN DE PATENTABILIDAD

MONSANTO TECHNOLOGY LLC

Solicitud No. Examen de patentabilidad
NC2019/0001678 1° 2° X 3° Revoca
Solicitud Internacional No. Fecha solicitud internacional: (DD/MM/ANO)
PCT/US2017/043990 26 de julio de 2017
Fecha de detergg?ﬂéMr;:’?lg;io de la técnica Prioridad Presentacion
29/07/2016 X
Solicitante

Reivindicaciones que no son objeto de busqueda por:

Art. 25 (Falta de
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Art. 14 I A I " |unidad de invencisn) }
CRITERIOS DE BUSQUEDA
Reivindicaciones objeto de bisqueda la?20
Palabras clave utilizadas TANSIT PEPTIDES, TOELRANCE HERBICIDE GENES, PPO,
CHLOROPLAST, SEQ ID NO: 21y 41.
Clasificaciones utilizadas para la blisqueda CIP; 'i‘/%le 5/00, C12N 5/04, C12N 9/02, C12N 15/82, C12Q
DOCUMENTOS CONSIDERADOS RELEVANTES
(Documentos patente, Literatura no patente (LNP): Articulos, catalogos, etc.)

Ikr)nformes i N° de solicitud de Fecha de L .
Usqueda / Sy Reivindicaciones . Categoria del
Bases de patente / Publicacion /Secuencias Citas relevantes del estado de la documento

N° de patente / /Presentacién técnica .
datos Autor LNP(%) (DD/MM/AAAA) afectadas citado(?)
consultadas
CONC2017/0003474 | 10/04/2017 - -
CONC2018/0007568 | 19/07/2018 - -
SIPI CONC2018/0009734 | 14/09/2018 - - A
CONC2019/0005142 | 10/04/2017 - -
C01418988 29/08/2014 - -
(Pag. 6, lineas 21 a 25), (Pag. 186,
W02015092706 25/06/2015 15a20 lineas 13 a 27), (Pags. 207 y 208, Y
Reiv. 10).
US6023012 08/02/2000 - -
ISA
EPO WO00168826 20/09/2001 - -
JPH1118775 26/06/1999 - -
Emanuelsson, O. 2000 - -
US5767373 16/06/1998 - - A
UniProt Accession
USPTO |No. ROH9S5 9BRAS 26/06/2013 ) )
De Marco, A. 2003 - -
UniProt Accession
No. ADAO85G3K7 | 2°9/10/2014 ) i
PatentLens US20040216190 28/10/2004 - - A
CN 104630162 20/05/2015 - - A
STN z . z
(Péag. 2, Lineas 10-24), (Péag. 75,
W02012021797 16/05/2012 15a20 Reiv. 28), (P4g. 76, Reiv. 36). Y
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II—-‘/ -
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

Oficio N° 7027 de 7 de mayo de 2021

Ref. Expediente N° NC2019/0001678

US6906245 14/06/2005 - -

uS20040082770 29/04/2004 - -

W02002046387 13/06/2002 - -

US5717084 17/06/1998 - -
US5510471 23/04/1996 - -
US5491288 13/02/1996 - -
W09508633 30/03/1995 - -
uUS6489540 03/12/2002 - - A
WO00012732 09/03/2000 - -

Patbase
US2003077801 24/04/2003 - -

US2010071090 18/03/2010 - -
US2011321187 29/12/2011 - -
US2012042412 16/02/2012 - -

US2013205440 22/08/2013 - -

US2014123340 01/05/2014 - -

De Marco, A., Volrath, S., Law, M., & Fonné-Pfister, R. (2003). Correct
identification of the chloroplastic protoporphyrinogen IX oxidase N-terminus
N . places the biochemical data in frame. Biochemical and Biophysical Research
(*) Cita completa literatura no patente (LNP) | communications, 309(4), 873-878. doi: 10.1016/j.bbrc.2003.08.079.
Emanuelsson, O., Nielsen, H., Brunak, S., & von Heijne, G. (2000). Predicting
subcellular localization of proteins based on their N-terminal amino acid
sequence. Journal of  molecular biology, 300(4), 1005-1016.
https://doi.org/10.1006/jmbi.2000.3903.
(%) 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 prioridad de la solicitud internacional y no entra en conflicto con
dicha solicitud, pero puede ser (til para la mejor comprension del
principio o teoria en que se basa la invencion, o para demostrar que
el razonamiento o los hechos en los que se basa dicha invencién son
incorrectos.

“E” Solicitud de patente o patente anterior pero publicada en la fecha de
presentacion internacional o en fecha posterior.

“L"” Documento citado para llamar la atencién sobre por ejemplo, dudas
acerca de una reivindicacion de prioridad o para determinar la fecha de
publicacion de otra cita, siempre van acompafiados de una explicacion,
por la cual se citan.

“X” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada
no 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 estard acompafiado por otra letra que indique la pertinencia del
documento, por ejemplo, O,X, O,Y o bien O,A.

“Y” Documento particularmente relevante; la invencion reivindicada
no puede considerarse que implique una actividad inventiva cuando
el documento se asocia a otro u otros documentos de la misma
naturaleza, cuya combinacion resulta evidente para un experto en la

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacion ’
materia.

internacional pero con posterioridad a la fecha de prioridad reivindicada.

Fecha del reporte de busqueda: 05/05/2021

Examinador: MARIO ANDRES FORERO CUJINO
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