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ABSTRACT

El grupo de investigaciéon de Biotecnologia de extremdfilos de la
Universidad de Alicante esta especializado en el estudio y en la
aplicacion de microorganismos extremofilos, principalmente
halofilos (tolerantes a altas concentraciones de sal), como
haloarqueas, microalgas y cianobacterias.

Su experiencia se centra en biotecnologia de enzimas,
metabolismo microbiano, desarrollo de compuestos bioactivos de
alto valor anadido y biorremediacion. Ademas, posee capacidad
para desarrollar biocatalizadores estables con amplio rango de
sustratos, y en el desarrollo de soluciones para control de calidad.

El grupo de investigacion busca colaborar con empresas y otros
centros de investigacion interesados en el desarrollo de productos
y/o procesos innovadores en los sectores de agroalimentacion,
cosmeética, salud y medioambiente, entre otros.

INTRODUCTION

La trayectoria del grupo de investigacion se basa en una sdélida produccion cientifica y en una experiencia acreditada, esenciales
para garantizar la viabilidad y el éxito de los proyectos de I+D+i.

El grupo de investigacion Biotecnologia de Extremdfilos (BiotecExtrem) cuenta con una solida trayectoria en el estudio de
microorganismos haléfilos, tanto extremos del dominio Archaeacomo moderados de los dominios Bacteriay Eukarya.

El grupo es experto en analizar a nivel molecular (gendmica, protedmica y transcriptomica) los mecanismos que estos
microorganismos desarrollan para adaptarse a cambios ambientales y condiciones extremas. Estos mecanismos son la base de
diversas tecnologias con aplicacién en diferentes areas. Concretamente, en biotecnologia, procesos industriales (disefio de
biocatalizadores, pigmentos y tintes de origen natural, etc.) y procesos de biorremediacion de aguas y suelos contaminados,
captacion de carbono o nitrégeno o recuperacion de metales, reduciendo asi el impacto antrépico en el medio ambiente.

Asimismo, el grupo es experto en el cultivo y mejora de cianobacterias y microalgas, asi como en la caracterizacién y obtencién
de productos de alto valor derivados.

El consolidado historial de proyectos competitivos, publicaciones de alto impacto y formacién de investigadores de doctorado,
posicionan al grupo de investigacion como un socio estratégico de |+D+i, garantizando que los servicios y tecnologias ofrecidas
se basan en el conocimiento cientifico mas actual y riguroso.
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TECHNICAL DESCRIPTION

Principales lineas de investigacion:

El grupo de investigacion desarrolla su actividad en las siguientes 4reas cientificas:

1. Biotecnologia de enzimas extremofilicas:

e Produccidén, modificacion (mediante mutagénesis dirigida) y determinacién de estructuras 3D de enzimas.
e Produccién de metabolitos de interés biotecnolégico.

e Diseno de biocatalizadores de alta estabilidad térmicay con amplio rango de utilizacién de sustratos.

e Determinacion de las bases estructurales de la extremofilia.

2. Metabolismo en haloarqueas:

e Purificacion y caracterizacion de enzimas clave en determinadas vias metabdlicas.
e Estudios fisiolégicos en condiciones de estrés.

e Construccion y caracterizacion de mutantes knockout.

e Andlisis de expresién de genes implicados en vias metabdlicas: asimilacién de nitrégeno, utilizacion de diferentes fuentes de
carbono e incorporacion de azufre en biomoléculas.

e Estudios de regulacion de vias metabdlicas del carbono, nitrégeno y azufre.

3. Técnicas dmicas aplicadas a organismos halofilicos:
e Estudios de protedmicay transcriptomica en diferentes condiciones. transcriptomica en condiciones de estrés.

e Identificacion y caracterizacion de smal/RNAs, de crucial importancia en la regulacion post-transcripcional.



i3
G 0. G
H]v—-n!'. ol C.

G—U-A-U-G-G-C—A—
—G-6-U-G-C—C—6-U—C f

0t L

o

L

O—0—O—-P—0—-C—0—0—C—

w
|

4. Produccion de compuestos bioactivos a partir de la mejora genética y del cultivo de fitoplancton:

e Cultivo de diversas especies de microalgas y cianobacterias.
e Estudio de lainfluencia de las condiciones de cultivo en los perfiles nutricionales.

e Produccion de compuestos de alto valor afiadido (pigmentos, bioestimulantes, antibacterianos, antifingicos, antiviricos,
biopolimeros, nutracéuticos, etc.).

5. Biorremediacién con microorganismos haléfilos:

e Caracterizacion fisioldgica de haloarqueas, microalgas y cianobacterias haléfilas bajo condiciones de estrés (salinidad,
temperatura, metales, estrés oxidativo, nitrégeno, etc.). Estudios de tolerancia.

e Estudio de proteinas y reguladores transcripcionales implicados en respuesta al estrés.

e Blsqueda de nuevos organismos haldfilos a partir de muestras contaminadas.

6. Utilizacion de biomarcadores moleculares:

e Desarrollo y uso de marcadores moleculares como herramienta de control de calidad y determinacién de variedades vegetales.



Servicios ofrecidos:

e Desarrollo de métodos de purificacion de proteinas.

e Caracterizacion de proteinas.

e Clonajey secuenciacién de genes.

e Determinaciones enzimaticas.

e Sobreexpresién de proteinas recombinantes.

e Estudios funcionales de proteinas mediante mutagénesis dirigida.

e Cultivos celulares de haloarqueas y microorganismos fotosintéticos.

e Identificacion de proteinas mediante técnicas de espectrometria de masas.
e Diseno de marcadores moleculares para la determinacion de variedades vegetales.
e Andlisis de DNA antiguo.

e [dentificacion de microorganismos a partir de muestras medioambientales.
¢ Diseno de fotobiorreactores a pequena escala.

e Determinacién del perfil aminodacidos y acidos grasos.

e Estudios de tolerancia a metales pesados: cromo, litio, arsénico.

Infraestructura analitica y de caracterizacion:

El grupo dispone de equipamiento avanzado para el andlisis y la caracterizacién de moléculas biolégicas. Entre este
equipamiento, cabe destacar:

e Cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC): equipado con detector de fluorescencia y automuestreador, esencial parala
separacion, identificacién y cuantificacion de compuestos.

e Espectrofluorimetro Jasco: equipado con un médulo de stop-flow, lo que permite realizar estudios de cinética enzimatica
ultrarrapidos.

e Microcalorimetro isotérmico (ITC): fundamental para estudiar la termodindmica de las interacciones moleculares (p. €j., unién
enzima-sustrato, proteina-ligando).

e Citometro de flujo.
e Espectrofotometros UV-visible.
e Lector de microplacas.

e Técnicas de electroforesis: sistemas para electroforesis de proteinas y acidos nucleicos, incluyendo un sistema especializado
para electroforesis 2D (separacién de proteinas de una muestra compleja), asi como sistema de captacion de imagenes de geles
(cdmara digital, transiluminador y software de andlisis).

e Microscopios.

e Termocicladores.

Para el cultivo y manipulacién de microorganismos, material genético y proteinas, y el escalado de procesos, dispone de los
siguientes equipos:

e Fermentadores: disponibles con cubas de 2 y 5 litros, necesarios para el cultivo a escala de microorganismos (haloarqueas,
microalgas, cianobacterias) y la produccion de biomasa.

e Incubadores orbitales: con control de temperatura en un amplio rango.
e Estufas de cultivo.

e Camara de cultivo para el crecimiento de microorganismos fotosintéticos.

Parala manipulacion y obtencién de muestras de alta pureza, dispone de los siguientes equipos de preparacién y purificacién:



e Sistemas cromatograficos: incluyendo equipos como Gradifrac y Aka Prime, colectores de fracciones y bombas peristalticas,
vitales para la purificacion de proteinas y otras biomoléculas.

e Ultracentrifuga, centrifugas y microcentrifugas.
e Sonicadores y bano de ultrasonidos: para la lisis celular y preparacién de muestras.

o Sistema de filtracion tangencial y sistema de concentracion de proteinas.

Esta infraestructura demuestra la capacidad del grupo para abordar proyectos que van desde la biologia molecular y la ingenieria
de proteinas, hasta el escalado de cultivos y la caracterizacién estructural avanzada.

ADVANTAGES AND INNOVATIVE ASPECTS

El know-howdel grupo de investigacion se distingue por:

1. Desarrollar proteinas y enzimas de alto rendimiento: se trata de enzimas extremadamente estables (térmica y quimicamente)
gracias a su origen extremofilo, permitiendo su uso en procesos industriales mas eficientes y en condiciones extremas.

2. Ofrecer soluciones medioambientales especificas (biorremediacion): gracias al conocimiento de las rutas metabdlicas
implicadas en los mecanismos de adaptacion de los organismos extremofilos a ambientes sometidos a estrés, es posible
desarrollar diferentes sistemas y procesos para la biorremediacién de suelos y aguas contaminadas o de captacién de carbono,
reduciendo asi el impacto antrépico.

3. Aportar capacidades de I+D+i robustas: dispone de una amplia experiencia en técnicas émicas (protedmicay transcriptémica),
ingenieria de proteinas (mutagénesis dirigida) y cultivo de microorganismos.

4. Obtener productos de alto valor mediante el cultivo de microalgas y cianobacterias: estos microorganismos son fuente de una
gran nimero de bioactivos de interés por sus propiedades nutricionales, antioxidantes, cardio- o neuroportectoras; actividad
antivirica, antibacteriana o antifiingica, o su posible aplicacién como biopolimeros, entre otros. Ya sea para su uso como fuente
de alimento o para la produccién de otros bioactivos, estos microrganismos son un recurso que no compite con otros sectores
como la agricultura o la ganaderia. Ademas, su capacidad de capturar CO> contribuye a reducir la huella de carbono de los
procesos de produccion.

CURRENT STATE OF DEVELOPMENT

En sus primeros anos, el grupo se centré en el analisis del metabolismo del carbono y del nitrégeno, destacando la
caracterizacion de enzimas con aplicaciones biotecnolégicas y el disefio de biocatalizadores con alta versatilidad en el uso de
sustratos y notable estabilidad térmica. Entre los avances mas relevantes se incluyen la expresiéon y determinacion de estructuras
tridimensionales de proteinas halofilicas, la generacion de mutantes puntuales y el estudio de las bases estructurales de la
extremofilia.

La incorporacion de técnicas 6micas (gendmica, protedmicay transcriptémica) ha permitido abrir nuevas lineas de investigacion
enfocadas en la regulacion de la expresion génica de proteinas de interés en el estudio de procesos metabdlicos y respuesta a
condiciones de estrés. Estos estudios han contribuido a la identificacién, no solo de factores de regulacién a nivel transcripcional,
sino también de smal// RNAs que juegan un papel crucial en la regulacion post-transcripcional. Esta asociacion dindmica ha
permitido establecer redes reguladoras de genes (gene-regulatory networks, GNRs) y supone uno de los mayores retos en la
investigacion de microorganismos pertenecientes al dominio Archaea.

Mas recientemente, BiotecExtrem ha iniciado una linea de trabajo centrada en la identificacion y caracterizacién de
microorganismos haloéfilos con potencial en la biorremediacion de ambientes contaminados con metales, incluyendo tanto
organismos heterdtrofos como fotosintéticos. De forma paralela, también se estan realizando estudios de andlisis de valor
nutricional de microalgas en funcién de diversas condiciones de cultivo como la fuente de nitrégeno o el paso de luz del
fotobiorreactor.

MARKET APPLICATIONS

El conocimiento y la experiencia del grupo de investigacion se puede aplicar en los siguientes sectores:

o Industria cosmética: Las propiedades de algunos derivados de los organismos haléfilos, como los carotenoides (antioxidantes) y
los exopolisacaridos, los convierten en valiosos ingredientes para productos del cuidado de la piel.

e Agroalimentacion: Uso de bioestimulantes y biopesticidas producidos mediante el cultivo de microalgas y cianobacterias.
Produccién de ingredientes funcionales. Uso de derivados de las microalgas en alimentaciéon animal (acuiculturay ganaderia).

e Salud: Produccion de compuestos cardio- y neuroprotectores mediante el cultivo de microalgas y cianobacterias. Desarrollo
de formulaciones desinfectantes de superficies.

o Industrias textiles, tenerias: Uso de pigmentos y tintes obtenidos a partir de cultivos de microorganismos extreméfilos. Uso de
enzimas halofilicas en diferentes etapas de produccién.



e Industria del envase: Uso de biopolimeros producidos por organismos halofilos.

e Biotecnologia industrial: Aplicacién de las enzimas extremofilicas como biocatalizadores en procesos industriales que
requieren estabilidad térmica o en la produccion de metabolitos de interés.

e Sector medioambiental: En soluciones de biorremediacién para la eliminacion de contaminantes en suelos y aguas (metales o
compuestos nitrogenados), o como sumideros de CO».

o Sector de las algas: Se trata de un sector cuyo desarrollo esta siendo promovido en la Unién Europea. La mejora genética de las
microalgas, asi como de los procesos de cultivo las mismas, favoreceran la obtencion de productos de alto valor, asi como su
aplicacién como sumideros de carbono en intervenciones de biorremediacién.

COLLABORATION SOUGHT

Se buscan empresas o entidades interesadas en:

e Contratar servicios de I+D+i para el desarrollo de nuevos productos o procesos basados en enzimas extremoéfilas o con
microorganismos halofilos.

e Establecer proyectos de colaboraciéon para la optimizacion y el escalado de la produccion de compuestos bioactivos
(microalgas/cianobacterias), para el desarrollo de soluciones de biorremediacion o para abrir nuevas lineas de investigacion.

o Utilizar los servicios especializados del grupo, que incluyen:
o Desarrollo de métodos de purificacion y caracterizaciéon de proteinas.
o Clonajey secuenciacion de genes.
o Sobreexpresion de proteinas recombinantes.
o Estudios funcionales de proteinas y determinaciones enzimaticas.
o Andlisis de DNA.
o Disefo de marcadores moleculares para la determinacion de variedades vegetales.
o ldentificacién de microorganismos en muestras ambientales o en aguas residuales.
o Disefo y fabricacién de fotobiorreactores a pequena escala.

o Caracterizacion de biomasa: perfil lipidico y de aminoacidos.

INTELLECTUAL PROPERTY RIGHTS

Las tecnologias desarrolladas y descritas en esta oferta tecnolégica se encuentran protegidas bajo el know-how del grupo
investigador.

MARKET APPLICATION (7)

Agroalimentacion y Pesca

Biologia Molecular y Biotecnologia
Calzado y Textil

Contaminacién e Impacto Ambiental
Farmacéutica, Cosmética y Oftalmoldgica
Medicinay Salud

Tecnologia Quimica



