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Bioeconomia y Biotecnologia

Recursos fosiles NO SOSTENIBLES

(petréleo, carbén, gas natural) No disponible a Iargo.plazo
Aumento de precio

OQON“A CIRC(/( Objetivo poll’ti%econémico

fundamental siglo XXI

LLQI) Mantenimiento del valor ‘yﬁ DESARROLLO SOSTENIBLE

de los productos, los

TRISHEISS 1 25 Teeuses Crecimiento economico sostenible:
(agua, energia,..) en la Recursos seguros y sostenibles para la produccion industrial
economia  durante el Sistema financiero y de inversion de confianza

mayor tiempo posible, y Sistema financiero y de inversion de largo recorrido temporal
que reduccion al minimo Seguridad ecoldgica

la generacidn de residuos. Perspectivas de vida y trabajo sostenible para las personas
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Bioeconomia y Biotecnologia

Recursos fosiles NO SOSTENIBLES

No disponible a largo plazo
Aumento de precio

4

(petroleo, carbdn, gas natural)

Objetivo politico/econdmico
fundamental siglo XXI

«Cerrar el Ciclo de Vida» DESARROLLO SOSTENIBLE

productos, servicios, residuos,

materiales, agua, energia

Bioeconomia

Materias primas de origen »
bioldgico

>
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Bioeconomia y Biotecnologia

BIOECONOMIA ——

Conjunto de las actividades econdémicas que obtienen productos y servicios,
generando valor econdmico, utilizando como elementos fundamentales los

recursos hiologicos.

Objetivo

Produccion y comercializacion de alimentos, productos forestales,
bioproductos y bioenergia, obtenidos mediante transformaciones fisicas,
quimicas, bioquimicas o biologicas de la materia organica no destinada al
consumo humano o animal y que impliquen procesos respetuosos con el
medio, asi como el desarrollo de los entornos rurales.

W | Congreso Nacional sobre
. N £ Transformacidn de Azucares a Productos de Alto Valor Afiadido por Via Microbiana
Bioeconomia Forestal Victoria  Sactos




Bioeconomia y Biotecnologia

Biorefineries — Industrial Processes and Products. Status Quo and Future Directions 2006 WILEY-VCH Verlag GmbH & Co.

BIOECONOMIA

Productos, combustibles y energia

Productos basados
en biomasa
Bioenergia

Biocombustibles

BIORREFINERIAS

Materias primas biogeneradas
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Bioeconomia y Biotecnologia

Biorefineries — Industrial Processes and Products. Status Quo and Future Directions 2006 WILEY-VCH Verlag GmbH & Co.

U.S. Department of Energy
Energy Efficiency and Renewable Energy

Pacific Northwest National Laboratory (PNNL)
National Renewable Energy Laboratory (NREL)
Office of Biomass Program (EERE)

. 4

IDENTIFICACION de moléculas
con multiples grupos funcionales
que posean el potencial de ser
transformados en nuevas familias
de moléculas de utilidad
A PARTIR DE AZUCARES

BUILDING BLOCKS

Werpy T, Petersen G (eds) (2004) Top Value Added
Chemicals from Biomass. US Department of Energy.
www.osti.gov/bridge
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BIOECONOMIA

Productos, combustibles y energia

Productos basados
en biomasa
Bioenergia

Biocombustibles

BIORREFINERIAS

Materias primas biogeneradas
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\ BUILDING BLOCKS

300 Candidatos

Modelo petroquimico
Datos quimicos
Datos de Mercado

Propiedades

Rendimiento de candidatos potenciales
Experiencia industrial del PNNL y NREL

30 Candidatos

Mercados potenciales de ellos y sus derivados
Complejidad técnica de rutas de sintesis
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Top 12 building blocks

1,4-diacidos: succinico, fumarico, malico
Acido 2,5-furan dicarboxilico
Acido 3-hidroxipropidnico
Acido aspartico
Acido glutarico
Acido glutamico
Acido Itacénico
Acido levulinico
3-hydroxibutirolactona
Glicerel
Sorbitol
Xilitol/arabinitol

Werpy T, Petersen G (eds) (2004) Top Value Added
Chemicals from Biomass. US Department of Energy.
www.osti.gov/bridge
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‘ BUILDING BLOCKS Top 12 building blocks

1,4-diacidos: succinico, fumarico, malico

3 — xilico
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C.H.NOMW =85.11 b
H 0
. / iy 1 ) N na
\ 4,4-Bionolle O DBE

NMP

(polyester) CH 0, MW = 146.14
CHNOMW =93.13

Xilitol/arabinitol

Werpy T, Petersen G (eds) (2004) Top Value Added
Chemicals from Biomass. US Department of Energy.
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Bioeconomia y Biotecnologia

Acido glucénico
Acido lactico
Acido malénico
Acido propidnico
Triacidos: citrico y aconitico
Acido xilénico
Acetoina
Furfural
Levoglucosano
Lisina
Serina

Treonina
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Building blocks de interés

Top 12 building blocks

1,4-diacidos: succinico, fumarico, malico
Acido 2,5-furan dicarboxilico
Acido 3-hidroxipropidnico
Acido aspartico
Acido glutarico
Acido glutamico
Acido Itacénico
Acido levulinico
3-hydroxibutirolactona
Glicerol
Sorbitol
Xilitol/arabinitol

Werpy T, Petersen G (eds) (2004) Top Value Added
Chemicals from Biomass. US Department of Energy.
www.osti.gov/bridge
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S. Choi et al. / Metabolic Engineering 28 (2015) 223-239

Chemical route

Starch W’i‘“?'- BIOECONOMIA
Sugars B ~
. L@VUIINIC acCid . s
T Productos, combustibles y energia
Glucose - I
rr———— Soﬁnol
Arabinose “Fyasgenaton " A"‘_:’“"'
- f i
o [T

2,5-FDCA
Fructos B ion f :
Levulinic acid

o n A
Triglyceride vansesinnicaron ~ Glycerol

Productos basados
en biomasa
Bioenergia

Biocombustibles

BUILDING BLOCKS BIORREFINERIAS

Werpy T, Petersen G (eds) (2004) Top Value Added
Chemicals from Biomass. US Department of Energy.

winost govlridge Materias primas biogeneradas
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Bioeconomia y Biotecnologia

BIOECONOMIA ——

conuaioBiotechiologiaresicanaecdeitas tecnoiggtasios,
9 ?é?'ﬁ’cj A TENtE I BLAYET 48 8 95 Bio W e B RGITi &

recursos biologicos.

Objetivo

Produccion y comercializacion de alimentos, productos forestales,
bioproductos y bioenergia, obtenidos mediante transformaciones fisicas,
quimicas, bioguimicas o bioldgicas de la materia organica no destinada al
consumo humano o animal y que impliquen procesos respetuosos con el
medio, asi como el desarrollo de los entornos rurales.
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Bioeconomia y Biotecnologia

La Biotecnologia es una de las tecnologias
potencialmente impulsoras de la Bioeconomia

EUROPEAN FEDERATION OF

BIOTECHNOLOGY

La Biotecnologia es la integracion de Ciencias Naturales e Ingenieria para llevar

a cabo la aplicacion de organismos, células, partes de las mismas y analogos
moleculares en productos y servicios.

(EFB, 1989)
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Bioeconomia y Biotecnologia

Empleo de células completas

I Biogénesis |
| I et
Fermentacion Fermentacion Fermentacion , Cultivo de
en estado sélido anaerobia aerobia Tecnologia [ ES
sumergida sumergida A DRA superiores
Vino Queso Acetona Penicilina Insulina Hormona
Pan Encurtidos Butanol Estreptomicina Vacunas crecimiento

Anticuerpos

I10000-6000 a.C. 3000 a.C. 1864 1910s

Y.-H.P. Zhang / Biotechnology Advances 33 (2015) 1467-1483
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Bioeconomia y Biotecnologia
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Bioeconomia y Biotecnologia

SALUD:
DIAGNOSTICO
TERAPEUTICA

Obtencion vacunas y antibioticos
Desarrollo nuevos farmacos

BlOTECNOLOGiA Técnicas moleculares de diagnéstico

ROJ A Terapias regenerativas
Terapia génica y celular
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Bioeconomia y Biotecnologia

BIOTECNOLOGIA
N VERDE

AGRICULTURA

Transgénesis y mejora vegetal
Resistir plagas, virus, estrés abiético
Mejora nutricional

Obtencién de biofactorias vegetales

W | Congreso Nacional sobre

" : 4 Transformacion de Azlcares a Productos de Alto Valor Afadido por Via Microbiana
N Bioeconomia Forestal Victoria  Sactos




Bioeconomia y Biotecnologia

BIOTECNOLOGIA
VERDE

BIOTECNOLOGIA
GRIS

MEDIOAMBIENTE

Anidlisis genético poblacional

Conservacion de especies
Almacenamiento de genomas

Biorremediacion de suelos y subsuelo
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Bioeconomia y Biotecnologia

MARINA

v Acuicultura

BIOTECNOLOGIA v BIOTECNOLOGIA
AZUL wv(@ & VERDE

v Uso de algas para produccion

v' (Fase temprana)

BIOTECNOLOGIA
GRIS
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Bioeconomia y Biotecnologia

@l BIOTECNOLOGIA
\ VERDE

INDUSTRIAL
BIOTECNOLOGIA BIOTECNOLOGIA
BLANCA GRIS

P | Congreso Nacional sobre
‘ g Bioeconomia Forestal Transformacion de Azucares a Productos de Alto Valor Afiadido por Via Microbiana

Victoria E. Santos




NIVERSIDAD

OMPLUTENSE Bioeconomia y Biotecnologia

MADRID

Biorefineries — Industrial Processes and Products. Status Quo and Future Directions 2006 WILEY-VCH Verlag GmbH & Co.

BIOECONOMIA

Productos, combustibles y energia

Aplicacion de la Biotecnologia
moderna para la produccion
sostenible de productos quimicos,
materiales y combustibles a partir
de recursos renovables, usando
células y/o enzimas

Productos basados
en biomasa
Bioenergia

Biocombustibles

BIOTECNOLOGIA

INDUSTRIAL BIORREFINERIAS

Materias primas biogeneradas
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Biotecnologia Industrial

Co-productos

Cana de Combustibles

azucar
/Remolacha

BIORREFINERIA | Sacarosa

Proceso industrial que emplea
biocatalizadores (cé€lulas o enzimas)
para llevar a cabo la transformacion
deseada

BIOPROCESO

Condiciones de operacion suaves
P:1atm
T:20°C<T<65°C
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Co-productos

Enzimas

Caina de Combustibles
azucar BIORREFINERIA | Sacarosa O
/Remolacha (7))
Co-productos LL] Productos
U guimicos
Granos BIORREFINERIA I Glucosa/ O
Almidon Fructosa m
__________ Enzimas — ___________ |[SaTE—> Polimeros
: Co-productos ! O
i I o
: Ligno- : m \
: celulésica BIORREFINERIA [l Azucares Especialidades
I
I
L
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Bioprocesos microbianos

Biological route

yustibles
Sugars ’
ij ~» Biohydrocarbon
+ .
PEP —* Ethanol
/R‘ uo\/j.‘\/ou P 1 B ke UCtOS
ruvate i i .
V'R Glycerol y | — "+ Lactic acid icos
v Ri 3.
\/E‘ i Acetyl-CoA ==+ Biohydrocarbon
I — Ethanol
v'Ri Py :
3-HP |

v Pi /Oxaloacetate —+ 3-HP ero
M ""L‘L’,Tm /o ,/ Citrate — -~ .b|ress>

Aspartic acid ~Y Itaconic acid

i Malate
3-HP t
i a-ketoglutarate .
ot 3 alidades
Fumarate / i
\ . PR [ '1""""L'L’

I
Succinate  Glutamic acid

S. Choi et al. / Metabolic Engineering 28 (2015) 223-239
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Bioprocesos microbianos

Capacidades metabdlicas de los microorganismos

MICROBIOLOGIA

GENETICA

Estudio y mejora
de cepasy
condiciones

BIOQUIMICA

QuiMICcA

COMPUTACION

INGENIERIA QUIMICA

Empleo de microorganismos
de forma controlada
con objetivos especificos

BIOPROCESO
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Bioprocesos microbianos

Grupo FOPIMA-UCM

+ Catalisis Homogénea y Heterogénea: Estudios fenomenoldgicos
< PTocesos Biotecnologicos: Desarrollo y Modelizaciom—>
+ Biorretiner )

: - - chy
'80s: Comienzo en procesos microbianos | &

1 DY b
e -
LY I_l\Lt\_\

4
A
"

'90s: Comienzo en procesos enzimaticos X
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Sustrato

Sacarosa

Bioprocesos microbianos

Producto

Xantano

Microorganismo

X. campestris

Glucosa+aceite

Soforolipidos

T. bombicola

Paja de trigo

Celulasas

T. reseii

Sacarosa

Escleroglucano

S. glucanicum

Glicerol (biodiesel)

1,3-propanodiol

S. blattae

Glicerol (biodiesel)

2,3-butanodiol

R. terrigena

Glicerol (biodiesel)

Dihidroxiacetona

G. oxydans

Residuos naranja

Ac. D-lactico

L. delbrueckii

Glucosa (celulosa)

Isobutanol

S. blattae (GMO)

Xilosa (hemicelulosa)

Ac. Succinico

A. succinogenes

Residuos naranja

Ac. Fumarico

R. arrhizus

: ,‘ I Congreso Nacional sobre
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Bioprocesos microbianos

DESARROLLO del PROCESO

Estado de las células Concentracion
VARIABLES Composicion del medio de cultivo Rendimiento
Condiciones de operacion Productividad

INFLUENCIA
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Bioprocesos microbianos

MICROORGANISMO

PRODUCCION

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto

Proceso Industrial

= W | Congreso Nacional sobre

. n; £ Transformacidn de Azucares a Productos de Alto Valor Afiadido por Via Microbiana
Bioeconomia Forestal Victoria  Sactos




Bioprocesos microbianos

Pe-inéculo
Composicion medio de
cultivo

OBJETIVOS: Condiciones de operacion

v Resultados reproducibles Inéculo
4 Optimizacién de Ia Composicion medio de

cultivo

produccién de indculos : Condiciones de operacién

Concentracion inicial de
biomasa

Mantenimiento y conservacion de células
Composicién medio crecimiento
Condiciones de operacion (T, pH, N)
Preparacion indculo para produccion

MICROORGANISMO g ¥

PRODUCCION

CAMBIO de .
ESCALA
Planta Piloto

Estudios de crecimiento y/o
produciion
(Resultados repetitivos)

g
2
8 2 -
E
‘©
[3)
Preparacion indculo
14 —o—  1etapa ]
. —— 1 etapa
Proceso Industrial —— Z2etapas
—0— 2 etapas
0 T T v T v T T T T T T T T T
0 5 10 15 20 25 30 35
tiempo (h)
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Bioprocesos microbianos

- Mantenimiento y conservacion de células

MICROORGANISMO g - Composicién medio crecimiento

- Condiciones de operacion (T, pH, N)
Preparacion indculo para produccion

- Composicion del medio
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados)
- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

OBJETIVOS: Concentracion
v" Medio de produccién éptimo Rendimiento
v' Condiciones de operacion 6ptimas Productividad

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto

Proceso Industrial

W | Congreso Nacional sobre
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Bioprocesos microbianos

Esquema de un

biorreactor Agitacion
Bombeo de /
Vapor acido / base \,;,;¢Manameuo
M d (\ L; Valvula de alivio de presidn
edio 3 S Al panel de
Aire | | control —
I ® @)
CO ) | Sensores
Agua de sy 35
enfriamiento \ volle”
HED (] _
Camisa de ‘ o eo° Salida de
(45 19 ] agua

. —_— |
regulacion de | N
temperatura \

Salida de productos
o efluentes
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I Produccidn de acido D-lactico a partir de residuos de naranja L. delbrueckii delbrueckii CECT286

T (2C) 35 37 43 45 47

Rendimiento (%) 78,7 | 80,3

N
~

79,6 | 79,1 | 66,6

3,20 | 2,91 | 2,09 | BiEwJEEItlE

0,85 ] 0,90 | 0,92

w
~
o

Productividad (g/L.h)] 2,64 | 3,86

Selectividad (g/g) | 0,85 | 0,85

% D-Lact nd. | 95,9 93,9 | 87,0 | 834

pH control 5,0 5,2 5,8 6,0 6,2

Rendimiento (%) 62,6 | 70,5 72,0 | 69,2 | 67,6

3,79 | 3,81 | 3,62

0,76 | 0,73 | 0,71

Productividad (g/L.h)] 2,88 | 3,25

Selectividad (g/g) | 0,76 | 0,76

% D-Lact 98,4 | 97,5 98,2 n.d. n.d.

O
o0
ul

€RA  IB

Transformacion de Azucares a Productos de Alto Valor Ailadido por Via Microbiana
Victoria E. Santos




Bioprocesos microbianos

I Produccidon de 2,3-BD a partir de glicerol I Raoutella terrigena CECT 4519

Concentracion sustrato inicial Velocidad de agitacion

Productividad 3 Productividad
(g/L-h) (%) (g/L-h)
11

6,0 19 0,24 3,5 0,09
22,0 27 0,34 4,6 14 0,14
33,1 30 0,37 51 15 0,20
50,9 36 0,38 5,9 19 0,24
30,7 16 0,22 3,9 13 0,14
21,8 10 0,17 1,9 8 0,07
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Bioprocesos microbianos

Raoutella terrigena CECT 4519

Concentracion sustrato inicial

I Produccion de 2,3-BD a partir de glicerol I

50 ] Productividad
140 g/L
(g/L-h)
40 -
. 6,0 19 0,24
—]
o
— 30 22,0 27 0,34
2 190 g/L
o 33=¢ 56 3%
20 210 g/L R . PR I
10 30,7 16 0,22
21,8 10 0,17
0 T T T T T T T T T
0 30 60 90 120 150
t (h)
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Concentracion sustrato inicial

50
140 g/L
40
=
o
— 30-
a 190 g/L
UN‘
20 210 g/L
10 -
0 T I T I T I T I T I
0 30 60 90 120 150
t (h)

¥ | Congreso Nacional sobre

Bioprocesos microbianos

Raoutella terrigena CECT 4519

I Produccion de 2,3-BD a partir de glicerol I

210 g/L

t (h)

200

150

S
o
Glicerol (g/L)

50
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Bioprocesos microbianos

Raoutella terrigena CECT 4519

I Produccion de 2,3-BD a partir de glicerol I

Concentracion sustrato inicial

50 4
1 .
140 g/L > 110 g/L
359 809 140 g/L
40 - =
= e 190 g/L
A —
?g v 10 J
= 30- =
3 190 g/L 2 210 g/L
(Sh o
20 4 210 g/L
5 ] V4
o Inhibicion del
crecimiento
0 - T y T T T T T T T 0 T T y T g T T T T T
0 30 60 90 120 150 0 30 60 90 120 150
t (h) t (h)
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Influencia del oxigeno disuelto en bioprocesos |

P : :
Capa limite’ ' REACCION BIOQUIMICA

"“ . > \ | |

..0 .’.’ : ..0 : : .
-t L Agregado
2 s . g L B o 2
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Bioprocesos microbianos

Esquema de un
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Bioprocesos microbianos

Raoutella terrigena CECT 4519

I Produccion de 2,3-BD a partir de glicerol I

Influencia Velocidad agitacion

8 Dafio celular??? M Productividad
. 325 rpm 6 | g | (gn
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2 - 14 0,14
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" [E 59 19 0 74_|
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N 8 0,07
0 10 | ZIO | 310 | 40
t (h)

€RA

P | Congreso Nacional sobre
Bioeconoml’a Forestal Transformacidn de Azucares a Productos de Alto Valor Afiadido por Via Microbiana

Victoria E. Santos




Bioprocesos microbianos

Xanthomonas
campestris Fermenta}dor tanque
agitado
| ZIb et 800 rpm

Incubadora orbital
250 rpm
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Bioprocesos microbianos

Raoutella terrigena CECT 4519

I Produccion de 2,3-BD a partir de glicerol I

C, .o 8/L)
Células (g/L)

0 10 20 30
t (h)
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Bioprocesos microbianos

DESARROLLO del PROCESO

Estado de las células Concentracion
VARIABLES Composicion del medio de cultivo Rendimiento
Condiciones de operacion Productividad

INFLUENCIA

Cinéticas de la Biorreaccion

2 Transferencia de Materia L-S; G-L-(S) Efectps enla
Aaehhios Fluido-dindmica velocidad del
Dafio Celular proceso

= . ESTUDIO de FENOMENOS
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Bioprocesos microbianos

Mantenimiento y conservacion de cepas

MICROORGANISMO - Composicién medio crecimiento
- Condiciones de operacion (T, pH, N)
Preparacion indculo

- Composicion del medio
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados)
- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

- Estudio transferencia de materia
- Estudio estrés hidrodindmico

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto

Proceso Industrial
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Bioprocesos microbianos

- Mantenimiento y conservacion de cepas
ICROORGANISMO - Composicion medio crecimiento

- Condiciones de operacion (T, pH, N)
Preparacion indculo

- Composicion del medio
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados)
- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

- Estudio transferencia de materia
- Estudio estrés hidrodindmico

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto

0% o U

€
[y

Proceso Industrial
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9 compiimiNsE Bioprocesos microbianos

’ MADRID

MICROORGANISMO == Mantenimiento y conservacion de cepas

- Composicién medio crecimiento
- Condiciones de operacion (T, pH, N)
Preparacion inoculo

- Composicion del medio
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados)
- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

- Estudio transferencia de materia
- Estudio estrés hidrodindmico

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto
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Bioprocesos microbianos

DESARROLLO del PROCESO

Estado de las células Rendimiento
VARIABLES Composicion del medio de cultivo Productividad
Condiciones de operacion Concentracién

MODELIZACION

Cambio de escala
Estudio tecno-econémico
Disero del reactor
Disefio del control

INFLUENCIA

Cinéticas de |la Biorreaccion
Transferencia de Materia L-S; G-L-(S) | IRadIc:
Fluido-dindamica velocidad del
Dafio Celular proceso

= . ESTUDIO de FENOMENOS
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€ conrtiikes Bioprocesos microbianos

MADRID

- Mantenimiento y conservacion de cepas .
MICROORGANISMO - Composicion medio crecimiento MOdelQ C.metlco el
»|  crecimiento del

- Condiciones de operacion (T, pH, N) ) i
Preparacion indculo microorganismo

- Composicion del medio .
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados) ) Modelo Cmetl.c,o de
la produccion

- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

- Estudio transferencia de materia
- Estudio estrés hidrodinamico —— Modelo fisico

CAMBIO de
ESCALA
Planta Piloto

Proceso Industrial
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€ conrtiikes Bioprocesos microbianos

MADRID

- Mantenimiento y conservacion de cepas .
MICROORGANISMO - Composicion medio crecimiento MOdelQ C.metlco el
»|  crecimiento del

- Condiciones de operacion (T, pH, N) ) i
Preparacion indculo microorganismo

- Composicion del medio .
- Concentracion inicial sustratos (hidrolizados) ) Modelo Cmetl.c,o de
la produccion

- Condiciones de operacion (T, pH, N,...)

PRODUCCION

- Estudio transferencia de materia
- Estudio estrés hidrodinamico —— Modelo fisico

CAMBIO de
ESCALA
: MODELO
Planta Pilot :
anta rFiloto l MACROCINETICO
L .. Simulacion a
mayor escala

Experimentacion
a mayor escala

Proceso Industrial >

Sl
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Bioprocesos microbianos

BioProcesos Comerciales
Trends in Biotechnology April 2013, Vol. 31, No. 4

475 0,9 550

Comp. Base 5-11 857 50-86
Especialidades 375 5,0 435 87-110 679 300-340 . ,
Billones de ddlares
Q. Fina 100 15,0 125 25-32 195 88-98
Polimeros 250 0,3 290 15-30 452 45-90
Total 1200 21,2 1400 132-183 2183 483-614

Producto Empresas

Acido succinico Myriant, Bioamber, Succinity, Reverdia
Acido 3-hidroxipropanoico Perstorp (prep)
Acido Itacénico Qingdao kehai Biochemistry co Ltd.
Acido Lactico Numerosas (Isémero L-)
Isopreno DuPont y GoodYear (prep)
. S. Choi et al. / Metabolic Engineering 28 (2015) 223-239
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Retos Futuros

Materiales y productos quimicos objetivo Trends in Biotechnology, 29 (8), 370-378, 2011

‘ é¢Productor nativo?

¢Produccion satisfactoria?

éconcentraciéon; rendimiento; subproductos;
estabilidad y tolerancia de la cepa; y
utilizacion de sustratos satisfactorios?

Desarrollo y ¢bioproceso rentable?

optimizacion BIOPRODUCCION
del bioproceso mmme RENTABLE de MATERIALES
y PRODUCTOS QUIMICOS
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Retos Futuros

Dificultades

v’ Capacidad metabdlica limitada de las células:
v' Capacidad de consumo de ciertos azucares y/o sus mezclas
v Afectacidn por variables
v" Regulacion metabolismo

v’ Caracteristicas de las células que complican el cambio de escala
v" No conocimiento de reacciones bioquimicas aplicables (existencia de enzimas)

v" Productos no sintetizables por via microbiana

PREPARACION de MICROORGANISMOS A MEDIDA

Transformacion de Azucares a Productos de Alto Valor Ailadido por Via Microbiana
Victoria E. Santos




Retos Futuros

NECESIDADES

v" Dirigir el flujo del carbono hacia la ruta de interés

v" Eliminacion de genes que conducen a reacciones que compiten con la de interés
v’ Creacién de nuevas funciones metabdlicas

v’ Disefio de genes e introduccién en microorganismos

v" Ingenieria evolutiva

Nuevas Herramientas
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COMPLUTENSE Retos Futuros

MADRID

Capacidades metabdlicas de los microorganismos

INGENIERIA
EVOLUTIVA

BIOLOGIA de
SISTEMAS

Estudio y mejora
de cepasy
condiciones .
INGENIERIA de

METABOLICA PROTEINAS

INGENIERIA

BIOLOGIA Empleo de microorganismos Limitado a un niUmero
SINTETICA de forma controlada muy limitado de

con objetivos especificos microorganismos muy

conocidos

FACTORIA CELULAR N ol

C. glutamicum
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) COMPLUTENSE Retos Futuros

MADRID

\ 3/

Trends in Biotechnology, 29 (8), 370-378, 2011

Materiales y productos quimicos objetivo

‘ é¢Productor nativo?

Produccién satisfactoria? éExistencia de una ruta metabdlica en la naturaleza?

éExistencia de ruta en la célula ¢Existencia de rutas metabdlicas homdlogas?
| huésped para modificar?

\
éExistencia de enzimas para las

rutas deseadas?

Ingenieria metabdlica de sistemas

Biologia de sistemas JE]]-O _— »
Expresion Evolucién de Creacién de

: W e yes > Evolucion de r
{ . S|ceee heterdloga enzimas enzimas nuevas
\ o % Ingenieria M‘ -
. Ingenieria evolutiva i )
> * Metabélica el 2w B &
- ‘ , R L. R = o o AN ! t g
oy Biologia sintética s% ;

N i s I L —
W H g = 1 )
fi e
K Ly m@- .

¢Enzimas funcionales como se desea?

Production

éconcentracion; rendimiento; subproductos;
estabilidad y tolerancia de la cepa; y D I ¢bioproceso rentable?
utilizacion de sustratos satisfactorios? CoAOIOR

optimizacion BIOPRODUCCION
del bioproceso mmme RENTABLE de MATERIALES
y PRODUCTOS QUIMICOS
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Retos Futuros

Empleo de células completas

Células Madre

Tejidos/érganos

I Biogénesis |
| I .
artificiales
Fermentacion Fermentacion Fermentacion . loei Cultivo de _ -
en estado sdlido anaerobia aerobia ch%’?ia aAlulks B-IO|. Smt_etlca y
sumergida sumergida er superiores Biol. de Sistemas
Vino Queso Acetona Penicilina Insulina Eritropoyetina Biocombustibles
Pan Encurtidos Butanol Estreptomicina Vacunas Anticuerpos Bioproductos

I10000-6000 a.C. 3000 a.C. 1864 1910s

Y.-H.P. Zhang / Biotechnology Advances 33 (2015) 1467-1483
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