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NUMERO DE SOLICITUD INTERNACIONAL: PCT/KR2019/017114

FECHA DE PRESENTACION INTERNACIONAL: 5 de diciembre de 2019.
PRIORIDAD: KR 10-2018-0159351 11 de diciembre de 2018

Como resultado del examen de patentabilidad realizado a la solicitud indicada en la
referencia, atendiendo a lo consagrado en el articulo 45 de la Decisién 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

Revisada la modificacion a la solicitud objeto de estudio, la cual fue radicada el 9 de mayo
de 2024 bajo el nimero NC2021/0008763, y teniendo en cuenta lo sefialado en el articulo
34 de la Decision 486 de 2000 de la Comision de la Comunidad Andina, esta oficina
acepta las modificaciones presentadas por ajustarse a los requisitos legales.

2. Objeto de lainvencion

El problema planteado consiste en la necesidad de métodos para aumentar la tasa de
conversion de alulosa a escala industrial.

Para resolver dicho problema técnico, la solicitud en estudio plantea un microrganismo
recombinante que comprende el acido nucleico que codifica la psicosa6-fosfato fosfatasa,
donde la psicosa-6-fosfato fosfatasa comprende una secuencia de aminoacidos que tiene
una homologia de al menos el 70% con cualquiera de las secuencias de aminoacidos de
SEQID NOS: 1, 6, 9, 12 a 14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53, 55 a 57, 59 a 61,
64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116,
117,122,131, 133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172,
173, 175, 177, 184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217,y 221
donde la psicosa-6-fosfato fosfatasa presenta una actividad selectiva a la psicosa-6-
fosfato.

3. Reivindicaciones estudiadas

El presente estudio se basa en el capitulo reivindicatorio del escrito radicado bajo nimero
NC2021/0008763 presentado el 9 de mayo de 2024.

4. No es unainvencion

En consideracion con lo establecido en el literal b) del articulo 15 de la Decision 486 de
2000 de la Comision de la Comunidad Andina:
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“No se consideran invenciones:

(...) b) el todo o parte de seres vivos tal como se encuentran en la naturaleza, los
procesos biolégicos naturales, el material biol6gico existente en la naturaleza o
aquel que pueda ser aislado, inclusive genoma o germoplasma de cualquier ser
vivo natural;(...)"

Debido a lo anterior, esta oficina determina que el objeto de las reivindicaciones 1y 2 no
se consideran como una invencién, toda vez que, reclama “Un microrganismo
recombinante que comprende el acido nucleico que codifica la psicosa6-fosfato fosfatasa,
donde la psicosa-6-fosfato fosfatasa comprende una secuencia de aminoacidos que tiene
una homologia de al menos el 70% con cualquiera de las secuencias de aminoacidos de
SEQID NOS: 1, 6,9, 12 a 14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53, 55 a 57, 59 a 61,
64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116,
117,122,131, 133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172,
173, 175, 177, 184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217,y 221"
pero un microorganismo que comprende el acido nucleico que codifica para la psicosa-
6-fosfato fosfatasa que comprende una secuencia de al menos 70% de identidad con
alguna de las secuencias mencionadas son microorganismos naturales pese a que la
reivindicacion indique que es recombinante, dado que no se menciona ninguna
caracteristica adicional a que expresen dichas secuencias de proteinas. Para mencionar
algunos ejemplos, el microrganismo que comprende el acido nucleico que codifica la
psicosa de SEQ ID NO: 1 el cual corresponde a la cepa 104-IAT de Alicyclobacillus
acidocaldarius cuyo genoma se encuentra reportado en Mavromatis et al.! y donde el
CDS que codifica para la proteina corresponde a CP001727.1:2350573 - 235137,
teniendo la secuencia de aminoacidos un 100% de identidad con la SEQ ID NO: 1 de la
solicitud (alineamiento 1). De esta forma, este microorganismo reclamado ya se
encuentra como tal en la naturaleza y no podria ser patentable. Asi mismo, el
microorganismo que expresa la proteina cuya secuencia tiene una identidad del 94.59%
de identidad con la SEQ ID NO: 116 de la solicitud (alineamiento 2), dicho
microorganismo es la cepa bacteriana TA017 Thermoplasma acidophilum cuyo genoma
porta el gen que codifica dicha proteina y fue reportada por Kim et al.?

Percent Identity Matrix - created by ClustalZ.l

1: ACW59297.1 lea.ae 18a.0d
21 Wl_2820122564 1 108.98 180.89

Mavromatis, K., et al. (2010). Complete genome sequence of Alicyclobacillus acidocaldarius type strain (104-1A). Standards in
genomic sciences, 2(1), 9-18. Recuperado desde: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3035248/
2Kim, Y., et al. (2004). Structure- and function-based characterization of a new phosphoglycolate phosphatase from Thermoplasma

acidophilum. The Journal of biological chemistry, 279(1), 517-526. Recuperado desde:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2795321/
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Alineamiento 1. Entre la SEQ ID NO: 1 de la solicitud y la accesion AVC59297.1 del GenBank

Percent Identity Matrix - created by ClustalZ.l

1: WP_275891965.1 lga.ed 94,39
21 W0_2028122504 116  94.59 190.88
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Alineamiento 2. Entre la SEQ ID NO: 116 de la solicitud y la accesion WP275691965.1 del Genbank
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5. De la solicitud de patente

5.1.Titulo
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De conformidad con el literal d) del articulo 27 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, el nombre de la invencion de que se trata 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. EI nombre no podra referirse a
nombres personales, marcas de productos o nombres de fantasia.

Analizado el titulo modificado en el escrito radicado bajo el N° NC2021/0008763
presentado el 9 de mayo de 2024 y teniendo en cuenta el objeto de la solicitud, esta
oficina acepta el siguiente titulo: “COMPOSICION QUE COMPRENDE E. COLI
RECOMBINANTE CON UNA PSICOSA-6-FOSFATO FOSFATASA DE CALDILINEA
AEROPHILA Y PROCEDIMIENTO PARA LA PRODUCCION DE PSICOSA CON DICHO
MICROORGANISMO".

5.2.Reivindicaciones

Teniendo en cuenta lo establecido en el articulo 30 de la Decision 486 de 2000 de la
Comision de la Comunidad Andina:

"Las reivindicaciones definiran la materia que se desea proteger mediante la
patente. Deben ser claras y concisas y estar enteramente sustentadas por la
descripcion. (...)"

Esta oficina informa que,

La reivindicacion 3 no es clara y carece de sustento porque menciona “donde la psicosa-
6-fosfato fosfatasa comprende una secuencia de aminoacidos que tiene una homologia
de al menos el 70% con cualquiera de las secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS:
1,6,9,12a14,17, 18,20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53,55 a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70,
72,73,76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131,
133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172,173, 175, 177,
184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217 y 221", pero no se
evidencia en la descripcion psicosas con al menos un 70% de identidad con las
secuencias mencionadas, ademas esto da lugar a un sinnimero de enzimas que no son
exploradas por el solicitante. Se sugiere eliminar el porcentaje de identidad y mencionar
Unicamente la materia que encuentra sustento en la descripcion. Ademas, la
reivindicacion 3 no es clara y carece de sustento porque hace referencia a un
procedimiento para producir psicosa siendo la Unica etapa colocar en contacto la enzima,
el microorganismo que expresa la enzima o un cultivo del mismo con la psicosa — 6-
fosfatos, sin embargo, en la descripcion no se evidencia que el método Unicamente
comprenda dicho sustrato y esta sola enzima. En este sentido, se evidencia que la
descripcion divulga que para producir la psicosa se requiere como primer sustrato
glucosa-1-fosfato, ademas, de la enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa y tres enzimas
adicionales que corresponden a fosfoglucanomutasa, glucosa-6-fosfato isomerasa y
ribulosa-5-fosfato-3-3-epimerasa, esta Ultima es quien realiza la conversion de la
fructosa-6-fosfato en psicosa-6-fosfato que seria el sustrato de la enzima mencionada en
el método. Sin embargo, estas caracteristicas y condiciones técnicas del método no se
mencionan en las reivindicaciones. Se sugiere realizar las aclaraciones pertinentes y
reclamar dnicamente la materia que encuentra sustento en la descripcion.
Adicionalmente, la reivindicacibn 3 no es clara porque menciona “psicose” cuando
deberia ser “psicosa”, se sugiere realizar las correcciones respectivas.

La reivindicacidn 3 no es clara porque menciona “microorganismo recombinante” pero no
menciona las caracteristicas técnicas esenciales del mismo, se sugiere mencionar la
especie y numero de depdsito del microorganismo en concordancia con lo divulgado en
la descripcion y eliminar los porcentajes de identidad de las secuencias de la enzima.

Pagina 4 de 25

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad le ofrece los siguientes canales: Nuestro aporte es fundamental,
www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogota: 601 59204 00 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 01 8000 910 165 al usar menos papel contribuimos con
Direccién: Cra. 13 #27 - 00 pisos 1, 3, 4,5,6, 7y 10 ~ Radicaciones: Av. carrera 7 #31A-36, Bogotd D.C.- Colombia el medio ambiente

Teléfonos: 601 587 00 00 ~ e-mail: contactenos@sic.gov.co "



COLOMBIA p . 3
o POTENCIA DE LA L./ Industria y Comercio
V|DA | |y SUPERINTENDENCIA
Oficio N° 12346 de 16 de julio de 2024

Ref. Expediente N° NC2021/0008763

Las reivindicaciones 4 a 7 mencionan caracteristicas técnicas esenciales del método que
deberian ser mencionadas en la reivindicacion independiente del mismo, se sugiere
incluir todas las condiciones y caracteristicas esenciales en la reivindicacion
independiente del método y en concordancia con la descripcion.

La reivindicacion 10 no es clara y carece de sustento porque menciona “donde la psicosa-
6-fosfato fosfatasa comprende una secuencia de aminoacidos que tiene una homologia
de al menos el 70% con cualquiera de las secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS:
1,6,9,12a14,17, 18,20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53,55 a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70,
72,73, 76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131,
133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177,
184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217 y 221", pero no se
evidencia en la descripcion psicosas con al menos un 70% de identidad con las
secuencias mencionadas, ademas esto da lugar a un sinnimero de enzimas que no son
exploradas por el solicitante. Se sugiere eliminar el porcentaje de identidad y mencionar
Unicamente la materia que encuentra sustento en la descripcion. Ademas, la
reivindicaciéon 10 no es clara y carece de sustento porgue menciona “que comprende
poner almidon, maltodextrina, sacarosa o una combinacién de los mismos y poner en
contacto con psicosa-6- fosfato fosfatasa expresada por el microorganismo recombinante
de la reivindicacion 1; fructosa-6- fosfato-3-epimerasa; glucosa-6-fosfato-isomerasa;
fosfoglucomutasa o glucoquinasa; y a-glucano fosforilasa, almidon fosforilasa,
maltodextrina fosforilasa, sacarosa fosforilasa, a-amilasa, pululanasa, isoamilasa,
glucoamilasa, a-glucanotransferasa, polifosfato glucoquinasa o sacarasa”, pero no se
evidencia en la descripcion que el procedimiento comprenda la adicién de todas estas
enzimas que se mencionan, particularmente. la descripcion divulga “Para la produccién
de psicosa a partir de maltodextrina, se seleccionaron siete enzimas y se hicieron
reaccionar simultaneamente (un solo recipiente). Como las siete enzimas, glucano
fosforilasa, que degrada el almidon y lo convierte en glucosa-1-fosfato, pululanasa, que
desramifica el almidén, 4-a-glucanotransferasa, que aumenta la utilizacion del sustrato
de almidén, fosfoglucomutasa, que convierte la glucosa-1-fosfato en glucosa-6-fosfato,
glucosa-6-fosfato isomerasa, que convierte glucosa-6-fosfato en fructosa-6-fosfato,
psicosa-6-fosfato-3-epimerasa, que convierte fructosa-6-fosfato en psicosa-6-fosfato y
enzimas de las SEQ ID NO: 1 a 222 capaces de producir psicosa a partir de psicosa-6-
fosfato”, por tanto, si lo que se desea reclamar es el procedimiento de multiples pasos a
partir de maltodextrina, deberia indicarse cuales enzimas se incluyen y que el sustrato
inicial es maltodextrina como se divulga en la descripcion. Adicionalmente, la
reivindicacion 10 no es clara porque menciona “donde el contacto se realiza a un pH de
5,0 a 9,0, a una temperatura de 40°C a 80°C, y/o durante 2 horas a 24 horas o0 120 horas”
pero el tiempo no podria ser un parametro opcional, se sugiere reemplazar “y/o” por “y”.

El capitulo reivindicatorio no es claro, toda vez que los elementos esenciales de la
invencion, que deberian ser parte de la reivindicacion principal para el procedimiento, se
encuentran distribuidos en diferentes reivindicaciones. De acuerdo con lo anterior, se
sugiere replantear el capitulo reivindicatorio, de manera que la reivindicacion
independiente incluya todas las caracteristicas esenciales de la invencion que se desea
proteger.

El capitulo reivindicatorio no es claro porque menciona “poniendo” el cual no parece ser
el termino mas apropiado para describir la adicion de un sustrato o una enzima. Podria
usarse en su lugar “colocar”, se sugiere realizar las correcciones respectivas.

En consecuencia, es necesario que allegue las aclaraciones o modificaciones
correspondientes para dar cumplimiento a lo establecido en el citado articulo.
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5.3.Descripcién

Revisado el capitulo descriptivo de la solicitud, este no divulga la invencion de manera
suficientemente clara y completa, para que una persona capacitada en la materia pueda
ejecutarla, incumpliendo de esta forma lo establecido en el articulo 28 de la Decisién 486
de la Comision de la Comunidad Andina.

La descripcidn carece de suficiencia porque hace alusion a una psicosa — 6 — fosfato —
fosfatasa de alguno de los géneros bacterianos mencionado pero no es posible extrapolar
los efectos técnicos a cualquier enzima con dicha funcién “derivada de uno cualquiera
seleccionado del grupo que consiste en el género Alicyclobacillus, Amycolatopsis,
Anaerolinea, Archaeoglobus, Bacillus, Caldicellulosiruptor, Caldilinea, Caldithrix,
Carboxydocella, = Carboxydothermus,  Chloroflexi,  Defluviitoga, @ Deinococcus,
Desulfurococcus, Dictyoglomus, Effusibacillus, Fervidobacterium, Geobacillus,
Halococcus, Hydrogenivirga, Hydrogenobacter, Hyperthermus, Kosmotoga, Marinitoga,
Meiothermus,  Mesotoga, Metallosphaera, = Methanocella, = Methanococcoides,
Methanohalobium, Methanolobus, Methanosarcina, Methanothermus, Petrotoga,
Picrophilus, Pseudonocardia, Pyrococcus, Pyrodictium, Rhodothermus, Slackia,
Staphylothermus, Sulfolobus, Thermanaerothrix, Thermoanaerobacter,
Thermoanaerobacterium, Thermobifida, Thermococcus, Thermocrinis, Thermoflexus,
Thermotoga, Thermus y Truepera”, ademas, la persona capacitada en la materia tendria
una carga excesiva de ensayo y error para llegar a la materia reclamada y de esta forma
dicha persona no tendria todos los elementos para llevar a cabo la invencién y llegar a
los mismos resultados del efecto técnico, adicionalmente, tendria a ensayo y error llegar
a la misma proteina, dado que, no se caracteriza estructuralmente y se puede llegar a un
sinnumero de posibilidades.

Adicionalmente, la descripcion no es clara ni suficiente porque menciona “un
microorganismo recombinante” pero no menciona las caracteristicas técnicas esenciales
del mismo por lo cual no seria posible reproducir la invencion para una persona
capacitada, pues esto implicaria que cualquier microorganismo recombinante expresara
la enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa con las secuencias reclamadas o que tengan al
menos un 70% de identidad y esto no seria posible y no podria llegarse a los efectos
técnicos esperados. De esta forma, la persona capacitada tendria una carga excesiva de
ensayo y error para llegar al microorganismo recombinate reclamado. En este sentido es
importante mencionar que la caracterizacion y reproduccion de los microorganismos
recombinantes solo puede ser por el niumero de depdsito como se evidencia en la
descripcion.

El capitulo descriptivo no es claro ni suficiente porque menciona “puede tener una
secuencia de aminoacidos de una cualquiera de las SEQ ID NO: 1, 6, 9, 12, 26, 29, 38 a
43, 45 a 53, 56, 57, 59, 60, 64 a 66, 69, 70, 72, 76, 80, 81, 91 a 93, 95, 99 a 103, 113,
114, 116, 117, 131, 134, 136, 142, 145, 146, 148, 164, 167, 169, 172, 177, 184 a 187,
189, 191, 192, 211, 217,y 221, o puede incluir una secuencia de aminoacidos que tenga
una homologia de al menos 70% con la secuencia de aminoacidos” pero una enzima con
un 70% con las secuencias mencionadas daria lugar a un sinnidmero de enzimas que no
son exploradas por el solicitante. De esta forma, una persona capacitada en la materia
tendria una carga excesiva de ensayo y error para poder llegar a la psicosa-6-fosfato
fosfatasa reclamada en la solicitud. Asi mismo, no podria extrapolarse los efectos
técnicos a cualquier enzima que tenga un 70% de identidad con las secuencias
mencionadas. Adicionalmente, tampoco podria extrapolarse los efectos a cualquier
enzimade “1, 6,9, 12 a 14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53,55 a 57,59 a 61, 64
a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116,
117,122,131, 133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172,
173,175,177, 184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217,y 221",
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puesto que, de acuerdo con la tabla 3 no todas tendrian actividad y tampoco esta probado
el efecto de enzimas con secuencias de al menos el 70% de identidad con las secuencias
mencionadas.

De otra parte, la descripcion no es clara y carece de suficiencia porque menciona “un
procedimiento para la produccion de psicosa, que incluye convertir psicosa-6-fosfato en
psicosa poniendo psicosa-6-fosfato en contacto con la psicosa-6-fosfato fosfatasa, un
microorganismo que expresa la misma o un cultivo del microorganismo”, pero no se
evidencia un procedimiento donde Unicamente se coloquen en contacto estos dos
elementos, puesto que, el método requiere un sustrato inicial para llegar al sustrato de la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa y de tres enzimas mas para poder llegar al mismo.
Por tanto, una persona capacitada no tendria los elementos necesarios para llegar al
procedimiento de produccién de psicosa reclamada.

Se debe tener en cuenta que, de acuerdo con el articulo 34 de la citada Decision, dicha
modificacion no podra ampliar la divulgacién inicial; por lo que, en caso de agregar nuevos
elementos en la solicitud, la descripcion modificada no sera aceptada.

6. Unidad de invencién

Conforme a lo establecido por el articulo 25 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, teniendo en cuenta que el concepto comun es un procedimiento
de convertir psicosa-6-fosfato en psicosa poniendo psicosa-6-fosfato en contacto con la
enzima psicosa-6- fosfato fosfatasa, pero este ya esta divulgado en el estado de la
técnica, particularmente en el documento KR20180004023A, por tanto la solicitud carece
de unidad de invencion debido a que reclama mas de un grupo inventivo sin la presencia
de caracteristicas o elementos técnicos nuevos e inventivos que sean comunes a todas
las invenciones.

Por lo tanto, la invencion presenta diferentes conceptos técnicos inventivos asi:

Grupo inventivo 1: Composicién que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12390P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap26) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 26 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 2: Composicién que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12391P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap29) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO:29 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 3: Composicién que comprende el microorganismo recombinante con
ndamero de depdsito KCCM12392P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap53) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO:53 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 4: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
ndamero de depdsito KCCM12393P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap56) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 56 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).
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Grupo inventivo 5: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12394P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap60) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 60 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 6: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12395P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap70) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 70 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 7: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12396P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap76) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 76 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 8: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12397P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap80) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 80 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 9: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de depdsito KCCM12398P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap81) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 81 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 10: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12399P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap116) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 116 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 11: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12400P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-apl117) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 117 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 12: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12401P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap131) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 131 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 13: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12402P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap134) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 134 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).
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Grupo inventivo 14: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12403P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap145) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 145 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 15: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12404P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-apl167) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 167 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 16: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12405P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap185) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 185 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 17: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12406P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap186) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 186 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

Grupo inventivo 18: Composicion que comprende el microorganismo recombinante con
namero de deposito KCCM12407P (E. coli BL21(DE3)/pET-CJ-ap191) el cual expresa la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa de la SEQ ID NO: 191 y método para producir psicosa
usando dicho microorganismo y la enzima que expresa. (Reivindicaciones 1 a 18
parcialmente).

De acuerdo con lo anterior, se sugiere presentar las solicitudes divisionales que considere
necesarias, o limitar la solicitud inicial a una sola invencion, eliminando de ella las otras
invenciones. En este Ultimo caso, de seleccionar un grupo inventivo diferente al estudiado
en este Oficio, se aclara al solicitante que debe realizar el pago del examen de
patentabilidad.

Por consiguiente, la presente busqueda del estado de la técnica y el examen de
patentabilidad fueron realizados para el primer grupo inventivo citado.

7. Determinacion del Estado de la Técnica

La fecha para determinar el estado de la técnica es el 5 de diciembre de 2019, 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
documentos que anticipan el objeto de esta solicitud:

item Documento Titulo Fecha de publicacién

“A novel thermostable
fructose-6-phosphate-3-

D1 KR20180004023A epimerase and methods for 10 de enero de 2018
producing allulose using the
same”
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NCBI.GenBank “Putative phosphatase
D2 Accesion No: [Caldilinea erophile DSM 7 de octubre de 2016
BAMO00874.1 14535 = NBRC 104270]

D13 divulga una composicién para elaborar alulosa (psicosa) que comprende la enzima
alulosa- 6-fosfato fosfatasa y un microorganismo que la expresa o un cultivo de dicho
microrganismo (Reivs. 4y 5).

D24divulga una enzima fosfatasa putativa de la bacteria Caldilinea aerophila DSM 14535
= NBRC 104270 (NCBI Reference Sequence: BAM00874.1).

8. Examen de Patentabilidad

De acuerdo con lo establecido en el articulo 14 de la Decision 486 de 2000 de la Comision
de la Comunidad Andina, en el cual se establecen los requisitos de patentabilidad objeto
de la solicitud en estudio, esta Oficina presenta a continuacion el analisis de los requisitos
de patentabilidad.

8.1. Nivel Inventivo

Teniendo en cuenta lo sefalado en el articulo 18 de la Decision 486 de 2000 de la
Comisién de la Comunidad Andina, la reivindicacion 3 (RadicadoNC2021/0008763 del 9
de mayo de 2024) refiere a: Un procedimiento para la produccién de psicosa, que
comprende convertir psicosa-6- fosfato en psicosa poniendo psicosa-6-fosfato en
contacto con la psicose-6-fosfato fosfatasa expresada por el microorganismo
recombinante de la reivindicacion 1, el microorganismo recombinante de la reivindicacion
1, o un cultivo del mismo (...)". A continuacion, se presenta la tabla comparativa entre el
objeto reivindicado y los documentos encontrados en el estado de la técnica:

CARACTERISTICAS
ESENCIALES
Un procedimiento para la
produccién de psicosa, que
comprende convertir psicosa-6- Un procedimiento para la
fosfato en psicosa poniendo produccién de psicosa que
psicosa-6-fosfato en contacto con | comprende una enzima alulosa-
la psicose-6-fosfato fosfatasa 6-fosfato fosfatasa y un
expresada por un microorganismo | microorganismo que la expresa
recombinante, el microorganismo (Reiv. 5)
recombinante o un cultivo del
mismo
El microrganismo recombinante Una enzima fosfatasa putativa
comprende el &cido nucleico que de la bacteria Caldilinea
codifica la psicosa6-fosfato aerophila (NCBI.GenBank
fosfatasa, donde la psicosa-6- Accesion No: BAM00874.1), la
fosfato fosfatasa comprende una El microorganismo cual tiene un 100% de identidad
secuencia de aminoacidos que recombinante que expresa la con la SEQ ID NO: 26 de la
tiene una homologia de al menos | alulosa 6 — fosfato fosfatasa es solicitud (Alineamiento 5).
el 70% con cualquiera la la bacteria Escherichia coli BL21
secuencia de aminoacidos de (Reiv. 5, ejemplo 1).

SEQ ID NO: 26, donde la
psicosa-6-fosfato fosfatasa
presenta una actividad selectiva a
la psicosa-6-fosfato.
donde la psicosa-6-fosfato
fosfatasa comprende una
secuencia de aminoacidos que
tiene una homologia de al menos

D1 D2

No menciona la secuencia

Shttps://patents.google.com/patent/KR20180004023A/en
“https://www.ncbi.nim.nih.gov/protein/BAM00874.1/
Pagina 10 de 25

Sefior ciudadano, para hacer seguimiento a su solicitud, la entidad Le ofrece los siguientes canales: Nuestro aporte es fundamental,
www.sic.gov.co ~ Teléfono en Bogota: 601 59204 00 ~ Linea gratuita a nivel nacional: 01 8000 910 165 al usar menos papel contribuimos con
Direccién: Cra. 13 #27 - 00 pisos 1, 3,4, 5,6, 7 y 10 ~ Radicaciones: Av. carrera 7 #31A-36, Bogota D.C.- Colombia el medio ambiente

Teléfonos: 601 587 00 00 ~ e-mail: contactenos@sic.gov.co "



COLOMBIA p . 3
o POTENCIA DE LA L./ Industria y Comercio
V|DA | ;/SUPERINTENDENCIA
Oficio N° 12346 de 16 de julio de 2024

Ref. Expediente N° NC2021/0008763

el 70% con la secuencia de
aminoacidos de SEQ ID NO: 26

D1 es considerado como el estado de la técnica mas cercano a la invencion definida en
la reivindicacién 3, ya que divulga un procedimiento para la produccién de psicosa que
comprende una enzima alulosa-6-fosfato fosfatasa y un microorganismo que la expresa
donde dicho transformante que expresa la enzima puede ser E. coli BL21 (Reiv. 5,
ejemplo 1). El procedimiento también comprende convertir fructosa-6-fosfato en alulosa-
6-fosfato con la enzima fructosa-6-fosfato-3-epimerasa convertir glucosa-1-fosfato en
glucosa-6-fosfato con una enzima fosfoglucomutasa (Reivs. 1 a 4 y 10). Donde el
procedimiento implica un pH de la reaccion entre 7 y 10 y una temperatura entre 70°C.,
donde dicha reaccién se realiza en presencia de un ion metalico seleccionado entre
manganeso, niquel, magnesio, calcio, cobalto, hierro, sodio, litio y potasio (Ejemplo 4,
seccion - 4-3. For metal ion addition Confirmation of activity). Ademas, D1 menciona que
el método comprende adicionar almidon, maltodextrina, sacarosa o una combinacion de
los mismo, asi como las enzimas alulosa-6-fosfato fosfatasa, maltodextrina fosforilasa,
sacarosa fosforilasa, glucosa-6-fosfato isomerasa, fosfoglucomutasa o0 un
microorganismo que expresa dichas enzimas (Reiv. 7). D1 también divulga que el
contacto se realiza a un pH entre 5.0 y 10, una temperatura entre 50 y 90°C y un tiempo
entre 1y 24 h (Reiv. 24).

La diferencia entre la invencion definida entre la reivindicacion 3 y el procedimiento
divulgado en D1, consiste en que la psicosa-6-fosfato fosfatasa de la solicitud comprende
una secuencia de aminoacidos que tiene una homologia de al menos el 70% con la
secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 26.

No hay evidencia de que incluir especificamente una psicosa-6-fosfato fosfatasa donde
la psicosa-6-fosfato fosfatasa comprende una secuencia de aminoacidos que tiene una
homologia de al menos el 70% de la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 26
proporcione un procedimiento con algun efecto técnico diferente al que ya proporcionaba
el objeto de D1, puesto que, un procedimiento para producir psicosa usando una enzima
con alulosa-6-fosfato fosfatasa ya habia sido previsto en dicho documento (Reivs. 5y 7).
Asimismo, no es posible atribuir efecto técnico ni extrapolar los efectos técnicos de la
descripcion a cualquier procedimiento para producir psicosa con cualquier
microorganismo transformado con cualquier &cido nucleico que codifique la psicosa-6-
fosfato fosfatasa con una identidad de al menos 70% con la secuencia de aminoacidos
de SEQ ID NO: 26.

Por lo tanto, el problema técnico objetivo que pretende resolver esta invencion se puede
formular asi: ¢ Coémo modificar el procedimiento conocido en D1 con el fin de proporcionar
otro procedimiento alternativo?

Sin embargo, una proteina que comprende una secuencia de aminoacidos que tiene una
homologia de al menos el 70% con la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 26 ya
esta divulgado en D2 que se refiere a una enzima fosfatasa putativa de la bacteria
Caldilinea aerophila (NCBI Reference Sequence: BAM00874.1), la cual tiene 100% de
identidad con la SEQ ID NO: 26 de la solicitud (Alineamiento 3).

Percent Identity Matrix - created by ClustalZ.l

1: BAMBEE74.1 laa.gd  1ae.

aa
2: WO_2e28 122594 26 189.08 198.80
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CLUSTAL 0(1.2.4) multiple sequence alignmernt

BAMBAETS. 1 mkdkthkvlaldldditllrsdksigaatlazldrulaagheivvatgrppravapylppsl s
WO _262@8_122564 25 MEDETEWVLALDLDOT LLRSDESIGAATLAALDRNLAAGHE IVVATGRPPRNVAPVLPPSL &8
BAMBAZTS. 1 lhvprivyngagailgdeiifdrpipagdvrhilewskrsgeawyigleindmlyvnrht 128
WO 2828 1225084 25 LHVPRIVYHGAQALLGDEI IFDRFP IPAQDVRHI LEWSKRSGEAIY TGL ETNDML YWNRHF 128
BAMERETL. 1 ekpgtfgvvdlmglodgpyykiifffpdgrrniepllaampptiralvipkfslvglcar 186
WO_2028_122584 25 EKPGTFQUVDLMQLCDQPY YK IF FFPDGRANIEFLLAAMPPTTRALVTPKFSLVQLCAR 188
BAMEBETS.1 dankftalkgllarrplapasviavgddindiemvrcsdigvavanalpevkavadwiap 248
WO _262@8_122564 25 DANKFTALKQLLARRPLARPA EDDINDIEMVRCSDIGVAV ANALPEVEAVADWIAP 248
BAMBAZETS. 1 gadddgvayvidrlln 256

WO_2828 122584 26 GADDDGVAYVIDRLLN 256

Alineamiento 3. Entre la accesion BAM00874.1 del NCBI y la SEQ ID NO: 26 mostrando 100% de

identidad.

En consecuencia, la persona normalmente versada en la materia estaria motivada a
incluir la enzima de Caldilinea aerophila con 100% de identidad con la SEQ ID NO: 26 de
D2 en el procedimiento de D1, para asi llegar al objeto de la reivindicacion 3. Por lo cual
se considera obvia.

Ademas, estd ampliamente divulgadas enzimas fosfatasas con un 100% de identidad con
cualquiera de las secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS: 1, 6, 9, 12 a 14, 17, 18,
20 a 23, 25, 26, 28, 29,37 a 53,55 a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81,
85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131, 133, 134, 136, 142 a
148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173,175, 177,184 a 187, 189, 191,
192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217 y 221 (alineamientos 1 a 3), donde se
evidencia en algunos casos la actividad de la enzima de la cepa TAOl75 de
Thermoplasma acidophillum® cuya secuencia de aminoacidos tiene 100% de identidad
con la SEQ ID NO: 1 de la solicitud (alineamiento 3). Adicionalmente, estd ampliamente
reportado las reacciones enzimaticas desde glucosa a fructosa y el uso de otros sustratos
diferentes a fructosa para la produccién de psicosa®.

Las reivindicaciones dependientes 4 a 10 no mencionan alguna caracteristica que, junto
con las caracteristicas de la reivindicacion independiente, aporte nivel inventivo al
procedimiento de la reivindicacion 3, por lo cual se considera que carecen de nivel
inventivo.

9. Conclusién

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

item Documento REMINEEEC OrEs Requisito que afecta
afectadas
D1 KR20180004023A 3al0 Nivel inventivo
NCBI.GenBank
D2 Accesion No: 3al0 Nivel inventivo
BAMO00874.1

5Kim, Y., et al. (2004). Structure- and function-based characterization of a new phosphoglycolate phosphatase from Thermoplasma
acidophilum. The Journal of biological chemistry, 279(1), 517-526. Recuperado desde:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2795321/
SYang, J., et al. (2015). Biosynthesis of rare ketoses through constructing a recombination pathway in an engineered Corynebacterium
glutamicum. Biotechnology and bioengineering, 112(1), 168-180. Recuperado desde:
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.1002/bit.25345
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10. Respuesta a los argumentos del solicitante

Respuesta a los argumentos por materia no patentable “no es unainvencién”

En lo referente a los argumentos del solicitante con relacién a las excepciones a la
patentabilidad de la solicitud bajo estudio en donde manifestd “En primer lugar, me
permito llamar la atencion del Examinador sobre las modificaciones realizadas en el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, como lo indique en el numeral 1 del presente
memorial, en donde se eliminan las antiguas reivindicaciones 1 a 6. Asi las cosas,
considero superada la objecion al respecto ya que el nuevo Capitulo reivindicatorio no
reclama enzimas que hacen parte de los seres vivos y mucho menos procesos biolégicos
naturales.

Por otro lado, en cuanto a la falta de patentabilidad de las nuevas reivindicaciones 3 a 10
(antiguas reivindicaciones 10 a 17), respetuosamente difiero de la opinion del examinador
debido a que dichas reivindicaciones se refieren a un método que implica elementos
distintos de los materiales biolégicos naturales, especificamente porque utiliza psicosa-
6-fosfato fosfatasa definidos por secuencias de aminoacidos especificos, un
microorganismo recombinante definido segun la reivindicacion independiente, o un cultivo
del mismo. En este punto es preciso resaltar que un proceso esencialmente bioldgico
implica la explotacion de fenédmenos biolodgicos naturales sin una intervencion técnica, en
contraste el proceso para la produccién de psicosa como se describe en las
reivindicaciones, implica el contacto entre psicosa-6-fosfato y la psicosa-6-fosfato
fosfatasa que es expresada por un microorganismo recombinante especifico. Es asi que,
la utilizacion del microrganismo recombinante y de la psicoca-6 fosfato fosfatasa
expresada por el mismo, constituye un elemento que no se encuentra en la naturaleza, y
gue ha sido especificamente disefiado con una intervencion tecnoldgica. Asi las cosas,
es claro notar que el proceso reclamado en las nuevas reivindicaciones 3 a 10 no se basa
simplemente en el descubrimiento o explotacion de un fenédmeno biolégico natural, sino
en la creacion y utilizacion de un microorganismo modificado, y/o una enzima expresada
por el mismo. Por ende, el objeto de las nuevas reivindicaciones 3 a 10 constituye materia
patentable en Colombia, por lo cual considero superada la objecién al respecto”

En respuesta a estos argumentos debe aclarase que el capitulo reivindicatorio del escrito
radicado bajo nimero NC2021/0008763 el 9 de mayo de 2024 no cumple con el articulo
15 de la decision 486 como se indica en el numeral 4 del presente oficio. En este sentido
se aclara que pese a que se encabezan las reivindicaciones como un microorganismo
recombinante, no se indica cual es la cepa y nombre de la especie de dicho
microorganismo ni el numero de depdsito y, por lo tanto, no es posible distinguir dicho
microorganismo a los microorganismo ya existentes en la naturaleza que comprenden la
secuencia de &cido nucleico que codifica para proteinas con una secuencia del 70% o
mas de identidad con las secuencias mencionadas (alineamientos 1 y 2). Por tanto, no
es posible dar por superadas las objeciones por art. 15 de la Decision 486.

Argumentos frente a la falta de claridad y sustento de las reivindicaciones

El solicitante menciona que “Teniendo en cuenta las modificaciones introducidas a las
reivindicaciones, es posible establecer que las objeciones formuladas por el examinador
se ven superadas, por las siguientes razones: i) Respecto a las objeciones de la
reivindicacion 1 (antigua reivindicacion 7), me permito llamar la atencion del examinador
sobre las modificaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado, en donde
esta reivindicacion ahora se encuentra dirigida a un microorganismo recombinante el cual
se encuentra adecuadamente definido por sus componentes, en particular, dicho
microorganismo comprende un acido nucleico que codifica la psicosa-6-fosfato fosfatasa,
la cual se encuentra definida a su vez por un conjunto de secuencia de aminoéacidos
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especificos. Asi las cosas, la nueva reivindicacion 1 incluye ahora todas las
caracteristicas técnicas esenciales de la enzima y por ende del microorganismo
recombinante que la expresa, por lo que se puede considerar superada la objecion al
respecto. Adicionalmente, me permito resaltar que esta nueva reivindicacion
independiente no comprende el término “derivada”, sSino que se encuentra
adecuadamente definida por absolutamente todas las caracteristicas esenciales de la
invencion, las cuales ademas se encuentran soportadas en el Capitulo Descriptivo. Asi,
la nueva reivindicacidon independiente contine todas las caracteristicas de la invencién y
es autosuficiente.

i) En cuanto a la objecion a las antiguas reivindicaciones 8, 9 y 18, respetuosamente me
permito llamar la atencién del Examinador sobre las modificaciones realizadas en el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, en donde se eliminan dichas
reivindicaciones. Asi las cosas, es evidente que el Capitulo Reivindicatorio Modificado es
completamente claro y cada una de sus reivindicaciones se encuentran adecuadamente
definidas. En particular las reivindicaciones dirigidas al microorganismo recombinante se
encuentran definidas por lo que codifica y la secuencia de aminoacidos que comprende
la enzima, mientras que las reivindicaciones de procedimiento se encuentran definidas
por una serie de etapas y condiciones necesarias para la obtencion de la enzima. En este
sentido, cualquier persona medianamente versada en la materia que intentase reproducir
la materia reclamada por la presente invencion lo podria hacer sin ninguna dificultad
puesto que las reivindicaciones se encuentran adecuadamente definidas por sus
caracteristicas esenciales y no por producto por proceso o viceversa. Por lo anterior,
considero superada la objecion al respecto.

En este sentido y a la luz de las modificaciones considero que el Capitulo Reivindicatorio
Modificado adjunto cumple con los requisitos de claridad y concision establecidos en la
Decision 486 y la Guia para Examen de Solicitud de Patente de Invencion y Modelo de
Utilidad de la SIC, permitiéndole a la persona medianamente versada en la materia
comprender inequivocamente el alcance de la materia reclamada, por lo que considero
superada la objecion al respecto”.

De lo anterior, esta Oficina se permite indicar que la falta de claridad y sustento de las
reivindicaciones continla siendo pertinente para el capitulo reivindicatorio del escrito
radicado bajo nimero NC2021/0008763 el 9 de mayo de 2024 como se muestra en el
numeral 5.2 del presente oficio. En este sentido, se aclara que no hay sustento para
psicosas — 6- fosfato fosfatasas con al menos el 70% de identidad con las SEQ ID NO: 1,
6,9, 12 a 14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53, 55 a 57, 59 a 61, 64 a 66, 69, 70,
72,73,76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131,
133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177,
184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217,y 221, no se evidencia
en la descripcidn estas secuencias con al menos un 70% de identidad, por tanto, esto da
lugar a un sinnimero de proteinas que no son exploradas por el solicitante. Ademas, el
procedimiento se encuentra mal caracterizado porque no menciona las caracteristicas
técnicas esenciales del mismo, como es el caso de las enzimas que son adicionadas y
del sustrato inicial. Asimismo, el microorganismo recombinante deberia ser caracterizado
por el nimero de depdsito de acuerdo con la descripcion.

Argumentos frente a la falta de claridad y suficiencia de la descripcion

El solicitante afirma que “Contrario a lo que sefiala el Examinador, el Capitulo Descriptivo
de la solicitud divulga la invencién de manera suficientemente clara y completa para que
una persona medianamente versada en la materia pueda ejecutarla y/o reproducirla.
Particularmente, el ejemplo 1 del Capitulo Descriptivo de la invencion se refiere a la
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preparacién del vector de expresion recombinante de cada enzima y microrganismos
transformados.

En este ejemplo se evidencia que con el fin de proporcionar las enzimas necesarias para
la via de produccion de psicosa, se seleccionaron genes termorresistentes, en donde los
genes de los aminoacidos seleccionados fueron amplificados mediante la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) utilizando sintesis de genes o ADN 5 cromosémico (ADN
gendémico) de cada cepa cultivada, y el ADN amplificado fue insertado en el vector
plasmido pET2la (Novagen) para expresion de E. coli. usando las enzimas de restriccion
Ndel y Xhol o Sall para construir vectores de expresién recombinantes. Los vectores de
expresion fueron transformados en la cepa E. coli BL21(DE3) usando una técnica de
transformacién general para producir 10 microorganismos transformados.

Asi las cosas, es completamente evidente que el Capitulo Descriptivo claramente
menciona y le explica a una persona medianamente versada en la materia como se
producen los microorganismos transformados, especificamente, se menciona que los
vectores de expresion son transformados en la cepa E. coli BL21(DE3) usando una
técnica de transformacion general, ademas, se menciona que la fosfatasa de psicosa-6-
fosfato de las SEQ ID NO: 26, 29, 53, 56, 60, 70, 76, 80, 81, 116, 117, 131, 134, 145,
167, 185, 186 y 191, se transforma en la cepa E.Coli mencionada para producir los
microorganismos transformados.

De acuerdo con todo lo anterior, cualquier persona medianamente versada en la materia
se encuentra en la capacidad de reproducir la invencion a partir de lo descrito en el
Capitulo Descriptivo y reivindicatorio, sin necesidad de llevar a cabo una experimentacion
adicional y solo considerando las secuencias de aminoacidos de la fosfatasa, la cepa
especifica del microrganismo donde se expresa, y el paso a paso de hacerlo.

Adicionalmente, en este punto vale la pena resaltar que el ejemplo 2 menciona la
preparacion de enzimas recombinantes, el ejemplo 3 el analisis de la actividad de
desfosforilacién de fosfato de azucar y psicosa6-fosfato y el ejemplo 4 menciona el
analisis de la actividad de produccion de psicosa mediante mdiltiples reacciones
enzimaticas (multiples enzimas). Asi las cosas, el Capitulo Descriptivo describe de
manera detallada la forma de preparaciéon de las enzimas recombinantes y el modo de
verificacion de la actividad de desfosforilacion selectiva de la psicosa-6-fosfato. Por todo
lo anterior es completamente claro que el Capitulo Descriptivo divulga la invencion de
manera suficientemente clara y completa”.

Se aclara que la descripcién no es clara y carece de suficiencia porque menciona “un
procedimiento para la produccion de psicosa, que incluye convertir psicosa-6-fosfato en
psicosa poniendo psicosa-6-fosfato en contacto con la psicosa-6-fosfato fosfatasa, un
microorganismo que expresa la misma o un cultivo del microorganismo” pero no se
evidencia un procedimiento donde Unicamente se coloquen en contacto estos dos
elementos, puesto que, el método requiere un sustrato inicial para llegar al sustrato de la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa y de tres enzimas mas para poder llegar al mismo.
Por tanto, una persona capacitada no tendria los elementos necesarios para llegar al
procedimiento de produccién de psicosa.

De otra parte, Unicamente se muestran 18 depdsitos para E. coli recombinante que portan
la secuencia codificante para 18 de las proteinas se evidencian, por lo cual no hay
deposito para los demés microorganismos recombinantes reclamados ni es posible que
una persona capacitada llegue a reproducir la invencidon con cualquier microorganismo
recombinante.

Argumentos frente a la falta de unidad de invencién de la materia reclamada
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Frente a las objeciones por falta de unidad de invencién, el solicitante argumenta que “En
cuanto a la falta de unidad de invencién, me permito llamar la atencién del Examinador
sobre las modificaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, en
donde la psicosa-6-fosfato fosfatasa se ha limitado a una secuencia de aminoacidos, de
manera gue solo se reivindican las enzimas que tienen una tasa de conversion de
desfosforilacién de al menos 30% para los sustratos G1P/G6P/F6P/P6P (Grado B, Tabla
3, Descripcién). Por consiguiente, todas las enzimas que no presentan actividad de
desfosforilacién (Grado A) o que presentan baja actividad (Grado C); presentadas en la
tabla 3 del ejemplo 3 del Capitulo Descriptivo, se han eliminado mediante la modificacion
al capitulo reivindicatorio.

Teniendo en cuenta lo anterior las fosfatasas de psicosa-6-fosfato de la presente
invencion modificada tienen una caracteristica técnica compartida al presentar una tasa
de conversion de desfosforilacion del 30% o més y una alta actividad selectiva para la
psicosa-6-fosfato. Por consiguiente, su efecto técnico comdn es su alta eficiencia de
produccién de psicosa de forma selectiva e irreversible, que se mantiene incluso con el
uso de multiples enzimas y sustratos. Asi pues, un microorganismo recombinante que
comprenda dicha enzima o un método para producir psicosa utilizando la misma, también
deben reconocerse por tener dicha unidad de invencion, debido a que dicha materia
reclamada por la presente invencién corresponde a un Unico concepto inventivo debido
a su directa vinculacion entre las invenciones, por lo que la unidad de invencién deberia
ser reconocida a la luz de las limitaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio
Modificado y de la argumentacién aportada con anterioridad”.

Teniendo en cuenta dichos argumentos, debe aclararse que la actividad de fosforilacion
del 30% o0 mas no corresponde a un parametro que permita tener un solo concepto
inventivo. De acuerdo con lo reclamado en el capitulo reivindicatorio del escrito radicado
bajo nimero NC2021/0008763 el 9 de mayo de 2024 no se podria hablar de un Unico
concepto comun como se indica en el numeral 6 del presente oficio. Esto porque se
reclama “Un microrganismo recombinante que comprende el acido nucleico que codifica
la psicosa6-fosfato fosfatasa, donde la psicosa-6-fosfato fosfatasa comprende una
secuencia de aminoacidos que tiene una homologia de al menos el 70% con cualquiera
de las secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS: 1, 6,9, 12 a 14, 17, 18, 20 a 23, 25,
26, 28, 29, 37 a 53,55 a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81, 85, 88,91 a
93, 95,99 a105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131, 133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152,
154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177, 184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198,
205, 210, 211, 214, 216, 217,y 221"y el procedimiento para producir la psicosa con dicho
microorganismo, pero proteinas con dichas secuencias no tienen parecido entre si y
tienen origenes de diferentes microorganismos, por lo tanto, lo Gnico que comparten es
el hecho de ser enzimas psicosa — 6 — fosfato fosfatasa y dentro de la materia reclamada
el concepto comun es el procedimiento de convertir psicosa-6-fosfato en psicosa
poniendo psicosa-6-fosfato en contacto con la enzima psicosa-6- fosfato fosfatasa. Sin
embargo, el documento KR20180004023A ya reclama un procedimiento de convertir
psicosa-6-fosfato en psicosa poniendo psicosa-6-fosfato en contacto con la enzima
psicosa-6- fosfato fosfatasa. Asi las cosas, no se cumple con el requisito de unidad de
invencion.

Argumentos frente a la falta de nivel inventivo

El solicitante argumenta que “En cuanto al nivel inventivo de la solicitud, de manera atenta
me permito resaltar que contrario a los sefialamientos expuestos en el Oficio No. 21283,
la presente invencion cumple con los lineamientos del Articulo 18 de la Decision 486 de
la Comunidad Andina.
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En primer lugar, me permito resaltar que la nueva reivindicacion 1 (antigua reivindicacion
7) se encuentra dirigida un microrganismo recombinante que comprende el acido nucleico
gue codifica una psicosa-6- fosfato fosfatasa, la cual comprende una secuencia de
aminoacidos que tiene una homologia de al menos el 70% con cualquiera de las
secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS: 1, 6,9, 12a 14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28,
29,37 ab3,55a57,59a61, 64 a66, 69, 70, 72, 73, 76, 77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95,
99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131, 133, 134, 136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a
156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177, 184 a 187, 189, 191, 192, 195, 198, 205,
210, 211, 214, 216, 217,y 221.

Por su parte D1 se refiere a una composicién para elaborar alulosa (psicosa), que
comprende la enzima alulosa- 6-fosfato fosfatasa y un microorganismo que la expresa o
un cultivo de dicho microrganismo. En particular D1, divulga un transformante de E. Coli
BL21 que expresa la enzima alulosa-6-fosfatofosfatasa para la produccion de psicosa.
También divulga una composicién que comprende dicha enzima, un microorganismo que
la expresa y/o un cultivo de dicho microorganismo.

Sin embargo, a pesar de que D1 divulga la capacidad de producir psicosa mediante un
transformante que expresa alulosa-6-fosfato fosfatasa, dicho documento no divulga las
secuencias de aminoacidos de la psicosa-6-fosfato fosfatasa de la presente invencion.
Adicionalmente, en este punto vale la pena resaltar que dichas enzimas presentan un
efecto técnico al tener una tasa alta de conversion de desfosforilacion G1P/G6P/F6P/P6P
y una desfosforilacion selectiva para la psicosa-6-fosfato. Como resultado de lo anterior
se logra una alta eficiencia de produccion de psicosa de forma selectiva e irreversible,
gue se mantiene incluso con el uso de mdltiples enzimas y sustratos. En cambio, el
documento D1 no divulga en lo absoluto dicho efecto técnico.

Asi las cosas, es claro que ninguna persona medianamente versada en la materia se
encontraria motivada a obtener la psicosa-6-fosfato fosfatasa de la presente invencion a
partir de las enseflanzas de D1, ya que dicho documento a pesar de comprender
similitudes conceptuales no divulga caracteristicas que puedan resolver el problema
técnico planteado de la presente invencién utilizando la misma solucidén que la presente
invencion. Por lo tanto, cualquier persona medianamente versada en la materia se
encuentra en plena capacidad de entender que D1 no proporciona ensefianzas para
resolver los problemas abordados por el microorganismo recombinante y la psicosa-6-
fosfato fosfatasa de la presente invencion, asi que podriamos afirmar que estos no
carecen de nivel inventivo a la luz de D1, sino por el contrario demuestran claramente
una actividad inventiva sobre D1.

De este modo, se sostiene que D1 es considerado como un arte previo que no
proporciona motivacién al versado en la materia para llegar al microorganismo
recombinante, la psicosa-6-fosfato fosfatasa y el efecto técnico asociado a la presente
invencion. En vista de lo antes expuesto, es evidente que la presente invencién no es
obvia frente a la divulgacion de D1.

Por su parte, D2 divulga una enzima fosfatasa putativa de la bacteria Caldilinea aerophila
DSM 14535, (NCBI.GenBank Accesion No: BAM00874.1), la cual tiene un 100% de
identidad con la SEQ ID NO: 26 utilizada en la solicitud. No obstante, D2 no hace
referencia en lo absoluto a un microorganismo recombinante, que comprenda el &cido
nucleico para expresar una psicosa-6-fosfato fosfatasa con alta eficiencia de
desfosforilacion. Ademas, teniendo en cuenta que la referencia citada como D2 divulga
unicamente la informacion caracterizante de la enzima fosfatasa, es claro que dicho
documento tampoco divulga en ningln punto un procedimiento para la produccion de
psicosa, incluso podriamos sefialar que dicho arte previo ni siquiera deberia ser
considerado como relevante para la presente invencion ya que este en ninguna parte
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ensefia o sugiere la inclusion de las etapas y componentes esenciales del procedimiento
y el microorganismo aqui reclamados.

Asi las cosas, ya que en D2 no existe ninguna indicacion de expresar una enzima
fosfatasa que comprenda la secuencia de aminoacidos de SEQ ID NO: 26 en un
microorganismo recombinante para la produccion eficiente y selectiva de psicosa, el
efecto técnico de la invencidén no se puede derivar facilmente a partir de la combinacion
de las ensefianzas de D1y D2.

Ademas, en este punto me permito resaltar que una reivindicacion compuesta de varios
elementos no es obvia solo por demostrar que cada elemento se conocia
independientemente en el arte previo, de hecho, es importante identificar una razén que
hubiera llevado al versado en la materia a combinar los elementos como lo hace la
invencién. Tanto la ensefianza como la sugerencia de realizar la combinacién reclamada
y la expectativa razonable de éxito deben encontrarse como tal en el documento del arte
previo, y no derivarse de la divulgacion del inventor. Asi las cosas, me permito mencionar
gue no se deberia sefialar la carencia de nivel inventiva solo por identificar una o mas
caracteristicas en el arte previo y extrapolarlas para argumentar obviedad al ignorar todas
las ensefianzas de dichas referencias. Dicho andlisis se considera razonamiento a
posteriori y no se deberia llevar a cabo a la hora de estudiar el cumplimiento de los
requisitos de patentabilidad. Ademas, me permito afirmar que para establecer obviedad
debe haber alguna sugerencia o motivacion, ya sea en las referencias per se o ya sea en
el conocimiento generalmente disponible al versado en la materia, para modificar la
referencia o combinar las ensefianzas de la referencia y asi poder llegar a la materia
reclamada. El analisis de obviedad requiere la identificacion de una clara motivacion y lo
mismo debe derivarse de las ensefianzas de la técnica anterior como un todo, y cualquier
conjetura que ignore todas las ensefianzas de la técnica anterior y que se base en el
razonamiento a posteriori no esta permitido.

Ademas, y contrario a lo sefialado por el examinador, la presente invencién comprende
un efecto técnico relacionado con las secuencias de aminoacidos especificas utilizadas
en el microorganismo recombinante para la expresion de la enzima fosfatasa, dicho
efecto técnico corresponde a una mayor eficiencia y selectividad en la produccion de
psicosa.

En conclusion, la presente invencion satisface una necesidad creciente de aumentar la
tasa de conversion de psicosa a escala industrial de una manera econémica. Dicha
necesidad se suple mediante el uso de la psicosa-6-fosfato fosfatasa de la presente
solicitud, que es especifica de psicosa-6-fosfato y participa en una via de reaccion
irreversible, permitiendo la produccion de psicosa a través de conversiones enzimaticas
de un solo recipiente utilizando una pluralidad de enzimas involucradas en las vias de
produccion de psicosa.

Por todo lo anterior, es completamente claro que la presente invencion tiene un efecto
técnico asociado a las caracteristicas esenciales de la invencion, las cuales no son
divulgadas ni en D1 ni en D2. De hecho, como bien se conoce, una invencién no tiene
nivel inventivo cuando la combinacion de los elementos que proveen la solucion esti
revelada en el estado de la técnica, sin embargo, esto no ocurre en el presente caso, ya
gque la enzima fosfatasa y el microorganismo modificado que la expresa tienen
caracteristicas que implican un avance técnico comparado con el arte previo. Por lo tanto,
para determinar si una invencion no tiene nivel inventivo, es necesario que el Examinador
deba hacerse un juicio de valor y un analisis objetivo de las divulgaciones previas del
estado de la técnica, no influenciados por el conocimiento que ya se tiene de la invencion
gue se esta evaluando.
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Asi, es claro que la enzima fosfatasa y el microorganismo modificado son nuevos,
inventivos y eficaces tomando en cuenta una combinacién de los argumentos
mencionadas anteriormente. Por consiguiente, basados en lo antes expuesto, es
evidente que ninguno de D1 o D2, ya sea que se consideren solos o juntos en
combinacién, no resuelven el problema particular que los inventores de la presente
invencién trataron de resolver al momento de la radicacidn de la presente solicitud, mismo
gue se refiere a una enzima fosfatasa y el microorganismo modificado que la expresa,
para aumentar la tasa de conversion de psicosa a escala industrial de una manera
econdmica.

En este sentido, ninguna persona medianamente versada en la materia se encontraria
motivada a combinar las ensefianzas de D1 y D2 para obtener la presente invencién, ya
gue ninguno de dichos documentos menciona o hace referencia a las caracteristicas
esenciales del microorganismo y la enzima como se reclama aqui. Adicionalmente, en
este punto vale la pena resaltar que cualquier persona medianamente versada en la
materia no podria encontrar informacion en D2 acerca de la secuencia de las etapas, las
condiciones de las mismas y los componentes involucrados en cada una de las etapas
del procedimiento reclamado, y que, ademas, pueda resolver el problema técnico
subyacente a la presente invencion. Al tomar en consideracion la ensefianza de D2, dicho
versado no encontraria ninguna motivacion de utilizar la fosfatasa de la bacteria
Caldilinea aerophila DSM 14535 en un microorganismo recombinante para tener una
eficiencia mejorada y selectiva de la desfosforilacion de psicosa-6-fosfato para producir
psicosa.

Como ya se indicé anteriormente, en D2. Incluso si dicho documento sugiriera
hipotéticamente las etapas y componentes, este no comprenderia absolutamente todos
los componentes aqui reclamados ni mucho menos el efecto técnico alcanzado.

Por todo lo anterior, si una persona medianamente versada en la materia combinara las
ensefanzas de D1y D2, de ninguna manera podria llegar a la presente invencion, puesto
gue dicha persona enfrentaria un gran nimero de incompatibilidades técnicas entre la
materia divulgada en dichos documentos, lo que hace que la combinacién de las
ensefianzas de estos no sea obvia. Por consiguiente, una persona medianamente
versada en la materia no estaria motivada para combinar las ensefianzas de D2 en D1,
ya esta no esperaria resolver de ese modo el problema técnico objetivo identificado
anteriormente. E incluso si dicho versado tuviese una minima motivacion a partir de la
combinacion de D1 y D2, dicha persona no se encontraria en capacidad de modificar las
enseflanzas de D1 y D2. Por lo tanto, basandonos en el anterior analisis, es
completamente evidente que una persona medianamente versada en la materia tendria
gue haber llevado a cabo una experimentacion adicional para poder obtener la invencién
a partir de las ensefianzas de D1 y D2, e incluso deberia realizar una inversion tanto
econOmica como intelectual adicional.

Teniendo en cuenta lo expuesto anteriormente, me permito manifestar que para
determinar si una invencion tiene o no nivel inventivo, siempre es necesario considerar
cada uno de los elementos, y caracteristicas establecidas en la materia reclamada como
un todo y no como porciones separadas de una misma invencion, ni tampoco omitiendo
aquellas caracteristicas que son claves para una invencién, mas aun cuando dichas
caracteristicas se derivan de reivindicaciones independientes.

Ademas de lo anterior, es relevante considerar que tal y como lo expone en la seccién 10
el Manual para el Examen de Solicitudes de Patentes de Invencion en las Oficinas de
Propiedad Industrial de los paises de la Comunidad Andina “ (...) por lo anterior, me
permito llamar la atencion del Examinador en el hecho que cada invencion es de cierta
medida una combinacion de elementos relacionados entre si, por lo que no es suficiente
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afirmar que dichos elementos y/o caracteristicas ya habian sido previamente divulgados,
partiendo de combinaciones de ensefianzas convenientes, y que por ende, la
combinacion de fracciones de diferentes documentos permiten la deduccion obvia de la
invencion reclamada.

Por el contrario, en primera instancia es importante entender que el nivel inventivo es un
proceso creativo e innovador en donde la cuestién para el Examinador se enfoca en si la
invencion reivindicada es o0 no evidente para un técnico en la materia. Por lo tanto, para
determinar si una invencion posee nivel inventivo, es indispensable determinar si los
elementos y/o caracteristicas ya conocidas podrian haberse combinado para dar como
resultado una invencion particular, tal y como la definida por la presente solicitud.

Asi, considerando lo anterior, me permito resaltar que el andlisis de nivel inventivo
expuesto en el Oficio No. 21283 es errado y de ninguna manera podria afirmarse que la
materia de la presente solicitud, tal y como se encuentra adjunta al presente Memorial de
respuesta, es evidente u obvia a la luz de las ensefianzas de D1y D2.

Es mas, no es posible prever el microorganismo recombinante y las psicosa-6-fosfato
fosfatasa de esta solicitud y discutido anteriormente, a partir de la lectura del arte previo
citado, ya que las invenciones de patente tienen nivel inventivo cuando el producto o
procedimiento no es facilmente derivable por la persona medianamente versada en la
materia o cuando presentan un efecto inesperado o mejorado impredecible de los
documentos citados, como en la presente invencién. Por lo anterior, nada en el arte previo
sugiere ni ensefia esta invencion”.

En respuesta a los argumentos del solicitante, se debe aclarar que la materia reivindicada
en el capitulo reivindicatorio del escrito radicado bajo nimero NC2021/0008763 el 9 de
mayo de 2024 no cumple con los requisitos de nivel inventivo como se evidencia en el
numeral 8.1 del presente oficio. En primer lugar, debe sefalarse que no habria ningan
efecto técnico para un procedimiento donde se adiciona una psicosa-6-fosfato fosfatasa
gue comprende una secuencia de aminoacidos que tiene una homologia de al menos el
70% con cualquiera de las secuencias de aminoacidos de SEQ ID NOS: 1, 6, 9, 12 a 14,
17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53,55a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76, 77,
80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131, 133, 134, 136,
142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177, 184 a 187,
189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217 y 221, puesto que, ni Si quiera
estarian probadas las mismas. En este sentido, debido a la falta de unidad de invencion
se estudio el primer grupo que comprenderia el procedimiento donde adiciona la enzima
con al menos un 70% de identidad con la SEQ ID NO: 26, pero tampoco se podria
reconocer efecto técnico porque lo que se evidencia es que la materia reclamada estaria
refiriéndose a un procedimiento que incluye un sinnimero de proteinas que no son
exploradas por el solicitante y cuyo efecto no esta probado. De hecho, tampoco podria
reconocerse un efecto técnico para un procedimiento de obtencién de psicosa donde se
adiciona cualquier piscosa-6-fosfato fosfatasa de alguna de las SEQ ID NO: 1, 6,9, 12 a
14, 17, 18, 20 a 23, 25, 26, 28, 29, 37 a 53, 55 a 57,59 a 61, 64 a 66, 69, 70, 72, 73, 76,
77, 80, 81, 85, 88, 91 a 93, 95, 99 a 105, 108, 113, 114, 116, 117, 122, 131, 133, 134,
136, 142 a 148, 150 a 152, 154 a 156, 159 a 164, 167, 169, 172, 173, 175, 177, 184 a
187, 189, 191, 192, 195, 198, 205, 210, 211, 214, 216, 217 y 221 porque como se
evidencia en la tabla 3 de la descripcion no todas tendrian efecto técnico y algunas tienen
una actividad baja. Ademas no es posible atribuir un efecto a cualquier microorganismo
recombinante, dado que, la caracterizacion adecuada de dicho microorganismo es el
namero de deposito de acuerdo con la descripcion.

Ademas, tampoco se evidencia efecto técnico para un procedimiento para la produccion
de psicosa en el cual tnicamente se adiciona la enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa y el
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sustrato psicosa-6-fosfato, puesto que, el procedimiento en la descripcion que para
producir la psicosa requiere como primer sustrato glucosa-1-fosfato, ademas, de la
enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa y tres enzimas adicionales que corresponden a
fosfoglucanomutasa, glucosa-6-fosfato isomerasa y ribulosa-5-fosfato-3- 3-epimerasa,
esta Ultima es quien realiza la conversion de la fructosa-6-fosfato en psicosa-6-fosfato
(ejemplo 3).

En este sentido, el objeto de la invencion de la solicitud es la necesidad de métodos para
aumentar la tasa de conversién de alulosa a escala industrial, pero esto ya esta divulgado
en D1 que menciona un procedimiento para la produccion de psicosa que comprende
una enzima alulosa-6-fosfato fosfatasa y un microorganismo que la expresa donde dicho
transformante que expresa la enzima es E. coli BL21 (Reiv. 5, ejemplo 1). El
procedimiento también comprende convertir fructosa-6-fosfato en alulosa-6-fosfato con
la enzima fructosa-6-fosfato-3-epimerasa convertir glucosa-1-fosfato en glucosa-6-
fosfato con una enzima fosfoglucomutasa (Reivs. 1 a 4 y 10). Por esta razon, la diferencia
entre el procedimiento de la solicitud y el divulgado en D1 estaria dado por la secuencia
de la enzima psicosa-6-fosfato fosfatasa que corresponde a una psicosa — 6 — fosfato
fosfatasa cuya secuencia tiene al menos un 70% de identidad con SEQ ID NO: 26 que
corresponde al primer grupo inventivo el cual fue estudiado en el presente oficio. Aunque
bien es cierto que D1 no divulga la secuencia 26 si da lugar a un procedimiento para la
produccién de psicosa que involucra colocar psicosa-6-fosfato fosfatasa con psicosa-6-
fosfato.

Dicha diferencia no proporciona un procedimiento con algun efecto técnico distinto al que
ya divulgaba D1. En este sentido, se reitera que no es posible atribuir algtn efecto técnico
a un procedimiento para producir psicosa que involucra la adicion de una enzima psicosa
— 6 — fosfato fosfatasa cuya secuencia tiene al menos un 70 % de identidad con la SEQ
ID NO: 26. Dado gque no estaria probado dicho efecto.

Ademas, una enzima con un 100% de identidad con la SEQ ID NO: 26 de la solicitud ya
esta divulgada en D2. Por tanto, existe una motivacion para incluir la psicosa — 6 — fosfato
fosfatasa de D2 en el procedimiento de D1. Asi las cosas, ante las ensefianzas de D1y
D2 una persona versada podria llegar a la materia reclamada.

Finalmente, D1 también divulga un método comprende adicionar almidén, maltodextrina,
sacarosa 0 una combinacion de los mismo, asi como las enzimas alulosa-6-fosfato
fosfatasa, maltodextrina fosforilasa, sacarosa fosforilasa, glucosa-6-fosfato isomerasa,
fosfoglucomutasa o un microorganismo que expresa dichas enzimas esto con el fin de
obtener psicosa a partir de maltodextrina (Reiv. 7). Por lo tanto, esta Oficina reitera que
la materia reclamada carece de nivel inventivo.

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
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,
deberéa 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.
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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.

Sandra Isabel Calderon Rodriguez
DIRECTORA DE NUEVAS CREACIONES
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