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NOTIFICACIÓN DE TRANSMISIÓN DEL  
INFORME INTERNACIONAL PRELIMINAR  

SOBRE PATENTABILIDAD 
 

(Regla 71.1 del PCT) 
 

Fecha de envío 
(día/mes/año)                  08.12.2020 

 
Referencia del expediente del solicitante o del agente 
ERB16135PCT NOTIFICACIÓN IMPORTANTE 

La solicitud internacional No. 
PCT/EP2019/07434 
 

Fecha de presentación internacional (día/mes/año)         
30.07.2019     

Fecha de prioridad (día/mes/año)  
31.07.2018            

Solicitante 
Erber Aktiengesellshaft 
 
 

 
1. El solicitante por la presente es notificado que esta Autoridad Internacional Encargada del Examen Preliminar transmite a continuación el 

informe internacional preliminar sobre la patentabilidad y sus anexos, si los hay, sobre la solicitud internacional. 
 
 
2. Una copia del informe y sus anexos, si los hay, se transmite a la Oficina Internacional para su comunicación a todas las Oficinas elegidas.  
 
 
3. Cuando sea requerido por cualquiera de las Oficinas elegidas, la Oficina Internacional preparará una traducción al inglés del informe (pero no 

de los anexos) y transmitirá dicha traducción a dichas Oficinas. 
 
 
4. RECORDATORIO 

 
El solicitante debe entrar en la fase nacional ante cada Oficina elegida mediante la realización de ciertos actos (presentación de traducciones 
y pago de las tasas nacionales) dentro de los 30 meses siguientes a la fecha de prioridad (o más tarde en algunas Oficinas) (Artículo 39(1)) 
(véase también el recordatorio enviado por la Oficina Internacional con el Formulario PCT/IB/301).  
 
Cuando una traducción de la solicitud internacional deba presentarse a la Oficina elegida, esa traducción debe contener una traducción de 
los anexos del informe internacional preliminar sobre la patentabilidad. Es responsabilidad del solicitante preparar y presentar dicha 
traducción directamente a cada Oficina elegida correspondiente. 
 
Para más detalles sobre los límites y requisitos de las Oficinas elegidas que sean de aplicación, consulte el Volumen II de la Guía del 
Solicitante PCT.  
 
Se llama la atención del solicitante hacia el artículo 33(5), que establece que los criterios de novedad, actividad inventiva y aplicabilidad 
industrial que se describen en el artículo 33(2) a (4) sólo servirán a los efectos del examen internacional preliminar y que "todo Estado 
Contratante pueden aplicar criterios adicionales o diferentes a los efectos de decidir si, en ese Estado, las invenciones reivindicadas son 
patentables o no" (véase también el Artículo 27(5)). Dichos criterios adicionales pueden referirse, por ejemplo, a las excepciones a la 
patentabilidad, los requisitos para la divulgación habilitante, la claridad y el soporte para las reivindicaciones. 

 

 

Nombre y dirección postal de la autoridad 
internacional encargada del examen preliminar: 
 

Oficial autorizado 
 
Papiol Rovira, M 
 
Tel. +49 89 2399-7199 
 
 
 
 

 
 

 
Oficina Europea de Patentes 
D-80298 Múnich 
Tel. +49 89 2399 - 0 
Fax: 49 89 2399 - 4465 

 
       Formulario PCT/IPEA/409 (enero de 2015) 



TRATADO DE COOPERACIÓN EN MATERIA DE PATENTES  

PCT 
INFORME INTERNACIONAL PRELIMINAR SOBRE PATENTABILIDAD 

(Capítulo II del Tratado de Cooperación en Materia de Patentes) 
 

(PCT Artículo 36 y el Regla 70) 
 
Referencia del expediente del solicitante o 
del agente 
ERB16135PCT 

 
PARA MÁS ACCIONES                              Véase formulario PCT/IPEA/416 

 
La solicitud internacional No. 
PCT/EP2019/07434 
 

fecha de presentación internacional (día/mes/año)        
30.07.2019     

Fecha de prioridad (día/mes/año)  
31.07.2018            

Clasificación Internacional de Patentes (IPC) o clasificación nacional e IPC 
INV. C12N15/10 
 
 
Solicitante 
Erber Aktiengesellshaft 
 

1. Este informe es el informe del examen internacional preliminar, establecido por esta Autoridad Internacional Encargada 
del Examen Internacional Preliminar en virtud del Artículo 35 y se transmite al solicitante de acuerdo con el Artículo 36. 
2. Este INFORME consta de un total de 6 hojas, incluida ésta portada. 

Este informe también está acompañado por ANEXOS, que incluyen:   
a.  (enviado al solicitante y a la Oficina Internacional) un total de 13 hojas, de la siguiente manera: 

 hojas de la descripción, las reivindicaciones y/o gráficas que han sido modificadas y/o hojas que contienen las 
rectificaciones autorizadas por esta Autoridad, a menos que dichas hojas fuesen sustituidas o canceladas, y las 
cartas adjuntas (véase las Reglas 46.5, 66.8, 70.16, 91.2 y la Sección 607 de las Instrucciones Administrativas). 

 hojas que contienen rectificaciones, en las cuales esta Autoridad tomó la decisión de no tenerlas en cuenta 
porque no fueron autorizadas por a esta Autoridad ni notificadas a la misma en el momento en que esta Autoridad 
comenzó a elaborar este informe, y cualquier carta adjunta (Reglas 66.4bis, 70.2(e), 70.16 y 91.2).  

 hojas reemplazadas y cartas adjuntas, en las cuales esta Autoridad considere que las hojas reemplazadas 
contienen una enmienda que va más allá de la divulgación contenida en la solicitud internacional tal como fue 
presentada, o las hojas reemplazadas no fueron acompañadas por una carta que indique las razones de las 
enmiendas en la solicitud presentada, tal como se indica en el punto 4 del Recuadro I y el Recuadro 
Suplementario (véase la Regla 70.16(b)). 

b.    (enviada únicamente a la Oficina Internacional) un total de (indicar el tipo y número de envío(s) electrónico(s)    , que  
  contiene una lista de secuencias, en forma de un archivo de texto Anexo C/ST.25, tal como se indica en el Recuadro 

Suplementario Relativo a la Lista de Secuencias (véase el apartado 3ter del Anexo C de las Instrucciones 
Administrativas). 

 
 
3. Este informe contiene indicaciones relativas a los siguientes puntos:  

  Recuadro No. I   Base del informe  
  Recuadro No. II   Prioridad   
  Recuadro No. III   No establece una opinión sobre la novedad, la actividad inventiva y aplicación industrial 
        Recuadro No. IV   Falta de unidad de invención 
  Recuadro No. V Declaración de motivos según el Artículo 35(2) sobre novedad, actividad inventiva y aplicación 

industrial; citas y explicaciones que soportan dicha declaración  
  Recuadro No. VI  Ciertos documentos citados  
  Recuadro No. VII  Ciertos defectos de la solicitud internacional  
  Recuadro No. VIII Observaciones relativas a la solicitud internacional 

 
Fecha de presentación de la demanda 
 
17.04.2020 
 

Fecha de finalización de este informe 
 
08.12.2020 

Nombre y dirección postal de la autoridad 
internacional encargada del examen preliminar: 

Oficial autorizado 
 
 
Voigt-Ritzer, Heike 
 
Teléfono no. +49 89 2399-7187 
 

 

Oficina Europea de Patentes 
D-80298 Múnich 
Tel. +49 89 2399 - 0 
Fax: 49 89 2399 - 4465 

  
  Formulario PCT/IPEA/ 409 (portada) (Enero de 2015) 



INFORME INTERNACIONAL PRELIMINAR 
SOBRE PATENTABILIDAD 

La solicitud internacional No. 
PCT/EP2019/070434 

 
 
 

     Recuadro No. I    Base del Informe 
 

1. Con respecto al idioma, el presente informe se basa en 
 

  la solicitud internacional en el idioma en el que se presentó 
 

  una traducción de la solicitud internacional en  , que es el idioma 
de una traducción proporcionada a los fines de:  

   búsqueda internacional (según las Reglas 12.3(a) y 23.1(b)) 
   publicación de la solicitud internacional (según la Regla 12.4(a))  
   examen internacional preliminar (según las Reglas 55.2(a) y/o 55.3(a) y (b)) 

 
2. Con respecto a los elementos* de la solicitud internacional, este informe se basa en (hojas 

reemplazadas que han sido proporcionadas a la Oficina receptora, en respuesta a una invitación 
de acuerdo con el Artículo 14 que se refieren en el presente informe como "presentadas 
originalmente" y que no se adjuntan de este informe):  
 
 
Descripción, Páginas  

1-48    tal como se presentó originalmente  
 
Reivindicaciones, Números  

1-11    presentadas con el oficio de   27-07-2020 
 
Gráficas, Hojas  

1/11-11/11    tal como se presentó originalmente 
 
 

  una lista de secuencias - véase el Recuadro Suplementario Relativo a la Lista de Secuencias.  
 
3.   Las enmiendas han dado lugar a la cancelación de:  

 la descripción, páginas  
 las reivindicaciones, Nos. 
 las gráficas, hojas/figs. 
 la lista de secuencias (especifique):  

 
4.   Este informe se ha establecido como si (algunas de) las enmiendas adjuntas a este informe y  

enumeradas a continuación no hubiesen sido realizadas, ya que cualquiera de las mismas se 
considera como que va más allá de la divulgación tal como fue presentada, o que no estuvo 
acompañada por una carta que indique la base para las modificaciones en la solicitud 
presentada, tal como se indica en el Recuadro Suplementario (Reglas 70.2(c) y (c-bis)):  

 la descripción, páginas  
 las reivindicaciones, Nos.  
 las gráficas, hojas/figs. 
 la lista de secuencias (especifique): 

 
 

 
 
 
 
 
 
Formulario PCT/IPEA/409 (enero de 2015)  



INFORME INTERNACIONAL PRELIMINAR 
SOBRE PATENTABILIDAD 

La solicitud internacional No. 
PCT/EP2019/070434 

 
 
 
 
5.   Este informe se ha establecido: 

   teniendo en cuenta la rectificación de un error evidente autorizado por esta Autoridad o 
notificado a la misma según la Regla 91 (Reglas 66.1 (d-bis) y 70.2(e)).  

   sin tener en cuenta la rectificación de un error evidente autorizado por esta Autoridad o 
notificado a la misma según la Regla 91 (Reglas 66.1 (d-bis) y 70.2(e)).  

 
 
6.   En cuanto al allanamiento de recarga (Reglas 66.1 y 70.2 ter (f)): 

  Se llevó a cabo una búsqueda completa por parte de esta Autoridad el 30.10.2020 (todos los 
documentos descubiertos se enumeran en el Recuadro Suplementario Relativo a Búsqueda 
Completa). 

         Se han descubierto documentos relevantes adicionales durante la búsqueda completa. 
  No se llevó a cabo una búsqueda completa por parte de esta Autoridad. 

 
 

7.   El/los Informe(s) de búsqueda internacional suplementaria(s) de las Autoridad(es)    ha/han  
 sido recibidos y tenidos en cuenta para establecer este informe (Regla 45bis.8(b) y (c)). 

 
* Si el punto 4 aplica, alguna o todas las hojas pueden marcarse como “reemplazada.” 
 

Recuadro No. V    Declaración de motivos según el Artículo 35(2) relacionado con la 
novedad, la actividad inventiva y aplicabilidad industrial; citas y explicaciones de soporte 
para dichas declaraciones 

 
1. Declaración 
 
 
    Novedad (N)    Sí:  Reivindicaciones   1-15 
                                                       
    No:  Reivindicaciones 
 
    Actividad inventiva (IS)   Sí:  Reivindicaciones   1-7, 9, 11 
 
    No:  Reivindicaciones  8, 10, 12-15 
 
    Aplicabilidad industrial (IA)  Sí:  Reivindicaciones   1-15     
 
    No:  Reivindicaciones 
 
 
 
2. Citas y explicaciones (Regla 70.7): 
 
    véase hoja separada 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Formulario PCT/IPEA/409 (enero de 2015) 
  



INFORME INTERNACIONAL PRELIMINAR 
SOBRE PATENTABILIDAD 

La solicitud internacional No. 
PCT/EP2019/070434 

 
 
 

Recuadro Suplementario Relacionada con la Lista de Secuencias 
 
Continuación del Recuadro I, punto 2: 
 
1. Con respecto a toda secuencia de nucleótidos y/o aminoácidos dada a conocer en la solicitud internacional y 

necesaria para la invención reivindicada, esta opinión se ha establecido basándose en una lista de 
secuencias: 

 
a. ☒ hace parte de una solicitud internacional tal como se presentó: 
 
  ☒ en forma de un archivo de texto anexo C/ST.25 
 
  ☐ en papel o en forma de un archivo de imagen 
 
 
b. ☐ proporcionado junto a la solicitud internacional bajo la Regla PCT 13ter.1(a) para los propósitos de la 

búsqueda internacional únicamente en forma de un archivo de texto anexo C/ST.25 
 
 
c. ☐ proporcionado después de la fecha de presentación internacional con el propósito de ser usado para la 

búsqueda y/o examen internacional: 
 

  ☐ en forma de un archivo de texto anexo C/ST.25 (Regla PCT 13ter.1(a)) 
 
  ☐ en papel o en forma de un archivo de imagen (Regla PCT 13ter.2(b) y las Instrucciones  
   administrativas, Sección 713). 
 

d. ☐ proporcionado a esta Autoridad como una cesión* bajo el PCT Artículo 34 en: 
 
  ☐ en forma de un archivo de texto anexo C/ST.25, y preferiblemente identificado como “Enmendado” 

en la primera línea del texto. 
 
  ☐ en papel o en forma de un archivo de imagen. 
 
 
2. ☐ Además, en caso de que más de una versión o copia de una lista de secuencias se haya presentado o 

proporcionado, las declaraciones requeridas de que la información en las copias posteriores o adicionales 
proporcionadas es idéntica a la que forma parte de la solicitud tal como se presentó o no se extiende más 
allá de la solicitud tal como se presentó, según corresponda. 
 

3. Comentarios adicionales: 
 

*  Si el punto 4 en el Recuadro No. I aplica, la lista de secuencias, que hace parte de la base del reporte, puede 
 marcarse como “reemplazado” 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Formulario PCT/IPEA/409 (enero de 2015) 
 
  



INFORME PRELIMINAR INTERNACIONAL 
SOBRE PATENTABILIDAD (HOJA SEPARADA) 

Solicitud Internacional No. 
 

PCT/EP2019/070434 
 
 
Se hace referencia al siguiente documento: 
 
 
D1  WO 2015/027258 A2 (ERBER AG [AT]) 5 de marzo de 2015 (2015-03-05) 

  
  
Se consideraron detenidamente el conjunto modificado de reivindicaciones y los argumentos 
presentados por el solicitante en la carta de fecha 27.7.2020. 
 
 
Respuesta al recuadro V 
Declaración de motivos relacionada con la novedad, la actividad inventiva y 
aplicabilidad industrial; citas y explicaciones de soporte para dichas declaraciones 
 
 
1 Novedad 

 Las reivindicaciones 1-15 se consideran nuevas en el sentido del Artículo 
33(2) del PCT.  

  

  

2 Actividad inventiva 

 D1 se relaciona con el campo de las hidrolasas a/β. Se comparan varias a/β 
hidrolasas para determinar la actividad hidrolizante de la zearalenona, la 
estabilidad de la temperatura (Beispiel 9, página 39) y la estabilidad del pH 
(Beispiel 11, página 40).  
 
El ejemplo 6, Tabla 7, describe el uso de hidrolasa de Streptomyces 
coelicoflavus (codificada por ID de SEC. NO: 6 que corresponde a ID de SEC. 
NO: 1 de la presente solicitud) para hidrolizar zearalenona.  
 
El problema que debe resolverse a la luz de D1 es la provisión de medios 
alternativos para la hidrólisis de zearalenona.  
 
La solución proporcionada por la presente solicitud es la provisión de variantes 
de hidrolasa de Streptomyces coelicoflavus (ID de SEC. No:1) con mayor 
estabilidad debido a sustituciones en el dominio CAP.  
 
Ahora, para reconocer que se ha resuelto el problema subyacente al objeto 
reivindicado, tiene que ser creíble que el efecto por el que se reconoce la 
actividad inventiva se logre sustancialmente en todas las realizaciones 
reivindicadas.  
 
La estructura de las variantes de hidrolasa de las reivindicaciones 8 y 10 está 
parcialmente indefinida y la limitación funcional solo se refiere a un valor 
GRAVY más negativo. 

  

  

Formulario PCT/Hoja separada/409 (Hoja 1) (EPO-enero de 2015) 



INFORME PRELIMINAR 
INTERNACIONAL SOBRE 
PATENTABILIDAD (HOJA SEPARADA) 

Solicitud Internacional No. 
 

PCT/EP2019/070434 
 
 
 La solicitud describe algunos mutantes específicos con un valor GRVY reducido y una 

mayor estabilidad; sin embargo, no se muestra ni se hace plausible ninguna 
correlación causal. No es plausible que las variantes con GRAVY disminuido y 
mutación indefinida resuelvan el problema de proporcionar hidrolasas α/β con mayor 
estabilidad. El efecto técnico específico (mayor estabilidad) sólo puede tenerse en 
cuenta al evaluar la actividad inventiva, si es evidente que el objeto reivindicado logra 
efectivamente dicho efecto técnico y resuelve así el problema subyacente a la 
invención. Como se señaló anteriormente, no es plausible que todas las variantes que 
se encuentran dentro del alcance de las reivindicaciones 8 y 10 resuelvan el problema 
de proporcionar una variante con mayor estabilidad. Especialmente en el campo de la 
enzimología, se sabe que la sustitución de un solo aminoácido puede tener un efecto 
espectacular sobre la actividad, estabilidad o especificidad del sustrato de las 
enzimas.   
 
Aquellas variantes que carecen de una estabilidad aumentada se consideran variantes 
seleccionadas arbitrariamente para las que no se puede reconocer la actividad 
inventiva. Por lo tanto, no se considera que el objeto de las reivindicaciones 8 y 10 
implique actividad inventiva en el sentido del Artículo 33(3) del PCT en todo el alcance 
de la reivindicación.  
 
El objeto de las reivindicaciones dependientes 12-15 se refiere a una composición o kit 
que comprende la enzima, así como su uso para degradar zearalenona o para tratar 
una enfermedad, son obvias a la luz de D1, contrariamente al artículo 33(3) del PCT. 
D1, página 13, líneas 31-35 describe el uso de a/β hidrolasas como aditivo alimentario 
y el párrafo que une las páginas 16-17 sugiere su uso médico.   
 
Se considera que el objeto de las reivindicaciones 1 a 7, 9 y 11 cumple los requisitos 
de actividad inventiva de conformidad con el artículo 33(3) del PCT. 

Formulario PCT/Hoja separada/409 (Hoja 2) (EPO-enero de 2015) 



[Logo: Schiweck Weinzierl Koch 
life science] 
 
Schiweck Weinzierl Koch, life science Ganghoferstraβe 68 B 80339 München 
 
 
 

Oficina Europea de Patentes 
 
 
80298 Munich 
 
 
 
 
 
Munich, 27 de julio de 2020 

Schiweck Weinzierl Koch 
Patentanwälte Partnerschaft 
mbB 
Ganghoferstraβe 68 B 
D-80339 München 
 
Teléfono: +49 (89) 1894769- 0 
Fax: +49 (89) 1894769- 22 
E-Mail: info@ip-matters.de 
www.ip-matters.de 
 
Dr. Wolfram Schiweck1,2,3,4 

Dr. Gerhard Weinzierl1,2,3,4 
Dr Andreas Koch1,2,3,4 
Dr. Hilary Pioro2,3,4,5 
Dr. Dirk Spiegl2,3,4 
Borys Hagemann2,3,4 
Dr. Susanne Manetto2, 3 
Dr. Gwendolyn Behrendt2,3 
Dr. Lars Michaelis2 
Dr. Bogiao Sun2,3,4 
Dr. Tanja Mogalle-Meierhofer2,4 

 
 
Solicitud internacional de patente No. PCT/EP2019/070434 
Título:  "MEANS AND METHODS FOR CLEAVAGE OF ZEARALENONE" 
Solicitante:  Erber Aktiengesellschaft 
Nuestra referencia:  ERB16135PCT 
 

En respuesta a la opinión escrita de la Autoridad encargada del examen preliminar 
internacional de conformidad con la Regla 66 del PCT de fecha 25 de mayo de 2020: 
 
1. Documentos/solicitudes presentados 
 
1.1.  Un nuevo conjunto de reivindicaciones 1-15 se presenta con el presente en un formulario limpio 

y marcado y se solicita continuar el procedimiento de examen basado en estas 
reivindicaciones recién presentadas. 

1.2.  Si persisten otras preocupaciones sobre la patentabilidad, se ruega al examinador que emita 
una opinión escrita adicional de conformidad con la Regla 66 del PCT. 

 
2. Enmiendas a las reivindicaciones 
 
Las nuevas reivindicaciones corresponden a las reivindicaciones originales que se han enmendado de 
la siguiente manera: 

 Nuevas reivindicaciones 1-3, 9 correspondientes a las reivindicaciones previas 1-3, 9 y que 
no han sido enmendadas; 

 Nuevas reivindicaciones 4, 5, 6, 11-15 correspondientes a las reivindicaciones previas 4, 5, 
6, 11-15 que han sido enmendadas para eliminar las referencias a "cualquiera de las 
reivindicaciones previas" y en su lugar se han aclarado más para mencionar los números 
reales de las reivindicaciones previas. Soporte: reivindicaciones previas 1-15; 

 Nueva reivindicación 7 correspondiente a la reivindicación previa 7 añadiendo una 
característica estructural limitante “en la que la a/β- hidrolasa tiene 95 % o más de identidad 
de secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 de ID de SEC. 
No.: 1” para el lenguaje de la reivindicación. 

 
1 Gesellschafter 
2 Deutsche/r Patentanwält/in 
3 Abogado de patentes europeas 
4 Abogado de marcas comerciales europeas 
5 Agente de patentes de EE.UU 

EU-VAT-No.: DE815229108 
Amtsgericht München PR 1662 

 
Banco de datos internacional: 
Stadtsparkasse München 
IBAN: DE16701500001002840104 
SWIFT-BIC: SSKMDEMM 

 



  

 Soporte: reivindicaciones previas 1-7 y a lo largo de toda la solicitud tal como se presentó 
originalmente, por ejemplo, párrafos [0051, 0040, 0036, 0047-0050, 0054]; 

- Nueva reivindicación 8 correspondiente a la reivindicación previa 8 ha sido modificada 
limitando el objeto reivindicado a una hidrolasa que tiene al menos un 95% de identidad de 
secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 de la ID de SEC. 
No.: 1. Soporte: reivindicaciones previas 1-8 y a lo largo de toda la solicitud tal como se 
presentó originalmente, por ejemplo, párrafos [0051, 0011, 0013];  

- Nueva reivindicación 10 correspondiente a la reivindicación previa 10 se ha modificado 
como sigue: se ha limitado a una hidrolasa que tiene al menos un 99% de identidad de 
secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 161 a 235 de ID de SEC. 
No.: 6. Soporte: reivindicaciones previas 1-10 y a lo largo de toda la solicitud tal como se 
presentó originalmente, por ejemplo, párrafos [0050-0051]. 

  
3. Comentarios con respecto a la patentabilidad (punto V) 
3.1. Novedad de las nuevas reivindicaciones 
  
Declaramos de manera respetuosa que las nuevas reivindicaciones 1-15 presentadas aquí superan 
las objeciones del examinador planteadas en la IPEA del 25 de mayo de 2020 y solicitamos que 
los argumentos proporcionados aquí sean considerados por el examinador, por ejemplo, en una 
opinión escrita adicional de conformidad con la Regla 66 del PCT. En detalle: 

  
- En el punto 1.1 del documento WO-IPEA, el examinador opina que, dado que la estructura 

de la hidrolasa obtenida por el método de la reivindicación 1 no está definida en la 
reivindicación 7, las secuencias D2 y D3 que comprenden sustituciones G185R y V160A 
respectivamente destruyen la novedad de la reivindicación 7. En el punto 1.2 del documento 
WO-IPEA, el examinador opina que, dado que D1 describe la secuencia de D3 y su 
actividad en la hidrolización de zearalenona, D1 destruye la novedad para las 
reivindicaciones 7, 12-15. 

  
 En respuesta a esto, respetuosamente declaramos que la nueva reivindicación 7 ha sido 

limitada estructuralmente a la α/β-hidrolasa que tiene 95% o más de identidad de 
secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 de la ID de SEC. 
No.: 1. Por consiguiente, las secuencias del arte previo de D2 (que tienen un 79,7% de 
identidad con la secuencia 145 a 218 de ID de SEC. No.: 1), D3 (que tienen un 61,3% de 
identidad con la secuencia 145 a 218 de ID de SEC. No.: 1) y D1 (que describe D3) no 
satisfacen el nuevo requisito de la reivindicación 7 de la identidad de secuencia mínima del 
95% (los fragmentos correspondientes de las secuencias de D2 y D3 están alineados con 
la secuencia 145 a 218 de la ID de SEC. No.: 1 a continuación para conveniencia del 
examinador). Por consiguiente, las nuevas reivindicaciones 7 y 12-15 son nuevas frente a 
las secuencias de D1/D2/D3. 
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# Secuencias_alineadas: 2 
# 1: SEQ1–145–218 
# 2: D2–144–217 
# Matriz: EBLOSUM62 
# Penalización por brecha: 10,0 
# Penalización adicional: 0,5 
# 
# Longitud: 74 
# Identidad:  59/74 (79,7%) 

# Similitud:  65/74 (87,8%) 

# Brechas:  0/74 (0,0%) 
# Puntuación: 324,0 
# 
# 
#===================================== 
  
SEQ1–145–218 1 LVPAHGHSVRQGAGPVFELFRTYLGDQWSVGDWEGFCRAAGASASPMARS 50 

 ll…lllllllll.:lllllllllllllllllll:llll.ll:l.lll.   

D2–144–217 1 LVTTCGHSVRQGAGHLFELFRTYLGDQWSVGDWEGYCRAARASSSQMARF 50  

   
SEQ1–145–218 51 FVADGIPQHLQEYDPEWARVFYEG  74 

 llll.llll::llllllll.l:ll  

D2–144–217 51 FVADEIPQHMKEYDPEWARAFWEG 74 

   
#  
# Secuencias alineadas: 2 
# 1: SEQ1–145–218 
# 2: D3–161–235 
# Matriz: EBLOSUM62 
# Penalización por brecha: 10,0 
# Penalización adicional: 0,5 
# 
# Longitud: 75 
# Identidad:  46/75 (61.3%) 

# Similitud:  56/75 (74.7%) 

# Brechas:  1/75 (1.3%) 
# Puntuación: 254.0 
# 
# 
#===================================== 
   

  
SEQ1–145–218 1 LVPAHGHSVRQGAGPVFELFRTYLGDQWSVGDWEGFCRAAGASASPMARS 50 

 1l11:llll.1.111.111:1.:111111:111:11..11.11.:…:.  

D3–161–235 1 LVPAYGHSVLQAAGPAFELYRDFLGDQWSIGDWKGFVEAAKASPAKAMQL 50  

   
SEQ1–145–218 51 F-VADGIPQHLQEYDPEWARVFYEG 74 

 l..l..ll:l:llllll.l.l:ll  

D3–161–235 51 FPTPDEAPQNLKEYDPEWGRAFFEG  75 

   

   

   

- En el punto 1.3 del documento WO-IPEA, el examinador opina que el fragmento de ID de 
SEC. No.: 3 de D1 correspondiente a la secuencia polipeptídica 145 a 218 de ID de SEC. 
No.: 1 de la invención en proceso tiene una identidad de secuencia del 91%. y comprende la 
sustitución Q205K y, por tanto, destruye la novedad de las reivindicaciones 8, 11-15. 

  
 En respuesta, declaramos respetuosamente que la nueva reivindicación 8 se ha limitado 

estructuralmente a la α/β-hidrolasa que tiene 95 % o más de identidad de secuencia con 
una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 de la SEC ID No.: 1. Por 
consiguiente, el fragmento correspondiente de la ID de SEC. No.: 3 de D1 no satisface el 
nuevo requisito de la reivindicación 8 de la identidad de secuencia mínima del 95% (la 
alineación de secuencia se copia a continuación para conveniencia del examinador). Por 
consiguiente, las nuevas reivindicaciones 8 y 11-15 son el novedoso polipéptido 145-218 de 
la ID de SEC. No.: 3 de D1. 
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#=====================================  
#  
# Secuencias alineadas: 2 
# 1: SEQ1–145–218 
# 2: D1-SEQ3 
# Matriz: EBLOSUM62 
# Penalización por brecha: 10,0 
# Penalización adicionales: 0,5 
# 
# Longitud: 74 
# Identidad:  68/74 (91,9%) 

# Similitud:  69/74 (93,2%) 

# Brechas:  0/74 (0,0%) 
# Puntuación: 369,0 
# 
# 
#===================================== 
   

  
SEQ1–145–218 1 LVPAHGHSVRQGAGPVFELFRTYLGDQWSVGDWEGFCRAAGASASPMARS 50 

 111111111111111111111111111111111111..11.111111111  

D1–SEQ3 1 LVPAHGP.SVRQGAGPVFELFRTYLGDQWSVGDWEGFRSAADASASPMARS 50  

   
SEQ1–145–218 51 FVADGIPQHLQEYDPEWARVFYEG 74 

 1111.11111:11111111.1111  

D1–SEQ3  51 FVADTIPQHLKEYDPEWARAFYEG  74 

   

   

   

- En el punto 1.4 de WO-IPEA, el Examinador reconoce la novedad de la reivindicación 9.  
Estamos de acuerdo con el examinador. 

  
- En el ítem 1.5 de WO-IPEA, el examinador parece tener la opinión de que el fragmento de 

ID de SEC. No.: 1 de D1 que comprende la sustitución de I190V y correspondiente a la 
secuencia polipeptídica 161 a 235 de ID de SEC. No.: 6 de la invención tiene una identidad 
de secuencia del 98% y, por lo tanto, destruye la novedad para la reivindicación 10. 

  
 En respuesta, declaramos respetuosamente que la nueva reivindicación 10 se ha limitado 

estructuralmente a α/β-hidrolasa having 99 % que tiene un 99% o más de identidad de 
secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 161 a 235 de la SEC ID No.: 
6. Por consiguiente, el fragmento correspondiente de la ID de SEC. No.: 1 (I190V) de D1 no 
satisface el nuevo requisito de la reivindicación 10 de la identidad de secuencia mínima del 
99%. Por consiguiente, la nueva reivindicación 10 es novedosa sobre el polipéptido 
correspondiente de ID de SEC. No.: 1 de D1 con I190V.  

  
3.2 Actividad inventiva de las nuevas reivindicaciones 

  
- En los puntos 2-2.3 del documento WO-IPEA, el examinador se opone a la actividad inventiva 

de las reivindicaciones 7-15. El examinador considera D1 como el arte previo más cercano 
y parece reconocer que la solución sugerida en las reivindicaciones 7-11, es decir, variantes 
con mayor estabilidad de temperatura (respaldada por las Figuras 3A y 3B de la invención 
en proceso), lo que permite la granulación del alimento a temperatura elevada. Sin embargo, 
el examinador parece objetar que, dado que las variantes reivindicadas no se limitan a las 
variantes con estabilidad de temperatura aumentada, no es creíble que la invención 
reivindicada se pueda lograr en toda el área reivindicada.  
 
En respuesta a lo anterior estamos respetuosamente en desacuerdo con el examinador y 
sostenemos que la responsabilidad de justificar su causa a base de pruebas es del 
examinador y que una objeción al nivel inventivo basada en la credibilidad sobre todo el 
contenido de las reivindicaciones deberá ser motivada, fundamentada, y basada en 
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 el cálculo de probabilidades (véase Directrices para la búsqueda y el examen en la EPO 
como Autoridad del PCT: 11. “Los argumentos y las pruebas presentadas por el solicitante”  
https://www.epo.org/law-practice/legal-texts/html/guidelinespct/e/g vii 11.htm; Directrices de 
examen de la EPO: G-IV, 7.5.3 “Responsabilidad de justificar la causa a base de pruebas”; 
C-III, 4.1.1 “Objeciones motivadas”;  F-Ill, 4. “Responsabilidad de justificar la causa a base 
de pruebas en cuanto a la posibilidad de realizar y repetir la invención”) lo que no se ha hecho 
en el presente caso, donde la credibilidad de la invención en toda la amplitud de 
reivindicaciones simplemente se cuestiona sin sustentar serias dudas. Este punto de vista 
también está respaldado por la jurisprudencia establecida de la EPO, por ejemplo, 

  
 T 0019/90 (Onco-Mouse), punto 3.3 de las Razones (con énfasis añadido): 

 “Sin embargo, el mero hecho de que una reivindicación sea amplia no es en sí misma 
un motivo para considerar que la solicitud no cumple con el requisito de divulgación 
suficiente según el artículo 83 del EPC. Sólo si existen serias dudas, 
fundamentadas en hechos verificables, se podrá objetar una solicitud por falta 
de divulgación suficiente”. 

 
 T 0247/11 (Granos de cacao tostados/NESTEC), punto 23 de las Razones (con énfasis 

añadido): 
 “Tal como muestran los ejemplos de la patente, el uso de granos de cacao tostados y 

chocolate como material inicial soluciona este problema. Los argumentos esgrimidos 
por la recurrente para fundamentar su objeción de que el problema técnico no se 
resuelve con las reivindicaciones son esencialmente los mismos que los expuestos en 
virtud del artículo 83 EPC (véase el punto XIII supra), y han sido tratados por la junta 
en virtud de este artículo (véanse los puntos 13 a 16 supra). En ausencia de 
argumentos convincentes en sentido contrario, se considera que el problema 
técnico está resuelto en todo el alcance de las reivindicaciones.” 

 
 T 2101/09 (Human Delta3 - Notch/MILLENNIUM), ítem 13 et seq. de las Razones (con 

énfasis agregado): 
 “13. Es una práctica común en el campo de la biotecnología que las 

reivindicaciones en patentes/solicitudes de patente relacionadas con una 
secuencia nueva e inventiva (ácido nucleico, aminoácido) no deben limitarse a 
una secuencia muy específica, sino que también pueden abarcar moléculas que 
tienen un cierto grado de homología y/o identidad con esta secuencia específica. 
El grado de homología/identidad aceptado depende del estado de la técnica 
relevante y de las circunstancias particulares de cada caso individual. Esta 
práctica permite a los titulares/solicitantes de patentes proteger sus invenciones contra 
modificaciones arbitrarias de secuencias específicas. La referencia a al menos el 
95% de identidad en las reivindicaciones 1 y 5 está de acuerdo con esta práctica. 
Además, la redacción de estas afirmaciones ("...cuya... secuencia es al menos 95% 
idéntica a la... secuencia..."; subrayada por la junta) requiere un grado de identidad a 
lo largo de toda la secuencia y no sobre fragmentos cortos y arbitrarios de la misma 
[...] 

  
 14. En algunos casos, podría ser necesario limitar aún más el alcance de una 

reivindicación que se refiera a ese grupo de moléculas, ya sea aumentando el 
grado de identidad y/u homología o requiriendo la indicación de propiedades 
técnicas adicionales, como una actividad específica, efecto, etc. Ninguna de estas 
limitaciones adicionales está presente en las reivindicaciones 1 y 5. 
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 En particular, no hay limitación para los polipéptidos - o para las moléculas de ácido 
nucleico que los codifican - que se unen específicamente a una muesca de polipéptido. 

  
 16. En vista de la estrecha identidad estructural (al menos el 95%) del grupo de 

moléculas de las reivindicaciones 1 y 5 y su bajo grado de identidad con las 
moléculas relacionadas estructuralmente más cercanas, es decir, otras proteínas delta 
humanas (véase la página 8, Tabla 1 de la patente; Identidad máxima del 54%), no 
existen serias dudas (y mucho menos fundamentadas con hechos verificables; 
véase T 19/90, supra) de que puedan ser utilizadas en al menos una de las 
diversas actividades biológicas contempladas en el párrafo [0056] de la patente 
en proceso. 

 
 A pesar de lo anterior, el alcance de las nuevas reivindicaciones se ha reducido y, por lo 

tanto, declaramos respetuosamente que las nuevas reivindicaciones son creíblemente 
inventivas en todo el alcance reclamado. En detalle: 

- las reivindicaciones 7-12 se limitan a secuencias polipeptídicas estrechamente 
relacionadas con un grado muy alto de identidad estructural, es decir, al menos el 95% 
(nuevas reivindicaciones 7-8), al menos 99% (nueva reivindicación 10) o al menos 80% 
(reivindicación 9); 

- todas las reivindicaciones 7-12 mencionan la limitación funcional de ser a/β -hidrolasas; 
como se describe en los párrafos [0028] - [0030] de la solicitud presentada, se encontró 
sorprendentemente que una a/β- hidrolasa que comprende una mutación en una región 
específica, a saber, la región cap y más particularmente el bucle CAP, hace que estas 
hidrolasas sean específicamente estables. La razón de esto es presumiblemente que 
esta región es particularmente flexible, flexibilidad que podría ser negativa para la 
estabilidad de las hidrolasas. Por lo tanto, no tiene lugar una mutagénesis aleatoria en 
la presente invención. Por el contrario, sólo se muta una región específica, que se ha 
demostrado que es particularmente importante para la estabilidad de las hidrolasas. Por 
lo tanto, lo que se hace aquí no es una mutagénesis aleatoria, sino altamente específica 
en una región muy específica de las hidrolasas particularmente susceptible a la 
estabilidad de las hidrolasas. 

- en la solicitud, tal como se presentó originalmente, se proporcionan ejemplos 
representativos de las variantes/propiedades/actividades reivindicadas (es decir, mayor 
estabilidad) dentro del alcance reivindicado, por ejemplo, ejemplo 3 [00172 y siguientes, 
figura 2] y ejemplo 5 [00190 y siguientes, Figura 3]. 

  
 Con base en lo anterior, declaramos respetuosamente que no existen serias dudas (y mucho 

menos fundamentadas por hechos verificables) de que la invención reivindicada es inventiva 
y está habilitada completamente por las nuevas reivindicaciones y que el objeto reivindicado 
es inventivo debido al contenido de las nuevas reivindicaciones. Basándose en lo anterior, 
las nuevas reivindicaciones son inventivas. 

  
4. Comentarios con respecto a determinados defectos de la solicitud internacional (punto VII) 

  
- En el punto VII del documento WO-IPEA, el examinador se opone a la plausibilidad de la 

reivindicación 1 que menciona tanto el índice de hidropatía como una mayor estabilidad 
enzimática. 

  
 En respuesta, respetuosamente no estamos de acuerdo con el examinador y afirmamos que 

la reivindicación 1 se limita a secuencias polipeptídicas estrechamente relacionadas 
con un grado muy alto de identidad estructural de al menos 80%, en el que ejemplos 
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 representativos de los métodos/variantes reivindicadas con propiedades/actividades 
mejoradas reivindicadas (es decir, mayor estabilidad) dentro de la materia reivindicada se 
proporcionan en la solicitud tal como se presentó originalmente, por ejemplo, ejemplo 3 
[00172 y siguientes, Figura 2] y ejemplo 5 [00190 y siguientes, Figura 3]. En consecuencia, 
no existen dudas serias (y mucho menos fundamentadas por hechos verificables) de que la 
invención reivindicada habilitó/reivindicó de manera plausible en toda la materia de las 
nuevas reivindicaciones, por ejemplo, según lo soportado en T 0578/06, ítems 12 y siguientes 
de las razones (con énfasis añadido): 

 [...] “La junta observa que ni en su decisión ni durante la tramitación de la solicitud 
la división examinadora ha presentado argumentos que puedan desacreditar la 
plausibilidad de la invención reivindicada. Además, la junta no ve ninguna razón 
para dudar de la utilidad de la somatostatina para lograr el efecto pretendido. 

  
 13. La junta señala que el EPC no requiere prueba experimental de patentabilidad 

y considera que la divulgación de datos experimentales o resultados en la 
solicitud como evidencia presentada y/o publicada posteriormente no siempre es 
necesaria para establecer que la materia reivindicada resuelve el problema 
técnico objetivo. Esto es particularmente cierto en ausencia de cualquier duda 
fundamentada formulada como en este caso”. 

  
 Con base en lo anterior, respetuosamente declaramos que las nuevas reivindicaciones 

incluyendo sus respectivos efectos técnicos, son plausibles. 
 
5. Comentarios con respecto a determinadas observaciones sobre la solicitud internacional 
(punto VIII) 
 

- En el punto VIII del documento WO-IPEA, el Examinador se opone a la claridad de la 
reivindicación 5, 11 basándose en el uso del lenguaje de dependencia a la reivindicación 
"anterior", así como a mencionar las sustituciones F183Y/V197C con referencia a la ID de 
SEC. No.: 1 y sustitución de P190H con referencia a ID de SEC. No. 6. 

  
 En respuesta, declaramos respetuosamente que las nuevas reivindicaciones son claras y 

concisas y que las objeciones del Examinador han quedado sin efecto. En detalle: se han 
eliminado las referencias a "cualquiera de las reivindicaciones previas" y se han citado los 
números reales de las reivindicaciones previas en las nuevas reivindicaciones. Además, la 
nueva reivindicación 5 depende del método de las reivindicaciones 1 a 4, en la que la 
reivindicación 1 se refiere a posiciones correspondientes a posiciones en ID de SEC. No.: 6 
que comprende F183 y V197, por lo que son posibles las sustituciones de F183Y/V197C en 
dichas posiciones. La nueva reivindicación 11 dependiendo de las hidrolasas de las 
reivindicaciones 7 a 10, en la que la reivindicación 9 se refiere a posiciones correspondientes 
a las posiciones ID de SEC. No.: 5 que comprende P190, por lo que es posible la sustitución 
de P190H en dicha posición. En base a lo anterior, las referencias a F183Y/V197C/P190H 
son instantáneamente claras para un experto en la técnica y las nuevas reivindicaciones son 
claras y concisas. 

  
6. Conclusión 

  
- Confiamos en que lo anterior abordará cualquier inquietud que pueda haber tenido la 

autoridad encargada del examen preliminar internacional sobre la patentabilidad de las 
reivindicaciones de esta solicitud. 
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 Esperamos recibir un Informe de examen preliminar internacional (IPRP) (Capítulo II) que 
sea positivo para todas las reivindicaciones. 

 
- También se invita al examinador a ponerse en contacto con nosotros por teléfono o por 

correo electrónico en caso de que se requiera una aclaración sobre cualquier asunto. 
 
Atentamente, 
 

[Signature]  
 

Dr. Gerhard Weinzierl  
Abogado de patentes europeas 

  
Adjunto: 
- Nuevas reivindicaciones 1-15 (copia limpia y marcada) 
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REIVINDICACIONES 

 

1. Un método para incrementar la estabilidad de una /-hidrolasa, comprendiendo la /-

hidrolasa una secuencia que corresponde a las posiciones 145 a 218 de la SEQ ID NO: 1 o una 

secuencia que tiene 80 % o más de identidad de secuencia con una secuencia correspondiente a 

las posiciones 145 a 218 de SEQ ID NO: 1, que comprende 

 

sustituir al menos un aminoácido 

- en una posición correspondiente a una posición 160 a 205 de SEQ ID NO: 1, o  

- en una posición correspondiente a una posición 159 a 204 de SEQ ID NO: 2, o 

- en una posición correspondiente a una posición 160 a 205 de SEQ ID NO: 3, 4, o 5, o  

- en una posición correspondiente a una posición 176 a 222 de SEQ ID NO: 6, 

 

en donde el(los) aminoácido(s) está(n) sustituido(s) con un aminoácido, el cual tiene un índice de 

hidropatía más negativo que el aminoácido sustituido, 

en donde el índice de hidropatía está determinado mediante el índice de hidropatía de Kyte y 

Doolittle, 

obteniendo de ese modo una /-hidrolasa con estabilidad incrementada comparada con la /-

hidrolasa antes de sustituir dicho(s) aminoácido(s). 

 

2. El método de la reivindicación 1, en donde el método comprende sustituir al menos un 

aminoácido  

- en una posición correspondiente a una posición 185 a 191 de SEQ ID NO: 1, y/o  

- en una posición correspondiente a una posición 184 a 190 de SEQ ID NO: 2 y/o  

- en una posición correspondiente a una posición 185 a 191 de SEQ ID NO: 3, 4 o 5 y/o  

- en una posición correspondiente a una posición 201 a 208 de SEQ ID NO: 6. 

 
 

3. El método de la reivindicación 1 o 2, en donde el(los) aminoácido(s) está(n) sustituido(s) 

con un aminoácido seleccionado de R, K, N, Q, D, E, H, P, Y, W, S, T, G, A, M, C, F, L o V, 

preferiblemente el aminoácido está seleccionado de R, K, N, Q, D, E, H, P, Y, W, S, T o G, más 

preferiblemente R, K, N, Q, D, E, H o P. 

  

4. El método de las reivindicaciones 1-3, en donde el(los) aminoácido(s) está(n) sustituido(s) 

con un aminoácido seleccionado de R, D, H, G, N o P, preferiblemente R, D, H, G o N, más 

preferiblemente el aminoácido está seleccionado de R o N. 



 

5. El método de las reivindicaciones 1-4, en donde la sustitución de aminoácidos está 

seleccionada de una o más de V→A, G→R, G→S, A→P, A→R, A→D, A→H, A→N, A→G, S→D, 

P→H, M→D, G→E, I→A, I→V, H→N, Q→K, F→Y y/o V→C, preferiblemente la sustitución de 

aminoácidos está seleccionada de una o más de V160A, G185R, G185S, A186P, A186R, A188D, 

A188H, A188N, A188G, A188R, S189D, P190H, M191D, G199E, I200A, I200V, H203N, Q205K, 

F183Y y/o V197C, más preferiblemente la sustitución de aminoácidos está seleccionada de 

G185R, A186R, A188R, A188D, A188H, A188N y/o M191D. 

 

6. El método de las reivindicaciones 1-5, en donde la estabilidad incrementada es un valor 

GRAVY disminuido, un incremento en la estabilidad frente a pH y/o un incremento en la estabilidad 

térmica. 

 

7. Una /-hidrolasa obtenible por el método de una cualquiera de las reivindicaciones 4, 5 o 

6, en donde la /-hidrolasa tiene 95 % o más de identidad de secuencia para una secuencia que 

corresponde a las posiciones 145 a 218 de SEQ ID NO: 1. 

 

8. Una /-hidrolasa que tiene una secuencia polipeptídica que comprende una secuencia 

correspondiente a las posiciones 145 a 218 de SEQ ID NO: 1 o una secuencia que tiene más de 

95% de identidad de secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 de 

SEQ ID NO: 1, 

  

en donde la secuencia polipeptídica comprende al menos una sustitución de aminoácidos  

- en una posición correspondiente a una posición 160 a 205 de SEQ ID NO: 1, o  

- en una posición correspondiente a una posición 159 a 204 de SEQ ID NO: 2, o  

- en una posición correspondiente a una posición 160 a 205 de SEQ ID NO: 3, 4 o 5, o  

- en una posición correspondiente a una posición 176 a 222 de SEQ ID NO: 6, 

 

en donde la /-hidrolasa tiene un valor GRAVY más negativo de al menos 0,6% comparado con 

un valor GRAVY de una /-hidrolasa que tiene una secuencia polipeptídica de la SEQ ID NO: 1.  

 

9. Una /-hidrolasa que tiene una secuencia polipeptídica que comprende una secuencia 

correspondiente a las posiciones 145 a 218 de SEQ ID NO: 1 o una secuencia que tiene más de 

80 % de identidad de secuencia con una secuencia correspondiente a las posiciones 145 a 218 

de SEQ ID NO: 1, 

  

en donde la secuencia polipeptídica comprende al menos una sustitución de aminoácidos  

- en una posición correspondiente a una posición 185 a 191 de SEQ ID NO: 1, o  



- en una posición correspondiente a una posición 184 a 190 de SEQ ID NO: 2 o  

- en una posición correspondiente a una posición 185 a 191 de SEQ ID NO: 3, 4 o 5, o  

- en una posición correspondiente a una posición de 201 a 208 de SEQ ID NO: 6, 

 

en donde la sustitución de aminoácidos está seleccionada de V→A, G→R, G→S, A→P, A→R, 

A→D, A→H, A→N, A→G, S→D, P→H, M→D, G→E, I→A, I→V, H→N y Q→K y/o  

 

en donde el(los) aminoácido(s) está(n) sustituido(s) con un aminoácido seleccionado de P, R, D, 

H, G o N, preferiblemente el aminoácido está seleccionado de R, D, H, G o N, más preferiblemente 

el aminoácido está seleccionado de R o N, en donde la /-hidrolasa tiene una estabilidad 

incrementada comparada con una /-hidrolasa antes de sustituir dicho(s) aminoácido(s). 

 

10. Una /-hidrolasa que tiene una secuencia polipeptídica que comprende una secuencia 

que corresponde a las posiciones 161 a 235 de la SEQ ID NO: 6 o una secuencia que tiene más 

de 99% de identidad de secuencia correspondiente a las posiciones 161 a 235 de la SEQ ID NO: 

6, 

  

en donde la secuencia polipeptídica comprende al menos una sustitución de aminoácidos  

- en una posición correspondiente a una posición 176 a 222 de SEQ ID NO: 6, 

 

en donde la /-hidrolasa tiene un valor GRAVY más negativo de al menos 0,6% comparado con 

un valor GRAVY de una /-hidrolasa que tiene una secuencia polipeptídica de la SEQ ID NO: 6. 

 

11. La /-hidrolasa de las reivindicaciones 7-10, en donde la /-hidrolasa comprende las 

sustituciones de aminoácidos 

 - G→R y A→N, preferiblemente G185R y A188N;  

- G→S y A→R, preferiblemente G185S y A188R; 

- G→R, A→R, A→H, S→D, P→H y M→D, preferiblemente G185R, A186R, A188H, S189D, P190H 

y M191D; 

- V→A, G→R, A→N, G→E, I→A, H→N y Q→K, preferiblemente V160A, G185R, A188N, G199E, 

I200A, H203N y Q205K; 

- V→A, G→S, A→R, G→E, I→A, H→N y Q→K, preferiblemente V160A, G185S, A188R, G199E, 

I200A, H203N y Q205K; 

- V→A, G→E, I→A, H→N y Q→K, preferiblemente V160A, G199E, I200A, H203N y Q205K  

- V→A, G→R, A→R, A→H, G→E, I→V, H→N y Q→K, preferiblemente V160A, G185R, A186R, 

A188H, G199E, I200V, H203N y Q205K; 

- V→A, G→R, A→R, A→H, S→D, P→H, M→D, G→E, I→V, H→N y Q→K, preferiblemente V160A, 

G185R, A186R, A188H, S189D, P190H, M191D, G199E, I200V, H203N y Q205K y/o 



F→Y y V→C, preferiblemente F183Y y V197C.  

 

12. Un uso de una /-hidrolasa de las reivindicaciones 7-11 para degradar zearalenona 

(ZEN). 

 

13. Una composición que comprende una /-hidrolasa de las reivindicaciones 7-11, 

preferiblemente la composición es un o aditivo alimenticio o de alimentación animal o un producto 

alimenticio o de alimentación animal. 

 

14. La /-hidrolasa o la composición de las reivindicaciones 7-11 o la composición de 

reivindicación 13 para uso en el tratamiento o profilaxis de una enfermedad. 

 

15. Kit que comprende la /-hidrolasa de las reivindicaciones 7-11 o 14 o la composición de 

las reivindicaciones 13-14. 

 


