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Resumen: ElI Programa Prioritario de Investigacion denominado “Desarrollo de Bioprocesos
Sustentables y sus aplicaciones en el campo de la salud, medioambiente y alimentos” esta
constituido por los siguientes Proyectos de Investigacion:

1) Bioproduccion de compuestos de interés farmacéutico mediante sistemas biocataliticos
nanoestabilizados

2) Modificacién regio-selectiva de analogos de nucléosido y su evaluacion in vitro

3) Estabilizacién de enzimas para su posterior aplicacion industrial

4) Sistemas biocataliticos aplicados a la industria ambiental

En la actualidad se puede apreciar una marcada tendencia mundial hacia la denominada Quimica
Verde para el disefio de procesos biotecnoldgicos cada vez mas benignos con el medio ambiente.
El desarrollo sustentable debera conseguirse con nuevas tecnologias que provean a la sociedad
los productos que necesita de una manera responsable con el medio ambiente. La utilizacion de
células y/o enzimas estabilizadas en diferentes soportes y matrices permite el desarrollo de nuevas
rutas biosintéticas y actividades de remediacion que responden, en su mayoria, a los doce
principios de la Quimica Verde reduciendo los requerimientos de energia, disminuyendo la
necesidad de costosos y complejos métodos de separaciones, incrementando la selectividad del
proceso, permitiendo el uso de materias primas renovables o minimizando las cantidades de
reactivos necesarias y disminuyendo la utilizacion de sustancias auxiliares (solventes y/o
catalizadores quimicos).

En base a lo planteado anteriormente, en este Programa se abordaran en una primera instancia
tematicas relacionadas al desarrollo de Procesos Biotecnoldgicos Sustentables de elevada
productividad y bajo impacto ambiental para aplicaciones en la Industria Ambiental y Farmacéutica.
Los avances obtenidos en los primeros afios de ejecucion permitirAin generar un know-how
adecuado que favorecera la aplicacion de los grupos enziméticos estudiados a la Industria
Alimentaria y por consiguiente la incorporacion de nuevos proyectos al programa “Desarrollo de
Bioprocesos Sustentables y sus aplicaciones en el campo de la salud, medioambiente y alimentos”

a partir de su renovacion en el afio 2017.

Las tareas experimentales se focalizaran en consolidar los avances logrados por LIBioS en
tematicas relacionadas a la aplicaciéon de Biotecnologia Sustentable en la Industria Farmacéutica.

De esta manera, los biocatalizadores seleccionados previamente en dicho laboratorio, seran



nanoestabilizados con el objetivo de mejorar su resistencia, estabilidad y productividad,
favoreciendo un posterior disefio de escalado para la produccién de los analogos de nucledsidos
de interés (Proyecto 1) entre los que se destacan floxuridina y ribavirina, los cuales ya han sido
producidos en LIBioS pero usando matrices naturales (alginato, agarosa) de limitadas cualidades
fisico-mecanicas. Los andlogos de nucledsidos obtenidos seran modificados enzimaticamente,
mediante el uso de glicosidasas y lipasas, con el fin de mejorar sus propiedades farmacocinéticas.
Los nucleosidos acilados o glicosidados biosintetizados seran evaluados in vitro sobre lineas
celulares segun corresponda. En consecuencia, para evaluar la actividad antitumoral de los
derivados de floxuridina se utilizaran las lineas Caco-2 y Huh-7 y el efecto antiviral de los derivados
de ribavirina obtenidos se ensayaran utilizando sistemas de replicacién in vitro del virus de hepatitis
C en células Huh7.5 (Proyecto 2).

Adicionalmente, se evaluara la actividad de novedosas lipasas o lipasas comerciales estabilizadas
en matrices mixtas y su potencial aplicacién en la obtencién de biocombustibles, especificamente
biodiesel a partir de sustratos de bajo costo como aceites vegetales residuales. Posteriormente, se
ensayard el escalado del bioproceso desarrollado (Proyecto 3).

En relacion al Proyecto denominado “Sistemas biocataliticos aplicados a la industria ambiental”
perteneciente al Programa propuesto, las actividades iniciales estaran vinculadas con la
estabilizacion de enzimas con comprobada actividad oxidoreductasa, especialmente lacasas y
glicosidasas, las cuales ya han sido seleccionadas mediante metodologia de screening en LIBioS,
y la posterior aplicacion de los biocatalizadores inmovilizados activos en el tratamiento de aguas

residuales y remocién de colorantes presentes en residuos de uso industrial.



