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Sehr geehrte Damen und Herren, 

in Vorbereitung für die Anhörung am 10. Mai 2022 beantragen wir für die Anhörung eine Übersetzung vom Deutschen ins Englische und vom Englischen ins Deutsche. Als Repräsentant der Einsprechenden werde ich während der Anhörung Deutsch sprechen. 

Bitte schicken Sie weitere Informationen bezüglich der Teilnahme an der Online-Anhörung an folgende E-Mail: christoph.then@testbiotech.org christoph.then@testbiotech.org. Sie erreichen mich für Rückfragen unter der Telefonnummer 00 49 (0) 151 54638040. 





Mit freundlichen Grüßen 




Christoph Then 


Anlage (1): Erwiderung auf die Stellungnahme der OD vom 8.7.2021
Anlagen (2)-(4): D1, D2, D3 


Anlage 1: Erwiderung auf die Stellungnahme der OD vom 8.7.2021
1. Art 53 (b)
In den Ansprüchen 7-11 werden Gerstenpflanzen beansprucht, die mit im Wesentlichen biologischen Verfahren (Kreuzung und Selektion) gezüchtet wurden. Dazu werden Pflanzen verwendet, die mit chemischen Mutagenen verändert wurden. Diese Verfahren sind nicht gezielt. Deswegen müssen die gewünschten Pflanzen mit aufwendigen Selektionsverfahren identifiziert werden. 

Schon seit rund 100 Jahren ist bekannt, dass man chemische und physikalische Mutagene verwenden kann, um das Auftreten von Mutationen zu beschleunigen, die auch natürlicherweise entstehen würden. Der induzierten Mutagenese liegt das Konzept der konventionellen Züchtung zugrunde, das auf einer hohen genetischen Vielfalt und nachfolgender Kreuzung und Selektion beruht. 

Diese Verfahren erfüllen aber nicht die Merkmale von technischen Verfahren, wie sie in G2/07 und G1/08 definiert werden. Das im Patent beschriebene Verfahren entspricht vielmehr dem Ausschluss von der Patentierbarkeit nach Artikel 53 (b), wie er auch in G2/07, Headnote 2, adressiert wird: 
"Such a process does not escape the exclusion of Article 53(b) EPC merely because it
contains, as a further step or as part of any of the steps of crossing and selection, a step of a technical nature which serves to enable or assist the performance of the steps of sexually crossing the whole genomes of plants or of subsequently selecting plants." (see decision G 2/07, supra, Headnote, answer 2)

Damit sind auch die so gezüchteten Pflanzen (bzw. deren Früchte und Samen) nicht patentierbar. Ist esEs ist hier nicht erheblich, dass die Große Beschwerdekammer in G3/19 einen Stichtag für die Anwendung der Regel 28 (2) eingeführt hat, nachdem diese Regel nur auf Patentanmeldungen angewandt werden soll, die nach dem Juli 2017 veröffentlicht wurden. Vielmehr ist bei der Anwendung der Regelung 28(2) zu beachten, dass diese Regel auf dem Inhalt der EU- Richtlinie 98/44 beruht. Damit muss für die Anwendungen von möglichen Stichtagsregelungen das Datum der Verabschiedung dieser Richtlinie herangezogen werden, die 1998 beschlossen wurde und bereits 1999 in das Regelwerk des EPÜ übernommen wurde. Zu diesem Zeitpunkt war es aber nicht die Absicht des Gesetzgebers in der EU, eine Patentierung von Pflanzen und Tieren aus im Wesentlichen biologischen Verfahren zu erlauben. Dies geht u.a. aus dem Text der Richtlinie, mehreren Resolutionen des EU-Parlamentes und einer Stellungnahme der EU-Kommission hervor (siehe D1). Eine Stichtagsregel für Regel 28 (2), die deren Anwendungen nur für Patentanträge vorschreibt, die ab dem 1. Juli 2017 angemeldet wurde, entbehrt somit der notwendigen rechtlichen Grundlage. 


2. Art 56 

2.1 In ihrer vorläufigen Einschätzung zu Artikel 56, gibt die OD in Ziffer 10.3.3 folgende Einschätzung ab: 

„It will be discussed whether any particular technical effect can be associated with the claimed products. If the number of plants can be screened in manner which is not an undue burden and can adequately be reproduced (see below regarding Art 83 EPC), OD is of the preliminary opinion that provision of an arbitrary plant with mutations in known genes not associated with any particular effect is obvious and contravenes Art 56 EPC.“ 	Comment by Johanna Eckhardt: ist der Fehler im ursprünglichen Text?

Wir stimmen der Einschätzung der OD zu, dass es sich bei den beanspruchten Mutationen nicht um technische Erfindungen handelt, die auf spezifischen Effekten beruhen oder diese bedingen. Die beanspruchten Produkte und Verfahren sind daher nicht erfinderisch und verletzen Art. 56 EPC. 

Dabei ist folgendes zu beachten: 

2.1.1 Die hervorgerufenen Mutationen unterscheiden sich nicht von Mutationen, die auch natürlicherweise zu erwarten wären. Darin liegt ein wesentlicher Unterschied zu patentierbaren technischen Erfindungen, die auf gentechnischen Veränderungen beruhen. 

2.1.1.1 Schon seit rund 100 Jahren ist bekannt, dass man chemische und physikalische Mutagene verwenden kann, um das Auftreten von Mutationen zu beschleunigen, die auch natürlicherweise entstehen würden. Der induzierten Mutagenese liegt das Konzept der konventionellen Züchtung zugrunde, das auf einer hohen genetischen Vielfalt und nachfolgender Kreuzung und Selektion beruht. Das Ergebnis ist dabei abhängig von den Artgrenzen und der Genomorganisation. Diese natürlichen biologischen Gegebenheiten limitieren die Häufigkeit, den Ort und den Effekt von Mutationen. Relevante Faktoren sind unter anderem natürliche Reparaturmechanismen, wichtige Gene sind dabei besonders geschützt (siehe D2, Monroe et al., 2022).

2.1.1.2 Seit etwa 1980 sind transgene Pflanzen bekannt. Zudem stehen, insbesondere mit der Erfindung der Gen-Schere CRISPR/Cas (etwa seit 2012) neue biologische Mutagene zur Verfügung, die Genotypen und Phänotypen hervorbringen können, die über das hinausgehen, was durch bisherige Methoden erreicht wird. Das Konzept der Gentechnik beruht auf der direkten und technischen Einführung von bestimmten genetischen Veränderungen / Eigenschaften. Die Gentechnik überschreitet dabei nicht nur die Artgrenzen, sondern auch die Leitplanken der Genomorganisation d.h. die der natürlichen biologischen Gegebenheiten (siehe z.B. D3,  Kawall, 2019). Entsprechende Verfahren können deswegen auch als technische Erfindungen patentiert werden. 

2.1.1.3 Mutationen, die sich auch natürlicherweise ereignen würden, können dagegen nicht als technisch bzw. erfinderisch angesehen werden. Ihr Auftreten ist von zufälligen bzw. den natürlichen biologischen Gegebenheiten abhängig und nicht durch technische Verfahren bedingt. Bei den im Patent beanspruchten Mutationen handelt es sich also nicht um technische Erfindungen, die auf spezifischen Effekten beruhen oder diese bedingen. 


2.1.2 Die hervorgerufenen Mutationen führen per se keine neuen genetischen Eigenschaften ein, sondern verändern lediglich bestehende genetische Anlagen so, dass diese nicht mehr korrekt exprimiert werden können (man spricht von knock-down oder knock-out Mutationen). Es ist offensichtlich (obvious) und nicht erfinderisch, dass derartige Mutationen auftreten und gefunden werden können, wenn man eine ausreichend große Anzahl von Gerstenkörnern untersucht, insbesondere wenn diese zuvor chemischen Mutagenen ausgesetzt wurden. 

2.1.2.1 Knock-down oder knock-out Mutationen können dazu genutzt werden, um die Expression vorhandener genetischer Anlagen zu unterdrücken oder zu verhindern. Jedoch werden dadurch per se keine technisch bedingten neuen Eigenschaften in die Organismen eingeführt, wie dies mit Hilfe der Gentechnik möglich ist. Vielmehr bewegen sich die im Patent beschriebenen Mutationen innerhalb der Bandbreite dessen, was auch natürlicherweise zu erwarten wäre. Die gewollten Effekte sind nicht technisch und direkt herbeigeführt, wie dies beispielsweise durch den Einsatz der Gen-Schere CRISPR/Cas der Fall sein kann (siehe D3, Kawall, 2019), sondern unterliegen den gegebenen natürlichen biologischen Gegebenheiten.

2.1.2.2 Die im Patent beschriebenen Mutationen beziehen sich auf bereits bekannte genetische Anlagen. Die Mutationen sind dabei ohne einen spezifischen technischen Effekt, weil auch andere Mutationen (Insertionen oder Deletionen) zu vergleichbaren Ergebnissen führen können.


2.2 Der Ansatz zur Problemlösung

2.2.1 Technisch gesehen beruht das Patent auf der Selektion von Gerstenkörnern aufgrund von biochemischen oder genetischen Parametern, nicht aber auf der gezielten und direkten Einfügung eines neuen Traits.

2.2.1.1 Laut der Beschreibung des Patenten waren bestimmte natürliche genetischen Anlagen vorbekannt, die für die Bildung bestimmter biochemischer Stoffe verantwortlich sind, die die Geschmacksqualität von Bier negativ beeinflussen können. Das ist das Problem, das gelöst werden soll.

Durch die Lösung dieses Problems ergibt sich ein weiterer Vorteil: Die für den Vorgang des Brauens benötigte Energie soll reduziert werden. Die einzusparende Energie wurde ansonsten dazu verwendet, um die ungewollten Geschmacksstoffe durch Erhitzung zu deaktivieren. 

Vorbekannt war: 
· die mögliche Beeinträchtigung des Geschmacks von Bier durch die Aktivitität der Enzyme Lox (1 und 2) sowie MMT; 
· die Möglichkeit, den Geschmack des Bieres durch eine Reduktion der Aktivität dieser Enzyme zu erreichen;
· Methoden zur Identifizierung der Enzyme und ihrer Gene;
· Methoden zur chemischen Mutagenese der Körner, durch die nach dem Zufallsprinzip genetische Veränderungen herbeigeführt werden können, die die Expression dieser Gene beeinträchtigen; 
· Geeignete Methoden zur Selektion von Saatgut für den Anbau von Gerste mit den erwünschten Merkmalen. 

2.2.1.2 Um die Konzentration dieser Stoffe zu verringern, sollen laut Patentschrift zufällige Mutationen zur Züchtung verwendet werden. Diese Mutationen beruhen auf chemischer, nicht gezielter Mutagenese. Dadurch sollen die jeweiligen genetischen Anlagen der Gerste so verändert werden, dass die Exprimierung der Gene unterdrückt und so dsie Aktivität der Enzyme reduziert wird. 

Das Ergebnis der Mutagenese ist dabei weder im Eeinzelnen vorhersagbar noch technisch bedingt (siehe 2.1 ff.). Deswegen müssen die erwünschten Gerstenkörner aus tausenden von Samen durch aufwendige Selektionsverfahren (auf Grundlage von biochemischen bzw. genetischen Parametern) durchsucht werden, um zur Problemlösung zu kommen. Anschließend können die erwünschten Gerstenpflanzen durch die üblichen Verfahren von Kreuzung und Selektion gezüchtet werden. Schließlich soll die Gerste zum Brauen von Bier eingesetzt werden. Der spezifische technische Schritt zur Lösung des Problems ist also nicht die ungezielte Mutagenese von Gerstenkörnern, das Kreuzen von Pflanzen oder das Brauen von Bier, sondern das Selektieren von Gerstenkörnern.

2.2.1.3 Die hier eingesetzten Verfahren zur Selektion von Gerstenkörnern sind daher nicht erfinderisch. Vielmehr beruhen sie auf Verfahren, die bereits vorbekannt waren.

Dies kann insbesondere am Beispiel der LOX-Enzyme gezeigt werden: 

a) Nächstliegender Stand der Technik 
WO 2005/087934 (WO) ist als nächstliegender Stand der Technik anzusehen, denn die WO befassßt sich mit dem gleichen Problem der Geschmacksverbesserung bei Gerstenprodukten durch Mutationen, durch die geschmacksbeeinflussende Enzyme ausgeschaltet werden.

b) Offenbarung WO 2005/087934 A2 (WO-1)
Die WO beschreibt eine Gerstenmutation, die zu einer Gerstenpflanze ohne das LOX-Enzym 1 (Null-LOX-1-Gerste) führt. Hintergrund ist, dassß beim Prozessß der Verarbeitung herkömmlicher Gerste das Alkenal T2N entsteht, das für seinen dem Menschen unangenehmen pappigen Geschmack bekannt ist (WO Seite 3, Zeilen 25 bis 35). Die LOX-Enzyme gelten als Katalysatoren für die Entstehung von T2N, insbesondere LOX-1 und zu einem gewissen Teil auch noch LOX-2, während die Aktivität von LOX-3 diesbezüglich vernachlässigbar ist (WO Seite 4, Zeilen 13 bis 21). Die in der WO-Schrift offenbarte Null-LOX-1-Mutante hat somit den Vorteil eines verbesserten stabilen Geschmacks, da LOX-1 als der Hauptverursacher für den pappigen Geschmack erkannt wurde (WO Seite 4 Zeilen 13 bis 21 und Seite 52, Zeile 33 bis Seite 53 Zeile 30). Die offenbarte Gerstenpflanze weist eine LOX-1-Aktivität von weniger als 5% der Wild-Typ-Variante (Anspruch 1) oder sogar weniger als 1% (Anspruch 4) auf. Das Verfahren hierfür wird in Anspruch 5 und in der Beschreibung auf den Seiten 34 bis 39 beschrieben.

So verweist das angegriffene Patent beispielsweise in Absatz [0205] auf die WO-1:
„The total loss of functional LOX-1 and/or LOX-2 may be caused by the lack of LOX-1 and/or LOX-2 protein. It is apparent that lack of LOX-1 protein will lead to loss of functional LOX-1, and that lack of LOX-2 protein will lead to total loss of functional LOX-2. Thus, the barley plant may preferably comprise no - or only very little, more preferably no detectable - LOX-1 and/or LOX-2 protein. The LOX-1 and/or LOX-2 protein(s) may be detected by any suitable means known to the person skilled in the art. Preferably, however, the protein(s) is detected by techniques wherein LOX-1 protein is detected by specific LOX-1 and LOX-2 antibodies, such as polyclonal antibodies to LOX-1 and LOX-2. Said techniques may, for example, be Western blotting or ELISA. Said antibodies may be monoclonal or polyclonal. Preferably, however, said antibodies are of a polyclonal nature, recognizing several different epitopes within the LOX-1 and LOX-2 protein, respectively. LOX-1 and/or LOX-2 protein may also be detected indirectly, for example, by methods determining LOX-1 activity, or by methods determining LOX-2 activity. In one preferred embodiment, LOX-1 protein is detected using the methods outlined in Example 4 of the international patent application WO 2005/087934. LOX-2 protein may be detected in a similar manner, using antibodies binding to barley LOX-2.“

Daraus entnimmt der Fachmann: 
a) Es gibt Gerstenkörner, bei denen aufgrund ihrer Genetik die Produktion des LOX-1 reduziert war; 
b) Es gibt genetische Eigenschaften, die dazu führen können, dass auch die Bildung des LOX-2 Proteins reduzieren können; 
c) Es gibt Methoden, mit denen man Phänotypen und / oder Genotypen ausfindig machen kann, die mit einem geringeren Gehalt an LOX-2 Proteinen einhergehen.


c) Technische Leistung in Bezug auf Anspruch 7 
Zum vorangegangenen Stand der Technik unterscheidet sich die Pflanze nach Anspruch 7 lediglich darin, dass nicht nur die LOX-1, sondern zusätzlich auch die Aktivität von LOX-2 und MMT reduziert werden. Damit wird die Brauqualität der Gerste weiter gesteigert. Jedoch beruht diese Steigerung nicht auf einer erfinderischen Leistung. 

Bei der Suche nach einer Lösung zur Bereitstellung von entsprechender Gerste wird der Fachmann neben WO-1 auch WO 02/053721 A1 (WO-2) zur Hand nehmen, da auch sie sich mit der Züchtung von geeigneten Gerstensorten befassßt, die eine geschmackliche Verbesserung bei der Getränkeherstellung erlauben (Seite 1, Zeilen 12-13).

Der Fachmann hat der WO-1 entnommen, dassß Null-LOX-Mutanten eine neue attraktive Verfahrensweise sind, um neue Braugerstensorten bereit zu stellen, die den Zeit- und Energieaufwand für das Screening verringern (Seite 8, Zeilen 1-2 und 8-9). Außerdem verweist die WO darauf, dassß das null-LOX-1-Merkmal in beliebige andere Gerstensorten eingeführt werden kann, um geschmacksstabile Getränke mit längerer Haltbarkeit zu erzielen (Seite 12, Zeile 5 bis 8). Daraus entnimmt der Fachmann, dassß es möglich und vorteilhaft ist, Mutationen zur Inaktivierung der LOX-Enzyme in andere Sorten einzubringen, d.h. auch mit anderen Mutationen zu kombinieren. Da auch LOX-2 mitrelevant in diesem Zusammenhang beschrieben wird (siehe oben unter 1.2), entnimmt er der WO, dassß es möglich und vorteilhaft ist, die Aktivität beider LOX-Enzyme (1 und 2) in einer Pflanzensorte auszuschalten. Damit ist ihm die Kombination der Merkmale a) und b) zur Erzielung einer möglichst vollständigen Ausschaltung dieser Enzyme nahegelegt. Der WO-2 entnimmt der Fachmann zudem Assays für die Messung der Aktivität von LOX-1 und LOX-2 in neuen Züchtungen (Seite 15, Abschnitt 4.).

d) Keine Hinderungsgründe und keine größeren Abwandlungen
Es sind keine Hinderungsgründe ersichtlich, diese Erkenntnisse zu beiden Teilaufgaben auf die bereits bekannten Verfahren der Mutationszüchtungen und des anschließenden Screenings anzuwenden. 

Um die Ausschaltung der LOX-1- und LOX-2 und MMT-Gene zu erzielen, bedarf es auf der Grundlage der WO-1 und WO-2 nur eines fortgesetzten Züchtungs- und Screeningsverfahrens. Er mussß lediglich ein traditionelles Züchtungsschema anwenden, um diese Variante herzustellen [0022].

e) naheliegende Lösung 
Die Kombination der beanspruchten Mutationen in einer Gerstenpflanze ist dem Fachmann somit nahegelegt, Anspruch 7 weist daher keine erfinderische Tätigkeit auf.


Damit kann die im Patent angebotene Problemlösung nicht als erfinderisch angesehen werden. 


2.3 Zusammenfassung der Argumente in Bezug auf Art 56 
Die im Patent beschriebenen Mutationen haben, in Bezug auf die im Patent beschriebenen Probleme, keine spezifischen technischen Effekte. Sie führen nicht auf erfinderische Art und Weise zu den angestrebten technischen Lösungen. 

3. Art 54
Im Patent werden bereits in anderen Patenten (WO2010075860 und WO201006388) beschriebene Pflanzen miteinander gekreuzt. Das Ergebnis ist im Sinne des Patentrechts nicht neu, sondern das lediglich Ergebnis einer Nutzung bereits bekannter Produkte auf die übliche züchterische Art und Weise. 

Es handelt sich also, technisch gesehen, um keine Erfindung. 

4. Art 83 
Wie unter 2.2 (ff) dargelegt, ist der spezifische technische Schritt zur Lösung des Problems, das laut Patentschrift gelöst werden soll, nicht die Mutagenese von Gerstenkörnern, das Kreuzen von Pflanzen oder das Brauen von Bier, sondern die Auswahl von Gerstenkörnern auf Grundlage von biochemischen oder genetischen Parametern. 

[bookmark: _GoBack]ExpertInnen finden in der Patentschrift aber keine technischen Hilfestellungen, um die Auswahl von Gerstenkörnern, im Vergleich zu den  bereits bekannten Verfahren, zu vereinfachen oder zu beschleunigen. 

Der Aufwand, den ExpertInnen treiben müssen, um entsprechende Pflanzen zu züchten, wird durch das Patent im Vergleich zum vorbekannten Wissen also nicht verringert. Deswegen ist der Aufwand, den ExpertInnen treiben müssen, um zur gewünschten Lösung zu kommen, im Hinblick auf die gesamte Breite der Ansprüche nicht zumutbar. 


Weitere Anlagen: 
D1: Correct legal interpretation of Article 53(b), EPC, regarding the patentability of essentially biological processes in relation to plants and animals within the context of the EU patent directive 98/44; Legal analysis provided by No Patents on Seeds!, April 2021, www.no-patents-on-seeds.org

D2: Monroe G., et al. (2022) Mutation bias reflects natural selection in Arabidopsis thaliana. Nature, https://doi.org/10.1038/s41586-021-04269-6 

D3: Kawall, K. (2019) New possibilities on the horizon: genome editing makes the whole genome accessible for changes. Front Plant Sci, 10: 525. https://doi.org/10.3389/fpls.2019.00525 



