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Prioritätsbescheinigung 
DE 10 2006 008 030.0 

über die Einreichung einer Patentanmeldung 

Aktenzeichen: 

Anmeldetag: 

Anmelder/Inhaber: 

Bezeichnung: 

'IPC: 

10 2006 008 030.0 

21. Februar .Q006 . 

BASF Plant Science GmbH, 67056 Ludwigshafen/DE 

Verfahren zur Herstellung von mehrfach ungesättig
ten F�ttsäuren 

C 12 N 15/29 

·Die· angehefteten Stücke sind ei�e richtige und genaue Wiedergabe der ur
sprünglichen Unterlagen dieser Patentanmeldung.' ' 

München, den 21. September 2006 
Deutsches Patent- und Markenamt· 

Der Präsident 
Im Auftrag 
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Dr. Martin Huenges (München) 
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Dr. Sigrid von Kroslgk (Hamburg) 
Dipl.-Ing. Ulrich Magerlein (München) 
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Dipl.-Ing. Connna Wiedmann (Düsseldorf) 
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Rechtsanwalte 
Stephan N. Schneller (München) 
Matthias Gottschalk, MBA (München) 

München, 
2 1 .  Februar 2006 

Verfahren zur Herstellung von mehrfach ungesättigten Fettsäuren 

--------------------------�-------------------------------------------------------------------------------

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Eicosapentaensffiire:· ·

Docosapentaensäure und/oder Docosahexaensäure in transgenen Pflanzen, indem in der 

Pflanze bereitgestellt werden mindestens eine Nukleinsäuresequenz, welche für ein 

Polypeptid mit einer �6-Desaturase-Aktivität kodiert; mindestens eine Nukleinsäuresequenz, 

welche für ein Polypeptid mit einer �6-Elongase-Aktivität kodiert; mindestens eine 

Nukleinsäuresequenz, welche für ein Polypeptid mit einer �5-Desaturase-Aktivität kodiert; 

und mindestens eine Nukleinsäuresequenz, welche für ein Polypeptid mit einer �5-Elongase

Aktivität kodiert, 
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wobei die Nukleinsäuresequenz, welche für ein Polypeptid mit einer ß5-Elongase-Aktivität 

kodiert, gegenüber der Nukleinsäuresequenz in dem Organismus, aus dem die Sequenz 

stammt, dadurch verändert ist, dass sie an die Kodonverwendung in einer oder mehreren 

Pflanzenarten angepasst ist. 

In einer bevorzugten Ausführungsform werden zusätzlich weitere Nukleinsäuresequenzen, die 

für ein Polypeptid mit der Aktivität einer ro3-Desaturase und/oder einer ß4-Desaturase 

.kodieren, in der Pflanze bereitgestellt. 

In einer weiteren bevorzugten Ausführungsform werden weitere Nukleinsäuresequenzen, die 

für Acyl-CoA-Dehydrogenase(n), Acyl-ACP(= acyl carrier protein)-Desaturase(n), Acyl

ACP-Thioesterase(n), Fettsäure-Acyl-Transferase(n), Acyl-CoA:Lysophospholipid

Acyltransferase(n), Fettsäure-Synthase(n), Fettsäure-Hydroxylase(n), Acetyl-Coenzym A

Carboxylase(n), Acyl-Coenzym A-Oxidase(n), Fettsäure-Desaturase(n), Fettsäure

Acetylenasen, Lipoxygenasen, Triacylglycerol-Lipasen, Allenoxid-Synthasen, 

Hydroperoxid-Lyasen oder Fettsäure-Elongase(n) kodieren, in der Pflanze bereitgestellt. 

Die Erfindung betrifft weiterhin rekombinante Nukleinsäuremoleküle, umfassend mindestens 

neine Nukleinsäuresequenz, die für ein Polypeptid mit einer ß6-Desaturase-Aktivität kodiert; 

mindestens eine Nukleinsäureseq-uenz, die für ein Polypeptid mit einer ß5-Desaturase

Aktivität kodiert; mindestens eine Nukleinsäuresequenz, die für ein Polypeptid.mit einer ß6-

Elongase-Aktivität kodiert; und mindestens eine Nukleinsäuresequenz, die für ein Polypeptid 

mit einer ß5-Elongase-Aktivität kodiert und die gegenüber der Nukleinsäuresequenz in dem 

Organismus, aus dem die Sequenz stammt, dadurch verändert ist, dass sie an die 

Kodonverwendung in einer oder mehreren Pflanzenarten angepasst ist. 

Ein weiterer Teil der Erfindung betrifft Öle, Lipide und/oder Fettsäuren, die nach dem 

erfindungsgemäßen Verfahren hergestellt wurden, und deren Verwendung. 
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Schließlich betrifft die Erfindung auch transgene Pflanzen, die nach dem erfindungsgemäßen 

Verfahren hergestellt wurden oder die ein erfindungsgemäßes rekombinantes Nukleinsäure

molekül enthalten, und deren Verwendung als Nahrungs- oder Futtermittel. 

Die Lipidsynthese lässt sich in zwei Abschnitte unterteilen: die Synthese von Fettsäuren und 

ihre Bindung an sn-Glycerin-3-Phosphat sowie die Addition oder Modifikation einer polaren 

Kopfgruppe. Übliche Lipide, die in Membranen verwendet werden, umfassen Phospholipide, 

Glycolipide, Sphingolipide und Phosphoglyceride. Die Fettsäuresynthese beginnt mit der 

Umwandlung von Acetyl-CoA in Malonyl-CoA durch die Acetyl-CoA-Carboxylase oder in 

Acetyl-ACP durch die Acetyltransacylase. Nach einer Kondensationsreaktion bilden diese 

beiden Produktmoleküle zusammen Acetoacetyl-ACP, das über eine Reihe von Konden

sations-, Reduktions- und Dehydratisierungsreaktionen umgewandelt wird, so dass ein 

gesättigtes Fettsäuremolekül mit der gewünschten Kettenlänge erhalten wird. Die Produktion 

der ungesättigten Fettsäuren aus diesen Molekülen wird durch spezifische Desaturasen 

katalysiert, und zwar entweder aerob mittels molekularem Sauerstoff oder anaerob (bezüglich 

der Fettsäuresynthese in Mikroorganismen siehe F.C. Neidhardt et al. (1996) E. coli und 

Salmonella. ASM Press: Washington, D.C., S. 612-636 und darin enthaltene Literaturstellen; 

'Lengeler et al. (Hrsgb.) (1999) Biology of Procaryotes. Thieme: Stuttgart, New York, und die 

enthaltene Literaturstellen, sowie Magnuson, K., et al. (1993) Microbiological Reviews 

57:522-542 und die enthaltenen Literaturstellen). Die so hergestellten an Phospholipide 

gebundenen Fettsäuren müssen anschließend für die weiteren Elongationen aus den 

Phospholipiden wieder in den FettsäureCoA-Ester-Pool überführt werden. Dies ermöglichen 

Acyl-CoA:Lysophospholipid-Acyltransferasen. Weiterhin können diese Enzyme die 

elongierten Fettsäuren wieder von den CoA-Estem auf die Phospholipide übertragen. Diese 

Reaktionsabfolge kann gegebenenfalls mehrfach durchlaufen werden. 
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