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EDITORIAL

El XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria Como

un Referente del Estado de la Biotecnologia en México

El XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria se celebr6 del 21 al 26 de junio de
2015 en la ciudad de Guadalajara, Jalisco. Conjuntamente al XVI Congreso Nacional, se celebraron
la Tercera Reunion de los Integrantes del Programa Biotechnologies to Valorise the Regional Food
Biodiversity in Latin America (BiValBi) y el 1st International Symposium on Metabolomics in Mexico,
aunque para los comentarios expresados en esta Editorial solo se consideran los trabajos

presentados en el Congreso Nacional.

Ademas de las excelentes conferencias de inauguracion, clausura y magistrales impartidas por
destacados ponentes nacionales e internacionales y de los respectivos Simposios por area temética,
el programa cientifico final del XVI Congreso Nacional estuvo conformado por un total de 820 trabajos
libres de los cuales 197 se presentaron en modalidad oral y 623 en cartel, distribuidos en 12 areas
tematicas. El Congreso registré una asistencia de 1241 participantes de los cuales 63% fueron
estudiantes. Para la organizacion del programa de esta edicién del Congreso Nacional, el Comité
Cientifico decidié incluir a once de las doce areas tematicas que se incluyeron en el XV Congreso
Nacional celebrado en el afio 2013, e incluir como una nueva area Xll a la de Biotecnologia del Agave
y sus Aplicaciones, debido a la importancia de esta planta en la industria tequilera y en la produccién
de fructanos (agavinas) principalmente para el estado de Jalisco, pero no de menor importancia para

otros estados por la produccion de mezcal.

De acuerdo a la informacion proporcionada por los autores responsables de presentar estos
trabajos al registrar sus resimenes, se presentaron 772 trabajos (94.15%) de instituciones de
educacion superior publica y privadas, de centros de investigacion (p. ejemplo Centros CONACYT),
ISSSTE, Institutos Nacionales de Salud, dependencias Federales y de compafiias privadas de
practicamente todo el pais, con excepcion de Baja California Norte. Se cont6 también con la
participacion de 48 trabajos sometidos por instituciones extranjeras provenientes de 12 paises
(5.85% de trabajos totales).

Es importante destacar que de las 12 areas teméticas del conocimiento que conforman el
Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria, cinco areas concentran el 73.41% de los
trabajos libres presentados: Biotecnologia Ambiental (17.8 %), Biotecnologia Agricola y Vegetal
(16.82%), Biotecnologia de Alimentos y Bebidas (15.48 %), Bioingenieria y Fermentaciones (12.43
%) y Biotecnologia Enzimatica y Biocatalisis (10.85 %). Estas areas del conocimiento han sido

tradicionalmente las que mayor convocatoria han tenido en diferentes ediciones del Congreso
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Nacional y se pueden considerar como indicador de las areas de investigacion en Biotecnologia en
el pais con mayor consolidacion, mientras que otras areas emergentes y de gran relevancia en
Biotecnologia como son la Biotecnologia Médico Farmacéutica, Bioenergia y Biocombustibles,
Biologia de Sistemas y Ciencias Omicas y Biomateriales Estructurados, solo concentraron el 16.32
% de los trabajos libres presentados. De forma contraria a lo esperado, el area de Biotecnologia del

Agave y sus Aplicaciones, solo concentro el 2.31% de los trabaos libres presentados.

Respecto a las instituciones nacionales que presentaron los trabajos libres sometidos destacan
17 dependencias de un total de 93, que concentraron el 68.65% del total de los trabajos. De entre
ellas destacan la Universidad Auténoma Metropolitana (101 trabajos), el Instituto Politécnico
Nacional (97 trabajos), la Universidad Nacional Autbnoma de México (88 trabajos), la Universidad
Auténoma de Coahuila (46 trabajos), la Universidad Autbnoma de Nuevo Ledn (40 trabajos) vy el
Centro de Investigacion y Asistencia en Tecnologia y Disefio del Estado de Jalisco A.C. (33 trabajos).
De forma importante, se tuvo la participacion de Institutos Tecnoldgicos publicos, de Universidades
Estatales, Tecnoldgicas y Politécnicas, y Universidades privadas que participaron muchos de ellos,
asistiendo por primera vez al Congreso Nacional y presentando en la gran mayoria un solo trabajo.
Dado el excelente nivel del Congreso Nacional, esperemos contar con la participacion de estas

instituciones en las siguientes ediciones del Congreso.

Por estado del pais en el cual se ubican aquellas dependencias que enviaron la mayor cantidad
de trabajos libres, estan entre las primeras 5 el Distrito Federal (201 trabajos), Morelos (68 trabajos),
Coahuila (63 trabajos), Jalisco (62 trabajos) y Nuevo Leo6n (50 trabajos). Estos datos muestran una
clara polarizacion del quehacer biotecnolégico en el centro-occidente y norte del pais. Fuera de esta
regién, destacan aquellas instituciones ubicadas en Yucatan (20 trabajos) y Veracruz (19 trabajos),

Chiapas (9 trabajos) y Oaxaca (5 trabajos).

Finamente, se contd también con la asistencia de cuatro compafiias que presentaron 7 trabajos
libres: Agro&Biotecnia S de RL MI (3 trabajos), Laboratorios Cryopharma S.A. de C.V. (2 trabajos),
Biokrone S. A. de C. V. (1 trabajo) y Thor Quimicos de México S. A. de C.V. (1 trabajo) y por primera

vez, el Congreso Nacional contd con 29 patrocinadores, de los cuales 22 fueron empresas privadas.

De acuerdo a la alta calidad académica del XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y
Bioingenieria en cuanto a los conferencistas plenarios, conferencistas de simposios, nimero de
trabajos libres presentados, nimero total de asistentes registrados y patrocinadores, se puede
considerar como un indicador de la relevancia y referente obligado del estado de la Biotecnhologia en
el pais y en Latinoamérica. Aunque es importante destacar que las areas tematicas del congreso
con mayor convocatoria han sido tradicionalmente Biotecnologia Ambiental, Agricola y Vegetal, de

Alimentos y Bebidas, Enzimética y Biocatalisis, asi como Bioingenieria y Fermentaciones, se espera
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un crecimiento en futuras ediciones del Congreso Nacional de la participacion de otras areas como
la de Bioenergia y Biocombustibles. Esta, ha crecido de forma importante en cuanto al nimero de
trabajos presentados en ediciones anteriores del Congreso Nacional. De igual forma, en la actualidad
es considerada como un area imprescindible, debido a su rapido crecimiento e impacto en diferentes

sectores académicos, industriales y sociales.

Por otro lado, un aspecto fundamental de los Congresos Nacionales es la participaciéon de
estudiantes y jovenes investigadores, quienes tienen la oportunidad de presentar y discutir sus
resultados con audiencias especializadas. Esta situacion, aunado al creciente interés por parte de
estudiantes y recién graduados de diversas partes del pais, hacia los premios con los que la
Sociedad Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria reconoce a los mejores protocolos de tesis
(Premio Sergio Sanchez Esquivel i Applikon) y tesis concluidas en biotecnologia y bioingenieria
(Premio Alfredo Sdnchez Marroquin i Yakult), en los niveles de licenciatura, maestria y doctorado,
garantizan una entusiasta asistencia de este importante sector de la comunidad biotecnolégica en la

siguiente edicion del Congreso Nacional.

Dr. Adelfo Escalante Lozada

Investigador Titular Departamento de Ingenieria Celular y Biocatalisis, Instituto de
Biotecnologia, UNAM.

Secretario de la Mesa Directiva Nacional de la SMBB 2014-2016 y Presidente del Comité
Cientifico del XVI Congreso Nacional.
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Instrucciones para los autores

Guia de Autores
La revista puede recibir trabajos de investigacién original asi como de revision en los campos de

la biotecnologia y bioingenieria. Todos los manuscritos seran sujetos a revision por al menos dos
miembros del Comité Editorial y deberan contar con una recomendacion de aceptacién para ser
publicados.

Los idiomas de la revista son el Espafiol y el Inglés.

Los trabajos se escribiran en hoja tamafio carta (21.6 cm x 27.6 cm). Los margenes aplicados a
todo el manuscrito seran de 2.5 cm para los extremos superior e inferior, asi como 3 cm de cada
lado. Las paginas deberan estar numeradas en la parte inferior y central de cada hoja.

Se recomienda que los trabajos completos tengan un maximo de 25 péaginas, escritas con un
interlineado de 1.5 renglones, incluyendo las tablas y figuras. Las publicaciones de trabajos originales
y revisiones en la revista Biotecnologia estan exentas de costo para los autores.

Cuando corresponda, se recomienda el uso de abreviaturas para referirse a unidades de tiempo
(h, min, s), de volumen (I, ml, pl), de peso (kg, g, mg, ug), DNA, RNA y otras comUnmente aceptadas
en la literatura cientifica.

Los trabajos de investigacion original pueden tocar cualquiera de los diversos campos que
cultivan la biotecnologia y la bicingenieria, desde sus aspectos fundamentales hasta las aplicaciones
de los mismaos, incluyendo: microbiologia, bioquimica y biologia molecular, procesos y proyectos, asi
como hiotecnologia marina y biotecnologia aplicada a la salud, alimentos, agricultura, veterinaria,
enzimas y ambiente.

Los trabajos de investigacion original seran divididos en las siguientes secciones: Introduccién,
Materiales y métodos, Resultados, Discusién, Referencias y Agradecimientos. Las secciones
de Resultados y Discusion pueden presentarse combinadas.

Los trabajos de revision incluiran el tema y subtemas que a juicio de los autores sean necesarios
para la mejor presentacion de la informacion. Estos trabajos pueden cubrir los siguientes contenidos:

1. ;/Qué es y para qué sirve la Biotecnologia?. Es decir: descripciones que ilustren y divulguen los
distintos campos de la biotecnologia, sus alcances y limitaciones, su historia y sus perspectivas.

2. Las fronteras de la biotecnologia: revisiones de nuevos campos 0 nuevas aplicaciones de la
biotecnologia. Por ejemplo: las perspectivas del uso de los genomas para el desarrollo de nuevas
drogas o para el tratamiento de enfermedades metabdlicas. Las perspectivas de la genémica
(estudio sistematico de los genes y sus aplicaciones), la proteémica (prediccion de la expresion
de los genes en proteinas funcionales) y la fenémica (prediccién de fenotipos o conductas de los
organismos, en base a sus genes y a sus proteinas). El uso de la ingenieria genética para hacer

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3 8



®

1
ey .

Instrucciones para los autores

ingenieria metabdlica. Los nuevos tipos de reactores hiolégicos y los fendmenos de transporte
implicados. Los nuevos esquemas de reaccién, separacidn y control en procesos
biotecnoldgicos.

3. Aplicaciones de la Biotecnologia para resolver problemas o atender necesidades de la sociedad,
con especial atencién a sus aplicaciones ya vigentes en México. Esta seccion sera dedicada a
una empresa o institucién (publica o privada) que desee difundir los logros obtenidos en algun
campo de la biotecnologia. Por ejemplo: empresas productoras de antibiéticos o productos
biolégicos, empresas de ingenieria ambiental que usen procesos biotecnolégicos, empresas
agropecuarias, forestales o de acuacultura que usen tecnologias biolégicas avanzadas, o
empresas de transformacion de alimentos que utilicen enzimas, cultivos de microorganismos,
etc. Esta lista es indicativa pero no exhaustiva.

4. Problemas de bioseguridad, bioética y biodiversidad relacionados con las aplicaciones de la
biotecnologia a la sociedad. Por ejemplo: andlisis y comentarios sobre los debates acerca del
uso de semillas transgénicas, los problemas de conservacion y explotacion de la biodiversidad
mediante la biotecnologia, los riesgos del uso de organismos transgénicos en diversos campos
de la industria, los problemas de bioseguridad del uso de antibiticos y otros productos
biotecnolégicos.

5. La educacion, la cultura y la difusién tecnolégica en relacion con la biotecnologia. Por ejemplo:
comentarios de planes y programas, de estilos y necesidades de la ensefianza, del enfoque
interdisciplinario, en carreras o planes de estudio directamente ligados con la biotecnologia.
También necesidades y modalidades sobre programas de extensién educativa para la industria,
para el publico consumidor o para grupos selectos de personas interesadas en la biotecnologia
(politicos, funcionarios de empresas, lideres de opinién). El uso de la informatica en la difusién
de la biotecnologia, y en general, el analisis de necesidades, métodos y alternativas para difundir
los conocimientos de la biotecnologia.

6. Oportunidades y propuestas para mejorar la cooperacion y el desarrollo biotecnoldgicos. Por
ejemplo: Andlisis de las oportunidades vigentes de intercambio académico o comercial en
biotecnologia. Propuestas de nuevas formas de cooperacién entre los sectores de investigacion
y la industria biotecnolégica. Analisis y propuestas del uso 6ptimo de recursos humanos,
financieros o materiales para mejorar la cooperacion o el desarrollo de la biotecnologia. En esta
seccién se dara espacio a los andlisis, criticas o propuestas de los aspectos legales y fiscales
gue afecten e incluso puedan mejorar el desarrollo de la biotecnologia en México. Tales como:

la propiedad industrial, el régimen fiscal de las empresas, el costo del desarrollo biotecnoldgico
y los subsidios o estimulos econémicos para el desarrollo de la biotecnologia.
Tanto los trabajos de investigacion original como las revisiones deberan apegarse al siguiente
formato:
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1. El titulo del manuscrito sera puesto en negritas con letra Arial o equivalente tamafio 14. El
titulo deberé estar centrado.

2. El nombre de los autores ocupara los siguientes renglones escribiendo el nombre y primer
apellido de cada participante. Se usara letra Arial o equivalente tamafio 12. Los nombres de los
participantes deberan estar centrados, sefialando con un asterisco el autor responsable de la
publicacién. En el siguiente renglén con letra itdlica Arial del mismo tamafio, se incluira la
direccion postal de la institucién de adscripcion de los autores, asi como el e-mail del autor
corresponsal.

3. Se debera afadir un Resumen de no méas de 250 palabras en Espafiol y un Abstract en
Inglés de tamafio similar.

4. Se incluirdn entre 3 a 6 Palabras clave: que permitan clasificar el articulo en una base de
datos.
Estas palabras deberan de incluirse en Espafiol y en Inglés (Key words:).

5. Si el texto inicia con el nombre de algun subtema, éste de pondra como primera linea en
cursivas con letra Arial o equivalente tamafio 10. Después en el siguiente rengldn se iniciara el
texto descriptivo usando letra Arial 0 equivalente tamafio 10. El texto debera ser escrito con un
interlineado de 1.5 renglones. Se debera dejar un espacio de un renglén al inicio de una seccién
0 subtema nuevo. Los géneros y especies deberan escribirse en letras italicas.

6. Las figuras deberan numerarse con arabigos, correlativamente en orden de aparicion en el
texto. No seintegraran al texto, sino al final del manuscrito. No obstante, para facilitar el trabajo
de edicion, se recomienda indicar la ubicacién de las mismas en el momento en que son
mencionadas por primera vez en el texto. Las figuras deben incluir un breve titulo explicativo en
la parte inferior de la misma. Si es necesario incluir fotos, éstas se deberan designar como
figuras. La impresién de las figuras e imagenes se hara en blanco y negro, por lo que se
recomienda que muestren un buen contraste, en especial las figuras con varias lineas. Segun el
orden de aparicion en el texto, las tablas también se numeraran con ardbigos ubicados en la
parte superior de las mismas e incluiran un breve titulo explicativo. Las notas en las tablas
deberan ser indicadas con letras minUsculas en superindice. La ubicacion de las tablas sera
sefialada en el texto pero se anexaran en hojas separadas después de las Referencias.

7. La informacion dada como referencias bibliograficas debera permitir a los lectores llegar con
facilidad a tal fuente de informacidn original, si ello fuera necesario. En el texto del trabajo, las

referencias se citan por autor y afio entre paréntesis redondos. Por ejemplo: AMart 2nez
(19999 han demostr ado qgue. .. o0, 0 bi en, iDat os recientes
demostrado que. .. 0. Si |l a cita posee varetahs autor e
(2003), han demosiDathaedteso(Guliérrbzieeah :;;, 2003) han mostrad
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Si la cita es es una pagina de Internet, ésta deberd ponerse completa entre paréntesis
directamente en el texto donde se mencione. La lista de Referencias se debera escribir con el
mismo tipo de letra del texto principal (Arial tamafio 10) de acuerdo al siguiente formato:

Pararevistas:

Garcia-Carrefio F, Cota K & Navarrete del Toro MA (2008) Phenoloxidase activity of hemocyanin in
whiteleg shrimp, Penaeus vannamei: conversion, characterization of catalytic properties, and role
in postmortem melanosis. J. Agric. Food Chem. 56: 6454-6459.

Para libros y capitulos de libros:
(Libro)

Ullrich M (2009) Bacterial Polysaccharides: Current Innovations and Future Trends. Horizon Scientific
Press, Norwich.

(Capitulo de libro)

Sanchez S & Demain AL (2009) Metabolic regulation and overproduction of primary metabolites. In:
Encyclopedia of Industrial Biotechnology. Bioprocess, Bioseparation, and Cell Technology

(EIB). Flickinger MC (ed). John Wiley & Sons, Inc. Hoboken, NJ. pp. 396-458.
Para patentes:

Fenical WH, Jensen PR & Kwon HC (2009) Polyol macrolide antitumor-antibiotics from the marine
actinomycete strain CNQ140. US patent 7,521,414.

Para congresos y reuniones: Se aceptaran un méaximo de dos citas de este tipo.

Reyes N, Dominguez RM, Islas | & Solis S (2007) Induccién diferencial por pH y temperatura del
Complejo pectinolitico producido por células inmovilizadas de Aspergillus HL. XII Congreso
Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria. Morelia Mich. México. Olll-12.

Para citas provenientes de internet: Se aceptard un maximo de dos citas de este tipo.

Van Deuren J, Wang Z & Ledbetter J (1997) Remediation Technologies Screening Matrix and

Reference Guide. 3% Ed. Technology Innovation Office, EPA. Disponible en:

http://www.epa.gov/tio/ remed.htm.

Revistas electronicas:

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3 11
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Sun J, Lu X, Rinas U, & Zeng AP (2007) Metabolic peculiarities of Aspergillus niger disclosed by
comparative metabolic genomics. Genome Biol. 8: R182. BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No.
111

Para tesis de pre y posgrado:

Cardenas C (2009) Evaluacion del uso biotecnolégico de la semilla de Ditaxis heterantha para la
Produccion de safranal. Tesis de Maestra en Ciencias Bioguimicas. Universidad Nacional
Auténoma de México. México D.F. pp. 1-78.

Cada autor es responsable de la precision de las citas que emplea. Las citas de internet,
congresos y reuniones, deberan evitarse al maximo.

Una vez que ha sido revisado y aceptado su trabajo, los autores deberan enviar una carta de
cesion de los Derechos de Autor, de manera que la Sociedad Mexicana de Biotecnologia y
Bioingenieria pueda hacer uso del articulo aceptado, o parte de él, con fines de divulgacion y difusién
de la actividad cientifica y tecnol6gica. En ningln caso, dichos derechos afectan la propiedad
intelectual que es propia de los autores, para usar la totalidad o parte de ese articulo con fines no
lucrativos. Los trabajos solamente se reciben via correo electrénico en la direccidén
smbiotec@yahoo.com.mx Al momento de recibirlo, se enviara un acuse de recibo al autor
corresponsal, por lo que se pide Incluir una direccién de correo electrénico para este fin, asi como
para mantener comunicacion con el editor sobre la evolucion de la revision y sobre la aceptacion del
mismo.

Una vez aceptados, los trabajos son editados y enviados a los autores para su correccion. En
esta condiciéon no se permitiran cambios sustanciales en el contenido de los mismos sin la aprobacion
del editor en jefe. Una vez aprobada la prueba, el trabajo se publicara en linea y podra ser consultado
en la pagina de la Sociedad Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria AC http://www.smbb.com.mx/
La publicacion en linea precedera a la publicacién impresa
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Articulos

Inhibidores de la Glicacion de Proteinas Purificados a Partir del
Extracto de Sphingomonas sp. 3a-1, una Bacteria Endofita de

Piper auritum.

1Javier Ayala Manriquez, 'Adriana Maria Neira Gonzalez, 2Rosa Martha Pérez Gutierrez, 3Geiser
Cuéllar Rivera, *Luis Bernardo Flores Cotera.

ILaboratorio de Metabolitos Secundarios Microbianos, Departamento de Biotecnologia y
Bioingenieria, Cinvestav, México 07360 DF, México
2L aboratorio de Investigacién de Productos Naturales, Escuela de Ingenieria Quimica e Industrias
Extractivas, México 07758 DF, México
SLaboratorio de Espectroscopia de Masas, Departamento de Quimica, Cinvestav, México 07360
DF, México
Tel: 57473800 ext 4310; E-mail: [fcotera@cinvestav.mx

RESUMEN

Sphingomonas sp. 3a-1 fue aislada de hojas de Piper auritum (Hoja Santa). Extractos de acetato
de etilo obtenidos de cultivos de la bacteria son capaces de inhibir la glicacién de proteinas (85%),
in vitro (método BSA-glucosa). El objetivo de el presente trabajo fue purificar el extracto mediante
varias técnicas de cromatografia y hacer una caracterizacion inicial de las fracciones obtenidas. Se
obtuvieron 3 fracciones purificadas (A, B y C) que inhibieron la glicacién de proteinas en 88, 87 y
86%, respectivamente, en comparacion con 54% de aminoguanidina que se usé como control
positivo. Las 3 fracciones se analizaron por espectroscopia de masas, obteniendo los iones
moleculares respectivos; para la fraccion A 282.279301 m/z y formula molecular C1sHssNO, para la
fraccion B 424.263424 m/z y formula molecular CsoHs4NO, y para la fraccion C 353.266418 m/z y
formula molecular C19H3sOsNa. Se concluye en base en lo anterior que, P. auritum aloja bacterias

endofitas capaces de producir varios compuestos que inhiben la glicacion de proteinas, in vitro.

Palabras clave: inhibidores de la glicacién de proteinas, acuyo, yerba santa, productos finales de

glicacion avanzada, metabolitos secundarios, diabetes.

ABSTRACT

Sphingomonas sp. 3a-1 was isolated from leaves of Piper auritum (hoja santa). Ethyl acetate
extracts obtained from cultures of the bacterium, inhibited the glycation of proteins (85%), in vitro as
determined by the BSA-glucose method. The aim of this study was to purify the extract by various
chromatographic techniques and make an initial characterization of the fractions obtained. Three
purified fractions (A, B and C) inhibited protein glycation in 88, 87 and 86%, respectively, compared

to 54% aminoguanidine, the later was used as positive control. The molecular ions of the three
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fractions were attained by mass spectroscopy analysis, and were as follows: fraction A 282.279301

m / z and molecular formula C1sH3sNO; fraction B 424.263424 m / z and molecular formula C3oH34NO;

and fraction C 353.266418 m / z and molecular formula CigH3sOsNa. Thus, it is concluded that P.

auritum hosts endophytic bacteria capable of producing several compounds that inhibit the glycation

of proteins in vitro.

Keywords: inhibitors of protein glycation, acuyo, yerba santa, advanced glycation

end products, secondary metabolites, diabetes.

INTRODUCCION

La diabetes es una enfermedad cronica
de elevada incidencia y prevalencia a nivel
mundial. Por ello, la diabetes es también un
grave problema de salud y socioecondémico.
Esta enfermedad se caracteriza por episodios
de hiperglucemia cronica, lo que puede
ocasionar a corto y largo plazo; cardiopatias,
insuficiencia renal, ceguera, -cataratas,
aterosclerosis y afecciones del sistema
nervioso entre otras (Brownlee y Cerami 1981,
Setter et al. 2003; Srivastava et al. 2011).
Estas complicaciones de la diabetes se
deben, al menos en parte, a que la
hiperglucemia promueve la formacion de
compuestos complejos conocidos como AGEs
(Advanced

compuestos fluorescentes y muy reactivos,

Glycation End  Products),
cuya formacién se inicia al reaccionar los
grupos carbonilo de los azUcares reductores,
con los grupos amino de las proteinas
(glicacion no enzimatica), ver figura 1. La
formacién de AGEs comprende una compleja
red de reacciones, e.g., condensacion,
rearreglos y entrecruzamientos
intermoleculares y produccidon de especies

reactivas de oxigeno (EROs) (Cohen vy

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3

Ziyadeh 1996; DCCT 1993; Giacco vy
Brownlee 2010). La acumulacién de AGEs en
los tejidos se considera un marcador en la
patogénesis de la diabetes, y se ha asociado
con el desarrollo de muchas de las
complicaciones tales como; dafio renal e
higado graso, cardiopatias, microangiopatia y
retinopatia diabética (Goh y Cooper 2008;
Park et al. 2012; Vitek et al. 1994; Vlassara et
al. 2002; Yan et al. 2003). Se ha planteado
que compuestos inhibidores de la glicacion de
proteinas pueden ayudar a reducir la
formacion y acumulacion de AGEs, en
consecuencia, podrian ser Utiles para reducir
la incidencia y/o retardar la evolucién de las
complicaciones de la diabetes. No obstante,
los tratamientos actuales hacen poco para
prevenirlas. Importantes  esfuerzos de
investigacién en varias partes del mundo
estan dirigidos actualmente a la busqueda
farmacos que eviten la acumulacion de AGEs,
y asi retardar la evolucibn de las
complicaciones de la diabetes (Abbas et al.,
2015; Jahan y Choudhary 2015; Kumagai et
al., 2015; Perez y Martinez 2015; Shin et al.,
2015).
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Fig. 1. Esquema de reaccién de la formacion de AGEs

Piper auritum, llamada comunmente
acuyo, tlanepa, hierba santa, Santamaria de
anis, anisillo o tlanepaquelite, es una planta
aromética medicinal. Es una especie
comestible endémica de México a Colombia.
Las hojas se emplean en la medicina
tradicional de México como hipoglucemiante
(Andrade-Cetto y Heinrich 2005). El extracto
hidroalcohdlico obtenido de las hojas de P.
auritum inhibe notablemente (in vitro) la
glicacion de albumina de suero bovino, BSA
por sus siglas eninglés (Pérez-Gutiérrez et al.,
2010). Ademas, el extracto hexanico de P.
auritum inhibe tanto la glicacion de BSA como
la glicacién de lipidos de baja densidad, LDL
por sus siglas en inglés (Pérez-Gutiérrez et al.,
2012). El extracto hexanico de la planta

aplicado por via oral (por 28 dias) a ratas

diabéticas, disminuyd la hemoglobina
glicosilada (36%), la formacion de AGEs y
eleva los niveles de insulina (Neira et al.,
2014). Por lo tanto, P. auritum parece ser una
fuente potencial de compuestos que podrian
usarse para inhibir el desarrollo de las
disfunciones diabéticas.

Las plantas tropicales y subtropicales en
particular, son ricas en su diversidad de
microorganismos endofitos (Banerjee 2011).
Los endofitos aislados de distintas plantas,
han sido reconocidos como fuentes de

novedosos compuestos con  diversas
actividades bioldgicas tales como, antibidtica,
anticancerigena y antioxidante entre otras
(Aravind et al., 2009; Kusari et al. 2012;
Strobel et al.,, 2004). En algunas ocasiones,

los microorganismos endofitos son capaces
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de sintetizar metabolitos  secundarios
similares o analogos a los producidos por sus
respectivas plantas huésped. Asi, algunos
compuestos que anteriormente se
consideraban metabolitos secundarios solo de
plantas, hoy en dia se sabe que son
producidos también por microorganismos
endofitos (Kusari et al., 2012). Sabiendo que
P. auritum es capaz de sintetizar compuestos
que inhiben la formacién de AGEs, de manera
analoga a la planta, sus endofitos podrian ser
una fuente potencial de compuestos para
inhibir la glicacion de proteinas. Las bacterias
son microorganismos facilmente manipulables
que crecen rapido, pueden cultivarse en
medios simples a gran escala y de manera
econdmica, consistente y reproducible, lo que
los hace ideales para la produccién comercial
de moléculas biolégicamente activas. Un total
de 75 morfotipos bacterianos se aislaron a
partir de hojas, flores y tallos de P. auritum
recolectados en 2 sitios de la Sierra Madre
Norte de Oaxaca. Los extractos de cultivo de
23 de ellos (obtenidos por extracciéon con
acetato de etilo) fueron estudiados de manera
preliminar para determinar su capacidad para
inhibir la formaciéon de AGEs (Neira Gonzélez,
2015). Entre 9 extractos que inhibieron la
formacién de AGEs in vitro (en el rango de 75
a 95%), se selecciond el extracto de
Sphingomonas sp. 3a-1 por su nhotable
actividad (94.6%), para purificar las fracciones
responsables de la actividad inhibitoria. El
objetivo de este trabajo fue purificar
parcialmente el compuesto activo del extracto

de Sphingomonas sp. 3a-1, mediante varias

técnicas de cromatografia, y hacer una
caracterizacion inicial de las fracciones que
inhiben la formacion de AGEs. Se presenta el
aislamiento 3 compuestos que inhiben la
formacion de AGEs. Este es el primer reporte
de la purificacion de moléculas que inhiben la
formacién de AGEs a partir de bacterias

endofitas de P. auritum.

MATERIALES Y METODOS

Sphingomonas sp. 3a-1, se aislé a partir
de hojas sanas de P. auritum que fueron
recolectadas en el sitio conocido como
"antiguo Trapiche" cerca de Chiquihuitlan de
Benito Juarez, distrito de Cuicatlan dentro del
rango de la Sierra Madre del Norte, en el
estado de Oaxaca. La colecta se realizé a 704
msnm entre las coordenadas 17 ° 89 'N y 96
1.7"°98'W 7.8". Un ejemplar fue despositado
en el Herbario Nacional de la Universidad
Nacional Autbnoma de México con el cédigo
de coleccion (N° 1340281). El aislamiento,
conservacion y la identificacion taxondémica
(derivada del gen 16S rDNA) fueron descritas
por Neira Gonzalez, 2015. La bacteria fue
crecida en caldo nutritivo (marca Difco) y se
conserva en nuestro laboratorio, en proceso
de registro en la Coleccion Nacional de
Cultivos Microbianos de el CINVESTAV,
México, en; a). en 15% (v/v) de glicerol a -70
°C, y b). liofilizada en leche deslactosada
Alighto. L a bacteria
amarilla, una textura de bordes grumosos
brillantes y una consistencia mucosa en agar-
nutritivo y BHI. Una secuencia parcial del gen
16S rDNA de la bacteria tiene un 98% de

16

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3



Articulos

similitud con la de  Sphingomonas

mucosissima.

Condiciones de cultivo

Sphingomonas sp. 3a-1 se cultivo a 22 °C
y 120 RPM (48 h), en matraces Erlenmeyer
(250 ml) que contenian cada uno 100 ml de
medio S-7 y 1 mL de inéculo. La incubacién se
realiz6 en una incubadora refrigerada modelo
Innova 4330 (New Brunswick Scientific Co.,
Inc. NJ, USA). El medio S7 contiene por litro
(g/l); glucosa 1, fructosa 3, sacarosa 6,
extracto de levadura 0.5, peptona de soya 1,
MgSO4 7H20 0.0036, solucién amortiguadora
de fosfatos 1 M (pH 6.8), ZnSO4 7H20 0.0025,
MnClz2 H20 0.005, FeCls 4H20 0.002, CuSOs4 -
5H20 0.002, Ca (NOs)2 4H20 0.0065, acetato
de sodio 1, benzoato sddico 0.1 y fenilalanina
0.005. El medio de cultivo fue esterilizado por
calor a 121°C durante 15 min previo a su

inoculacién con la bacteria.

Obtencion del extracto crudo

La extraccion de los metabolitos del caldo
de cultivo completo (28 L) se realiz6 mediante
particiones liquido/liquido con acetato de etilo
(EtOAC). Se extrajo tres veces con EtOAc (2:1
v/v en cada caso). El extracto crudo de EtOAc
se separ6 de la fase acuosa y se concentro (a
37 °C, 240 mbar) en un Rotavapor Biichi R-
200/20 hasta que presenté una consistencia
semisdlida, color café oscuro y olor
caracteristico. El extracto concentrado se
colocé en un vial ambar y el disolvente
remanente se evapord hasta sequedad en

atmosfera de nitrégeno para obtener 3.6 g de

extracto crudo seco. El vial una vez cerrado y
sellado se guardé en refrigeracion a 4-7 °C

hasta su anélisis.

Purificacion del extracto de cultivo de
Sphingomonas sp. 3a-1

El extracto crudo se analiz6 mediante
Cromatografia en Capa Fina (CCF) usando
varias mezclas de disolventes, la mejor
separacion se obtuvo con la mezcla CHCls:
MeOH: Hex 7:1.5:1.5. Entonces, una primera
purificacion del extracto se llevd a cabo
mediante cromatografia en columna (CC1),
eluyendo consecutivamente con CHCls:
MeOH: Hex 7:1.5:1.5, seguida de Me2CO,
luego con MeOH vy finalmente con MeOH:
H20. Se usé una relacién de extracto:silica gel
(1:20 g/g). En la primera purificacion (CC1) se
recolectaron en total 117 fracciones, las
cuales se analizaron mediante CCF (con el
mismo eluyente de la CC) para identificar las
fracciones con perfil cromatografico similar y
agruparlas en 12 nuevas fracciones a las que
denominamos F1 a F12. La purificacion se
continué siguiendo el esquema mostrado en la
figura 2. Las fracciones de cada etapa de la
purificacion que inhibieron la formaciéon de
AGEs, se continuaron purificando siguiendo
un procedimiento similar al descrito para la

primera purificacion.

Inhibicion de la formacion de AGEs in vitro
La inhibicién de la formaciéon de AGEs se
evalu6 mediante el método albumina sérica

bovina (BSA)-glucosa (Brownlee et al., 1986).
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Extracto de acetato de etilo
Sphingomonas sp. 3a-1

CCF
{90%)
CC con CHCly: MeOH: Hex
le—
(7:1.5:1.5)
h
F1 F2 F3 F4 F5 F& F7 F& F9 F10 F11 F12
1 2-4 5-9 10- 14- 27- 39- 70- 1-5 1-3 4 1
13 26 38 (3] 104
|
‘ F4 H F41 “'— DM HEX
HEX: EtOac 2:1 » F2 T HEX: EtOAC
HEX: Etoac 2:1 4—— 251
|
HEX: EtOAC F21
B F4122
231 I
CHClg: MeOH%: 1 —— F211 Fai2 Antiglicaci on 85, 76%
[ [
(42 mg)
DM: HEX 215 — el F121
| Sephadex 4—  ETP: EtOAc 7:3
F21121 1
, . F21212 ETF: EtOAc 7.5:3
DM: HEX 1:1 — Sephadex —
| SEp:ade" HEX: EtOAc &1
ETF EtQ4c7:3 — F211211 F212121
[ = F2121211
Sephadex
Antiglicacion 87.60% F2112112 l
F21212112

(28 mg)

Antiglicacién 87.29%

(32 mg)

Fig. 2. Estrategia de purificacion del extracto de cultivo de Sphingomonas sp. 3a-1 mediante
cromatografia.

Brevemente, las reacciones se llevaron a
cabo por triplicado a 37°C por 15 dias, en un
volimen de 5 ml que contenian; 1 mL de BSA
(10 mg/mL) en tampo6n de fosfatos 0.1 M
(PBS, pH de 7.4); 1 ml de los posibles
inhibidores (50 mg de extracto crudo o 0.6 mg
de las fracciones semi-purificadas); 1 ml de
glucosa (500 mM en agua destilada), 100 €L
de azida sodica al 0.02% y PBS hasta 5 mL.
Como  control  positivo

se empled

aminoguanidina (10 mM equivalente a 0.6
los AGEs
formados se evalu6 en un fluorémetro (modelo
3X, Jobin-Yvon/Horiba, E.
Setauket, New York, USA) (excitacion 370 nm,

mg/ml). La fluorescencia de

Fluoromax

emision 440 nm). La inhibicién de la formacion

de AGEs se calculé como sigue:

% de inhibicién= [(Ab-As) x 100/Ab]

18

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3



Articulos

donde As es la fluorescencia de la mezcla de
reaccién con la muestra problema, y Ab la
fluorescencia de la mezcla de reaccién sin

muestra problema (control blanco).

Espectroscopia de masas

Los espectros de masas (HRESI-MS) de
las fracciones puras se obtuvieron usando un
espectrometro de masas (LCMSDTOF 1100
series Agilent Technologies, Santa Clara,

California).

RESULTADOS

Se realizaron 2 cultivos de Sphingomonas
sp. 3a-1 para obtener un total de 28 L de
cultivo (Tabla 1), se prepararon los extractos
de cada cultivo (extraccién con EtOAc) y se
analiz6 la capacidad de cada extracto para
inhibir la formacion de AGEs. Los extractos
obtenidos de los dos cultivos, inhibieron la
formacibon de AGEs, aun cuando el
rendimiento de los extractos vario
apreciablemente. Adicionalmente, la CCF de
los extractos de acetato de etilo mostro
perfiles semejantes en los dos casos. Por ello,
los dos extractos (en total 3.6 g) fueron

mezclados y el extracto resultante total (EA)

Tabla 1. Actividad antiglicacion y rendimientos de

dos extractos crudos (secos) obtenidos de cultivos

de Sphingomonas sp. 3a-1.

N.°de Volumen Peso del Inhibicién de la % de
cultivo decultivo  extracto (g) formacionde  rendimiento
(L) AGEs (%)
15 2.5 85.04 037
13 1.1 85.68 0.14

fue purificado por CC, para obtener finalmente
3 fracciones purificadas (A, B y C) que inhiben
la formacion de AGEs. La purificacion se llevo
a cabo como se muestra en la figura 2.

Se utilizaron varias etapas de purificacion
por cromatografia en columna (CC), cada una
seguida de andlisis de actividad anti-AGEs a
las fracciones obtenidas en cada etapa.

CC1. A partir del fraccionamiento inicial
del extracto crudo se obtuvieron 12 fracciones,
alas cuales se les realiz6 actividad anti-AGEs.
Las fracciones 2, 3 y 4 inhibieron la formacion
de AGEs. Considerando que el perfil en CCF
de las fracciones 2 (101 mg) y 3 (197 mg) fue
semejante, y que ambas inhibieron la
(925 y 91.9%

respectivamente), éstas se mezclaron y se

formaciébn de AGEs

renombré para conformar la fraccion F2 (298
mg). A continuacion se describe la purificacion
por CC de la fraccion 2, y mas adelante la
purificacion de la fracciéon 4 (164 mg), que
inhibid la formacion de AGEs en 93.4%.

La fraccion F2, se purificod en CC (silica
gel) con una mezcla Hex: ETOAc 2:1. Se
obtuvieron 35 fracciones (3mL c/u), que se
agruparon en 4 fracciones (F21, F22, F23 y
F24) por su perfil en CCF. La fraccion mas
activa F21, se separé por CC (silica gel) con
una mezcla Hex: ETOAc (2.3:11) y se
obtuvieron 5 fracciones, dos de ellas
presentaron actividad (F211 y F212). La F211
se fraccion6 por CC (silica gel) con una
mezcla CHCIs: MeOH (9:1) para obtener 3
fracciones. La fraccion activa F2112, se
fraccion6 por CC (silica gel) con DM:Hex

(2:1.5) y se obtuvieron 3 fracciones. La
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fraccién activa F21121, se fraccion6 en una
columna de Sephadex LH-20, utilizando
DM:Hex (1:1) y en seguida MeOH para
obtener 4 fracciones. La F211211 (activa), se
purificé por CC (silica gel), eluyendo con ETP:
ETOAc (7:3) y en seguida con MeOH y se
obtuvieron 3 fracciones. La fraccion F2112112
se analiz6 en CCF con varias mezclas de
solventes, en todos los casos se observo la
presencia de una sola mancha. La fraccién
F2112112 (28 mg) es aceitosa, de color
amarillo, inhibe la formacién de AGEs en
87.6% (a 1 mg/mL). A esta fraccion se le
denomind fraccién A.

La fraccion activa F212, se fraccion6 por
CC (silica gel) usando Hex: Me2CO (2:1) y se
obtuvieron 5 fracciones. La fraccion
F2121(activa), se fraccioné por CC (Sephadex
LH-20) usando ETP: ETOAc (7:3), se
La F21212 se
continué purificando, en CC (Sephadex LH-
20) usando ETP: ETOAc (7.5:3), seguido con
MeOH,
F212121 se sometié a CC (Sephadex LH-20)
con el sistema de elucién ETP: ETOAc (7.5:3),

seguido con MeOH se obtuvo 2 fracciones. La

obtuvieron 3 fracciones.

se obtuvieron 3 fracciones. La

fraccion F2121211 (activa) se sometié a CC
(Sephadex LH-20) usando Hex: ETOAc (3:1),
seguido con MeOH, y se obtuvieron 2
F21212112 al

analizarse mediante CCF con diferentes

fracciones. La fraccion
sistemas de eluyentes, mostr6 en todos los

casos una sola mancha. La fraccion
F21212112 se renombré fraccién B, la cual

inhibi6 la formacién de AGEs en 87%.

% de inhibicion de la formacion de AGEs

100 +

La fraccion F4 (164mg) se fraccion6
mediante CC (silica gel) empleando Hex:
ETOACc (2:1) y se obtuvieron 3 fracciones. La
activa, F41, se purific6 en CC (silica gel),
utilizando DM: Hex (2:1.5), se obtuvieron
nuevas 3 fracciones. La F412 se continud
CcC LH-20),
eluyendo con Hex: ACE (2.5:1), seguido de

purificando en (Sephadex
una elucién final con MeOH y se obtuvieron 2
fracciones. Andlisis por CCF a la fraccién
F4122,

eluyentes, mostré6 una mancha Unica, que

activa, con diferentes sistemas

inhibio la formacion de AGEs en 86 %, de esta
forma se obtuvo la fracciéon C.

90 -
80 -
70 -
60
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0

21121141 412-2 2121211-2 amino

Fig. 3. Inhibicién de la formacién de AGEs por
las fracciones A (F2112112), C (F4122), B
(F21212112) y aminoguanidina.

La figura 3 muestra el efecto de las
fracciones aisladas del extracto de cultivo de
Sphingomonas sp. 3a-1 en la formacién de los
AGEs, y comparadas con el control positivo de
aminoguanidina (67%). Esto nos indica que
Sphingomonas sp. 3a-1 produce compuestos
gue inhiben la formacion de AGEs en mayor

medida que la aminoguanidina.
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Fig. 4. Espectros de masas de las fracciones A (F2112112), B (F21212112) y C (F4122).
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Las fracciones A, B, C, se analizaron
mediante HR-ESIMS y se obtuvieron los
espectros de masas (Figura 4). Cada ion
molecular obtenido se comparé con la base de
datos (calculadora) del equipo. La fraccion A
presenté un i6n molecular de 282.279301 m/z,
en comparacion con el valor calculado
282.979141 m/z para la formula molecular
CisH3sNO, i.e., 0.565013 ppm de error. La
fraccion B presenté un i6n molecular de
424.263424 m/z, comparado con el valor
calculado 424.263491 m/z para la formula
molecular CzoHsasNO, i.e., -0.135359 ppm de
error. La fraccion C presentd un ién molecular
de 353.266418 m/z, comparado con el valor
calculado 353.266231 m/z para la formula
molecular C19H3804Na, i.e., 0.528778 ppm de

error.

CONCLUSIONES

Extractos de acetato de etilo de cultivos
de la bacteria endofita Sphingomonas sp. 3a-
1, contienen compuestos que inhiben la
formacién de AGEs. Mediante cromatografia
en columna (silica gel) y Sephadex se
obtuvieron tres fracciones A, By C que inhiben
la formacién de AGEs en un grado superior a
la aminoguanidina. Sera necesario analizar,
mediante resonancia magnética nuclear
RMN®3C y 1H e infrarrojo, cada una de las
fracciones aisladas para identificar los

compuestos A, By C.
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Desactivacion de un Biorreactor de Particion de Tres Fases
Empleando Células Completas
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RESUMEN

La bioconversion de la cetona biciclica ((x)-cis-biciclo [3.2.0] hept-2-en-6-ona) a su correspondiente
lactona (reaccion tipo Baeyer-Villiger) puede llevarse a cabo mediante células completas utilizando la
cepa Escherichia coli TOP10 pQR239, la cual sintetiza la enzima intracelular ciclohexanona
monooxigenasa (CHMO). Este tipo de biotransformaciones se favorece con la adicion de una segunda
fase liquida (liquido i6nico) empleando un biorreactor de particion de tres fases (BPTF)
incrementando la productividad especifica del proceso. En esta revision, resumimos los aspectos mas
importantes de los fenémenos involucrados que se presentan en un BTPF. La velocidad de
biotransformacién de la cetona biciclica considerando inhibicidn por sustrato y exceso de oxigeno
puede predecirse mediante el desarrollo de un modelo micro cinético. De los estudios de
hidrodindmica del sistema trifasico en la bioconversion de la cetona biciclica se obtienen
correlaciones matematicas para expresar el coeficiente de transferencia de oxigeno y el didmetro
promedio Sauter, dsz, en funcién de las variables de operacién (agitacién, aireacién y fraccion de
fase dispersa). El desarrollo un modelo matematico que considera tanto los fenémenos de
transferencia de masa, hidrodinamica del sistema, asi como la cinética de biotransformacion y
desactivacion celular hace posible predecir y describir la biotransformacion de cetonas biciclicas a
lactonas. Llevando a cabo un analisis de régimen en el biorreactor de particion a través de la
determinacién de los tiempos caracteristicos de los mecanismos involucrados permite definir la etapa
limitante del sistema. Finalmente mediante la integracion de todos estos elementos, se pueden
desarrollar estrategias de técnicas de escalamiento ascendente o descendente que sirvan de base para

escalar este tipo de bioprocesos.
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Palabras clave: Biorreactor de particion, transferencia de masa, micro cinética, desactivacién

celular, liquidos iénicos.
ABSTRACT

The bioconversion of the bicyclic ketone ((z)-cis-bicycle [3.2.0] hept-2-in-6-one) to their
corresponding lactones (Baeyer-Villiger reaction) can be performed using whole-cell using the strain
Escherichia coli TOP10 pQR239, which synthesizes the intracellular enzyme cyclohexanone
monooxygenase (CHMO). This type of biotransformation is favored with the addition of a second
liquid phase (ionic liquid) using a three phase (aqueous-ionic liquid-air) partitioning bioreactor (TFPB)
by increasing the specific productivity of the process. In this review, we summarize the most important
aspects of the involved phenomena that occur in a BTPF. The biotransformation rate of the bicyclic
ketone taking into account both substrate inhibition and inactivation by excess of oxygen can be
predicted through the development of micro kinetic model of the reaction. Hydrodynamic studies in
the three-phase system during the bioconversion of the bicyclic ketone, mathematical correlations
can be obtained to express the oxygen transfer coefficient and the Sauter mean diameter, dsz, in
terms of operation variables (agitation, aeration, and dispersed phase fraction). The development of
a mathematical model that considers mass transfer phenomena, hydrodynamics, as well as the
bioconversion kinetics and cell deactivation makes it possible to predict and describe the
biotransformation of bicyclic ketones to lactones. Carrying out a regime analysis in the partitioning
bioreactor through the determination of the characteristic times of the involved mechanisms defines
the limiting step of the system. Finally through the integration of all these elements, new strategies

can be developed for scaling up or down, which serve as a basis to scale this type of bioprocesses.

Key words: Partitioning bioreactor, mass transfer, micro kinetics, cell deactivation, ionic liquids

BIOCONVERSION DE LACTONAS (Arakawa et al., 2013; Taylor et al., 2008).

Ademas, un cierto tipo de lactonas se utiliza en la

Las lactonas, compuestos organicos del tipo . . . .
industria alimentaria como un componente

éster ciclico, son importantes en alimentos, . L .
esencial de sabor en el afiejamiento de bebidas

medicina y cosmética. Algunas de ellas se aplican . ) .
alcohdlicas como whisky, coflac y brandy, entre

en medicina como antiinflamatorios debido a su . .,
otros (Bor a t yets., R013). La bioconversion de

actividad citotéxica in vitro contra células de 3 .
cetonas en ésteres y lactonas fue descrita hace

melanoma de ratén y cancer de pulmén humano 3 . )
mas de un siglo por Adolf von Baeyer & Victor
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Villiger (Baeyer & Villeger, 1899). La oxidacién
Baeyer-Villiger (BV) de cetonas ciclicas o aciclicas
permite su transformacion a la correspondiente
lactona por oxidantes como el &cido peroxi-
benzoico y perdéxido de hidrogeno. Estos oxidantes
son intrinsecamente inestables y téxicos que
presentan falta de enantioselectividad (Strukul,
1998; Renz & Meunier, 1999). Hay rutas quimicas
y de biosintesis que son utilizadas para llevar a
cabo la oxidacion BV, siendo la biosintesis la mas
atractiva debido a su menor costo de energia al
efectuar la reaccion a temperaturas bajas, con
poco o sin uso de solventes organicos, y una
mayor quimio y enantioselectividad debido a la
utilizacion de enzimas (Persson & Bornscheuer,
2003; Clouthier & Pelletier, 2012). La oxidacién

BV mediante biocatalsis se puede llevar a cabo

utilizando enzimas como la ciclohexanona
monooxigenasa, CHMO, en sistemas de células
enteras (Lee et al.,, 2007). La CHMO de
Acinetobacter calcoaceticus NCIMB 9871 es
una enzima bien conocida (Donoghue et al.,
1976). En la Gltima década, se logré incrementar
la tasa de oxidacibn de cetonas ciclicas
mediante la clonacion del gen que codifica la
CHMO para obtener la cepa Escherichia coli
TOP10 pQR239 (Doig et al., 2001). La CHMO
utiliza oxigeno molecular para mediar la
oxigenacion nucleofilica de cetonas lineales o
ciclicas a sus lactonas correspondientes. Sin
embargo, se observo inhibicidn por sustrato y
producto para esta conversion utilizando células
enteras con biciclo [3.2.0]hept-2-en-6-ona (Doig

etal., 2003); en particular, la reaccion es inhibida

N S
L) 7 )
;,‘j/ Fase acuosa ’ T e
b ® '/qumdo ionico
¥ ,
il [P]
( (O] w
~ i 5 2
3 ‘N / ‘\\J ~ g)
N ‘A Wi’ :
Fase gas R N Célula daiiada
s
) Célula ™,
g s G
g [S]
, X,
s \0 -
e ' i

Fig. 1. Descripcion de la transferencia de masa, cinética y pérdida de mecanismos de viabilidad de

células que ocurre dentro de un biorreactor de particion de tres fases (Melgarejo-Torres et al., 2015)
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por concentraciones de cetona por encima de
0.4 g/L y lactonas regio-isoméricas combinadas
a concentraciones por encima de 3.5 g/L. Por
otro lado Bennett (2004) reportd que el exceso
de oxigeno disuelto (OD) en el medio de
reaccion, provoca la formacion de &cido
sulfénico y un cambio permanente en la
estructura de la enzima, debido a la oxidacion de
grupos SH de dos serinas periféricas en el sitio
activo (Walsh & Latham, 1986), ocasionando asi

una inactivacién por un exceso DO.

Se han propuesto diversas estrategias para
evitar este tipo de limitaciones durante la
bioconversién, tales como: alimentacion
continua de sustrato y la remocion de producto
in situ usando resinas Lewatit (Geitner et al.,
2007); la encapsulacion del biocatalizador para
d a c iet ah,

2011); el uso de liquidos iénicos (IL) como una

prevenir Il a oxi
fase inmiscible que funciona como depdsito de

sustrato y retiro del producto in situ,
manteniendo el biocatalizador (células enteras)
en la fase acuosa (Pfruender et al., 2006); la co-
inmovilizacion de CHMO en un soporte
HA403)

glutaraldehido (Mallin et al., 2013); cambiar la

(Relizyme™ activado con
estructura molecular de la CHMO para ocultar
las serinas susceptibles a la oxidacién dentro de
la enzima (Opperman & Reetz, 2010); entre
otros. Sin embargo, una de las principales
limitaciones en los sistemas heterogéneos de
estas estrategias es la dificultad en el control de
la transferencia de masa de sustrato, producto y
oxigeno que impacta directamente en la

productividad y la relacion costo-beneficio.

Entre las alternativas para superar la
inhibicién de sustrato y de producto, ademas de
la oxidacion de la enzima Baeyer-Villiger
monooxigenasa (BVMO) (Pfruender et al.,
2006; Geitner et al., 2010; Bu | letal., 2011),
el concepto de biorreactores de particién parece
tener un gran potencial
de

(Malinowski, 2001). La remocién de compuestos

para mejorar la

productividad muchos  bioprocesos
inhibitorios producidos durante el curso de una
fermentacion o bioconversién puede tener un
efecto muy positivo sobre la tasa de reaccién
celular y puede también conducir a modos mas
eficientes de operacion del biorreactor en
términos de productividad y rendimiento que de
otra forma no seria posible (Fig. 1). Por otro
lado, recientes investigaciones involucrando
biorreactores de particion se han enfocado
CHMO, (BuUko -
también al suministro de sustratos toxicos o
poco solubles a una fase acuosa que contiene
células. La estrategia utilizada consiste en la
adiciéon de un solvente organico biocompatible
como una segunda fase liquida, el cual actia
como un reservorio del sustrato toxico. Mediante
la adecuada seleccion del solvente, es posible
transferir este sustrato a la célula a niveles sub-
inhibitorios basado solamente en el equilibrio de
particion y la demanda metabdlica de las células

(Daugulis, 1997).

La productividad de la biocatalisis oxidativa
en un sistema multifasico puede estar limitada
por transporte de masa (oxigeno, sustrato y
producto). Las tasas de transferencia de
oxigeno y sustrato dependen de las propiedades

fisicas de los fluidos, temperatura, presion,
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composicién del medio, agitacién, velocidad
superficial del aire y configuracion del
biorreactor. Las tasas de transferencia de
sustrato y producto en un sistema multifasico
son funcion del diametro de gota promedio
Sauter (ds2), el coeficiente volumétrico de
transferencia de oxigeno (k.a), coeficientes de
particion del sustrato y producto, y la solubilidad
del oxigeno en el medio. Para un reactor de
particion especifico y el medio para la
biorreaccion, es posible incrementar el area
superficial liquido-liquido, el kia, y
consecuentemente las tasas de transferencia de
masa, usando mayores tasas de agitacién y
aireacion; sin embargo, esto causa consumos
de potencia altos e incrementa de manera
significativa los costos de operacion. Altas tasas
de agitacion también constituyen una limitacion
cuando se usan células sensibles al estrés
hidrodindmico.

Los liguidos i6nicos pueden ser utilizados
como un reservorio de sustrato y a la vez el
solvente de extraccién de producto in situ en un
biorreactor de particion, sustituyendo a los
solventes organicos y por lo tanto aumentando
la eficiencia del proceso (De Gonzalo et al.,
2012). Opperman et al. (2011) reviso6 el uso de
liquidos i6nicos para sistemas de dos fases y
su aplicacion para la purificacién, extraccion y
biocatalisis. Recientemente, se han publicado
diferentes aplicaciones de liquidos ionicos en
sistemas de dos fases para procesos de
bioconversién (Dong-Xiang et al., 2011; Liu et
al., 2011). Sin embargo, la productividad de la

bioconversién tipo Baeyer-Villiger en un

sistema multifasico podria estar limitada por
bajas tasas de transferencia de masa a través
de las inter-fases (gas- liquido o liquido-
liquido). Las tasas de transferencia de masa de
sustrato y producto a través del area interfacial
liquido-liquido dependen de los coeficientes
volumétricos de transferencia de masa. La
determinacion  experimental in situ de
coeficientes volumétricos de transferencia de
masa en un biorreactor de particiébn es
compleja. Sin embargo, pueden ser obtenidos
mediante el estudio de mecanismos de
transferencia de solutos a través de la interfase
de liquido-liquido (Lewis, 1954) vy la
determinacién de coeficientes globales de
transferencia de masa usando un &rea
interfacial constante. Al Dahham & Wicks
(1996) resumen las modificaciones por varios
autores a la Celda de Lewis para determinar
coeficientes de transferencia de masa de los
solutos a través de la interface en diferentes
sistemas de dos fases (Woodley et al., 1991;
Biswas et al., 1998: Srivastava et al., 2000;
Apreotesei et al.,, 2003). Sin embargo, los
reportes sobre la determinacion de coeficientes
de transferencia de masa en sistemas agua-

liquidos i6nicos son escasos.

HIDRODINAMICA DE SISTEMAS BIFASICOS
EN TANQUES AGITADOS

La prediccién de transferencia de masa y
calor y las tasas de reaccién en sistemas
agitados liquido-liquido requieren del
conocimiento del &rea interfacial volumétrica.

Cuando dos liquidos inmiscibles se mezclan, se
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forma una dispersibn en la que ocurren
simultaneamente fendmenos de rompimiento y
coalescencia de gotas. Eventualmente se
establece un equilibrio dindmico local para el
cual el tamafio de gota promedio y la distribucion
de tamafios de gota dependeran de las
propiedades fisicas de los liquidos, la fraccion
en volumen de la fase dispersa y de las
condiciones de agitacién (Calabrese et al.,
1986). Actualmente hay poca informacion
disponible que relacione la hidrodindmica y el
comportamiento de las fases de los procesos de
bio-conversion bifasica en tanques agitados. El
conocimiento del tamafio promedio de gota (ds2)
y la distribucion de tamafios de gota, en
particular, es indispensable para la estimacion

del area interfacial volumétrica, a:

y de la tasa de transferencia de soluto entre las
fases. Esta informacion, junto con los datos
cinéticos de la reaccion, es critica para el disefio
y operacion del biorreactor. A la fecha, se
conoce poco de cémo la distribucién de tamafios
de gota varia como una funcién del disefio y

operacion del reactor (Cull et al., 2002).

En el estudio de la hidrodinamica de estos
sistemas hay dos aspectos importantes a
considerar. Uno es la uniformidad espacial, es
decir, que el tamafio de gota promedio y la
distribucion del tamafio de gota debe ser
independiente de la posicion dentro del

biorreactor. Se debera determinar la velocidad

minima de agitaciéon en la cual la dispersion
generada sea visualmente uniforme. El segundo
aspecto es el tiempo, t¢, requerido para alcanzar
el equilibrio termodinamico (rompimiento-
coalescencia) después del cual el tamafio de
gota promedio o la distribuciéon de tamafios de
gota no cambian (Pacek et al., 1999). Este
tiempo puede ser estimado a partir de la

siguiente ecuacion:

\Y,

C FIOND® @

Las propiedades fisicoquimicas del medio
pueden tener influencia en el tamafio de gota
promedio y en la distribuciéon del tamafio de
gota. Cuando la viscosidad de la fase dispersa
es pequefa, la fuerza de resistencia al
rompimiento proviene Unicamente de la tension
interfacial (Nienow, 2004). No obstante, una
viscosidad alta de la fase dispersa, como es el
caso de los liquidos i6nicos, puede tener una
influencia importante sobre el tamafio de gota
promedio y la distribucién del tamafio de gota
(Calabrese et al., 1986). Varios autores han
correlacionado el diametro promedio de gota
Sauter (ds2) con el nUmero de Weber, Nwe, como

se observa a continuacion:
d .
752 =KWe® (@3

_r.N?D?®
s

donde: We

Se han derivado relaciones similares para

tomar en cuenta la disipacion de la energia
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viscosa de

la fase dispersa durante el

mecanismo de rompimiento:

d e 3d,, 5 92
T2 o K WeCd+KNE R0 0 @)
D e ¢P-up
donde: V, = mND
S

La ecuacion (4) estd limitada al caso de
dispersiones diluidas, lo cual es una restriccion
importante desde el punto de vista practico. Por
lo tanto, el tamafio promedio de gota (ds2) y la
distribucion de tamafios de gota varian con el
tipo de impulsor, fraccién de la fase dispersa y
propiedades del fluido (viscosidad, densidad,

tension interfacial).
TIPO DE IMPULSOR

Pacek et al. (1999) estudiaron la influencia
del tipo de impulsor sobre el tamafio promedio
de gota y la distribucion de tamafio de gota para
fases dispersas viscosas y no viscosas a
fracciones volumen de 1 y 5% en recipientes
agitados. Se encontr6 que para la misma tasa
de disipacion de energia especifica promedio,
impulsores con bajo nimero de potencia (tipo
fesfuerzos cortantes ultra-altosd  flujosfialtoso
produjeron tamafios de gota similares en el
equilibrio, los cuales son mucho méas pequefios
gue aquellos encontrados para dos impulsores
gue p r e sesfuerzas rcortaites altoso
ndameros de potencia altos, esto es, la turbina
Rushton estandar y otro impulsor de disco de

seis paletas. Considerando que la tasa de

~—

disipacion de energia esta confinada al volumen
de barrido del impulsor, estos tamafios de gota
en el equilibrio pueden ser correlacionados sélo
de manera aproximada. Los impulsores con bajo
ndmero de potencia también alcanzan el
equilibrio mas rapidamente y la distribucion de
tamafio de gota en la dispersién producida es
mas cerrada que las producidas cuando se agita
con turbinas tipo Rushton y el impulsor de disco
de seis paletas. Los autores enfatizan la
necesidad de un nuevo andlisis del flujo en la
regiéon del impulsor y la inclusion de modelos
avanzados de coalescencia.

Lovick et al. (2005) estudiaron la
distribucién de tamafios de gota utilizando agua
y keroseno en un tanque agitado. Los autores
encontraron que el tamafio de gota promedio a
la altura del impulsor decrece con la velocidad
del impulsor. Esta observacion fue confirmada
por Quadros y Baptista (2003) al estudiar la
influencia del nimero de Weber sobre el tamafio
de gota promedio y el area interfacial (ver Fig. 1)

utilizando un impulsor de cuatro paletas.
FRACCION DE LA FASE DISPERSA

Se ha reportado (Marcelis et al., 2003) que
para sistemas aceite-agua la fraccion volumen
no debe de exceder el 40% o se podria
presentar una inversién de fases, es decir, la
fase dispersa (aceite) convertirse en la fase
continua. También se recomienda limitar la
fracciéon volumen a niveles no mayores de 25%
para fluidos originalmente no-Newtonianos, o
bien que se conviertan en no-Newtonianos
durante el proceso debido a la influencia de la

31

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3



Articulos

biomasa en la viscosidad de la dispersién. El
efecto de la fraccion de las fases sobre el
diametro promedio de gota se ha representado
bajo la forma de un incremento lineal o una
funcién de una potencia de la fraccién volumen

de la fase dispersa, f,
d .
% =K,[1+K)@ve® (5

Desnoyer et al. (2003) realizaron un estudio
experimental de la distribucién de tamafios de
gota a altas relaciones de fases en dispersiones
utilizando dos sistemas liquido-liquido, uno de
baja y otro de alta tasa de coalescencia. Los
autores intentaron representar sus resultados
tomando en cuenta la dependencia de los
exponentes obtenidos en funcion de la fraccion
de la fase dispersa (usando interpolacion

polinomial), asi que las correlaciones

resultantes cambian significativamente
obteniéndose:

d .

% = () Qve )2 6)

Los resultados mostraron que para cada

fraccion volumen estudiada, el diametro
promedio de la dispersion es una funcion
decreciente de la ley de potencia del nimero de
Weber con un exponente igual a -0.6 a bajas
relaciones de fase. Sin embargo, para ambos
sistemas estudiados el exponente del nimero
de Weber es una funciéon decreciente de la
relacion de fases. Estos resultados revelan la
existencia de un mecanismo mas complejo en

condiciones de relacion de fase altas. Quadros

& Baptista (2003) desarrollaron un nuevo
modelo para predecir el area interfacial en un
reactor continuo liquido-liquido, el cual puede
potencialmente ser usado para diferentes
configuraciones de reactores y sistemas de
reaccion. ElI modelo propuesto (ecuacion 7)
revela mejores resultados cuando se compara a
las correlaciones reportadas en la literatura y
puede ser usado en un intervalo amplio de
velocidades de agitacion comprendiendo el

régimen de flujo transitorio y turbulento.

1
a:é s 2y @)
a+g L g uC,r?+Cy)

g ceU =y

Las constantes C;, C2 y Cs son constantes
ajustables referidas a las variables de operacion
normalizadas para cada tipo de impulsor. Celik
et al. (2004) estudiaron la biotransformacion de
2-feniletanol a fenilacetaldehido en un sistema
de dos fases. Debido a que el sistema utilizado
no fue suficiente para eliminar el efecto de la
inhibicién por substrato, los autores reportaron
muy atractivo el uso de sistemas de dos fases
operados en mo d o fi

consecutivos, logrando  incrementar la
concentracién de fenilacetaldehido de 4 a 7 g/L
después de tr elsatficfheeds 0
Desafortunadamente, los autores no reportan

estudios hidrodinamicos del sistema estudiado.
SISTEMAS TRIFASICOS

El uso de células enteras en biorreactores

de particion (biodegradacion de sustratos
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téxicos, biosintesis organica, entre otros)
requiere la adicibn de aire al sistema
formandose un sistema trifasico liquido-liquido-
gas. Estos sistemas provocan un
replanteamiento de la hidrodinamica de las
dispersiones liquido-liquido y de la transferencia
de masa de sistemas convencionales liquido-
gas. Para un sistema de biodegradacion de
sustratos toxicos, Nielsen et al. (2003)
desarrollaron  una  correlacion  empirica
(ecuacion 8) para representar el coeficiente de
transferencia de oxigeno como una funcién de
las condiciones de operacion y la fraccion
organica (n-hexadecano) en dispersiones de
dos fases, organica-acuosa. Los resultados
mostraron que ante un incremento en la fase
dispersa (fase organica), el coeficiente de
transferencia de masa (k.a) decrece, mientras
gue la tasa de transferencia de oxigeno se

incrementa hasta un valor 6ptimo:

o ~A

La:a’apgovsb - @
k ésvg()(lf) (®)

Galindo et al. (2000) reportaron que la
aireacion causé un drastico incremento en el
tamafio promedio de gota para un sistema de
tres fases (aire-aceite-medio), el cual fue mayor
gue el que podria esperarse por la reduccién en
la energia de disipacion debida a la aireacion.
Por otro lado, el tamafio promedio de burbuja se
redujo significativamente cuando se incrementé
la fraccion de aceite hasta un 15 %,
observandose un fendmeno importante de

burbujas dentro de las gotas viscosas.

SISTEMAS MULTIFASES

Se han reportado fermentaciones (Galindo
et al., 2000; Cérdova-Aguilar et al., 2001) en las
cuales la fuente de carbono est4 en forma de
aceite inmiscible en agua y existe micelio
involucrado creciendo en una fase acuosa,
ocasionando un sistema de cuatro fases (aceite-
medio de cultivo-aire-biomasa). Para este tipo
de sistemas de cuatro fases empleando
Trichoderma harzianum, Galindo et al. (2000)
reportaron que cuando la biomasa se
incrementd, se encontr6 un decremento en el
tamafio promedio de gota y burbuja. Debido,
posiblemente, a la influencia de la biomasa en la
viscosidad de la dispersion. La complejidad del
fenomeno rompimiento-coalescencia en
dispersiones aunado a la posibilidad de operar

|l os biorreactores de

ali mentadobo i ncrement a

mayores estudios hidrodinamicos de sistemas

multifasicos
ESTUDIOS CINETICOS

A pesar de que se han realizado estudios
experimentales que pretenden proponer un
mecanismo basico de bioconversién que incluya
estructura molecular de CHMO, actividad
catalitica y tasas de reacion (Sheng et al., 2001;
Malito et al., 2004; Torres-Pazmifio et al., 2010),
poco se conoce sobre el modelado cinético
considerando fendmenos simultaneos de
inhibicion de sustrato, producto y oxigeno. Se
han publicado algunos modelos cinéticos
pseudo-empiricos siguiendo un enfoque tipo
Michaelis-Menten para describir la formacion de
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producto y consumo de sustrato en la cinética de
la monooxigenasa (Hogan & Woodey, 2000;
Torres-Pazmifio et al. ,
Sin embargo, estos modelos no toman en
cuenta reacciones elementales para el oxigeno
como un segundo sustrato en la bioconversion.
El uso de este tipo de modelos cinéticos reduce
el numero de parametros cinéticos; sin
embargo, los valores estimados de los
parametros cinéticos dependen de Ila
concentracion de catalizador y se vuelven
independientes del tamafio del reactor y su
configuracion  geométrica,  proporcionando
incertidumbre en el escalamiento de la
bioconversién de cetonas. En este sentido el
desarrollo de un modelo cinético basado en un
mecanismo de la reaccion elemental
describiendo la bioconversion tipo Baeyer-
Villiger permite describir, comprender y
encontrar las condiciones Optimas para llevar a
cabo este tipo de bioconversion pero

principalmente para el disefio y escalamiento
(Fig. 2).

ESCALAMIENTO

Los estudios hidrodinamicos son criticos
para determinar los criterios de escalamiento y

deberan ser validados en el cambio de escala.

Podgérska & Baldyga (2001) estudiaron los
efectos del escalamiento sobre la distribucion de
tamafios de gota de dispersiones liquido-liquido
en recipientes agitados. Los autores
desarrollaron un modelo multifractal capaz de
predecir la distribucion de tamafios de gota

transitorios de dispersiones en tanques

2 0 0 8etal.Rall)k o

k
h

Eozs.//A
ko F s

EQ,SS

Fig. 2. Mecanismo de reaccion propuesto para
la bioconversion de cetonas considerando
inhibicién de substrato (S) y la inactivacion por

oxigeno (O,) (Melgarejo-Torres et al., 2015)

agitados, el cual se utiliz6 para probar cuatro
métodos de escalamiento: (i) igual potencia por
unidad de masa y geometria constante, (ii) igual
tiempo de circulacién promedio y geometria
constante, (iii) igual potencia por unidad de
masa, igual tiempo promedio de circulaciéon y
geometria no constante, e (iv) igual velocidad
tangencial del impulsor y geometria constante.
El modelo demostré que para sistemas de
rapida coalescencia los criterios (i) y (iii)
generaron cambios menores en la distribucién
de tamario de gota por efecto del escalamiento,
mientras que para los sistemas de coalescencia
lenta, ninguno de los criterios produjo resultados

satisfactorios.

ESCALAMIENTO DESCENDENTE

En general, para la estrategia de
escalamiento descendente en biorreactores se
han reportado técnicas que dependen del

fenémeno a reproducir; por ejemplo, mezclado,
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Modelamiento
matematico

Analisis de Analisis
régimen dimensional

Validacién de criterios
de escalamiento

Condiciones
de operacion

Mecanismo

controlante

Disefio del

biorreactor

Caracterizacion y
optimizacion

Fig. 3. Estrategia de escalamiento descendente para un biorreactor de particién de tres fases

(Melgarejo-Torres et al., 2011)

tiempo de residencia de las burbujas y esfuerzos
cortantes, entre otros. Las reglas son similares a
las identificadas para el escalamiento
ascendente tratando de identificar los efectos
gue las variables de operacion tengan sobre el
proceso. En la préactica, es posible distinguir
cuatro diferentes enfoques para el escalamiento
ascendente: métodos fundamentales, métodos
semi-fundamentales, analisis dimensional, y
reglas heuristicas del pulgar (Nielsen et al.,
2003).

El analisis dimensional combinado con el
analisis del régimen y experimentos a pequefia
escala ha sido utilizado para resolver problemas
de escalamiento (Fig. 3). El escalamiento
descendente del mecanismo de la tasa limitante
basado en analisis del régimen es una
herramienta poderosa (Sweere et al., 1987,
Luyben, 1993).

El andlisis del régimen esta basado en la
comparacion de tiempos caracteristicos para los

diferentes mecanismos involucrados en el

proceso biolégico. El tiempo caracteristico para
un cierto proceso, que se modela como

de primer orden, es definido como el reciproco
de la constante de la tasa de reaccion. Para
procesos que no son de primer orden el tiempo
caracteristico puede ser calculado como el
cociente entre la capacidad (contenido
volumeétrico de la especie considerada) y el flujo
(la tasa de consumo volumétrico de la especie)
(Nielsen et al., 2003).

El uso del analisis del régimen es una
herramienta (til. Es posible predecir la tasa
limitante del proceso. Se requieren cuatro
etapas para su uso en el escalamiento
descendente (Baganz, 2007): (i) analisis del
régimen del proceso a gran escala, (ii)
simulacién del mecanismo de la tasa limitante a
escala laboratorio, (i) optimizacion y
modelamiento del proceso a escala laboratorio,
y (iv) optimizacion del proceso a escala de
produccidn por traslacion de las condiciones de
laboratorio. El proposito del andlisis del régimen

es ganar respuestas a la pregunta: ¢Cual es el
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régimen controlante? ¢Qué mecanismo del
proceso es la tasa limitante? Si el proceso es
controlado por un simple mecanismo es llamado
régimen puro. Si el proceso es controlado por
méas mecanismos es llamado régimen
mezclado. El andlisis tiene que permitir cambios
en escala, cambios en los parametros de
procesos y el curso del proceso. Para llevar a
cabo el analisis del régimen también es
necesario considerar que el régimen controlante
puede cambiar durante el proceso. Del resultado
del andlisis del régimen puede concluirse que
mecanismos requieren investigacion a pequefa
escala. El criterio mas importante para el
experimento de laboratorio es que represente
las condiciones en la escala de produccién. La
tercera etapa en el proceso de optimizacion a
escala laboratorio, aunque limita, también
aplica. La cuarta etapa es trasladar nuevamente
los resultados a la escala de produccion. El éxito
del escalamiento depende del éxito del disefio
representativo de los experimentos de
escalamiento descendente.

La etapa del andlisis del régimen a la
simulacion experimental esta basada
generalmente en tiempos caracteristicos. Un
andlisis de los problemas de ingenieria esta
basado en numeros adimensionales, aunque,
una descripcion completa via ndmeros
adimensionales podria ser imposible. Esto sélo
puede usarse en escalamiento descendente en
combinacion con modelos mecanisticos,
similaridad y andlisis del régimen.

En contraste al analisis dimensional, el

andlisis mecanistico estd basado en los

mecanismos involucrados. Las tasas de estos
mecanismos son expresadas en términos de
parametros caracteristicos (fluxes, presiones,
tiempo, longitudes). Se emplean relaciones de la
misma forma que para los numeros
adimensionales. Para obtener el mismo
comportamiento de sistemas a diferentes
escalas el sistema tiene que ser similar. Hay
cuatro principios de similitud basica: geométrica,
mecanica, térmica, quimica.

Es importante establecer una aproximacion
sistematica (Li et al., 2006) para desarrollar un
modelo de escalamiento descendente de un
proceso de cultivo celular. Los métodos y
técnicas de escalamiento descendente de
reactores de tanque agitado de nivel laboratorio
a escala de mililitros son diversos (tiempo de
mezclado, consumo de potencia equivalente y
dinamica de fluidos, entre otros). Por ejemplo,
Oniscu et al. (2002) presentan experimentos
sobre la eficiencia del mezclado en medios
aireados para un reactor agitado a escala
laboratorio con impulsor de doble turbina. Sus
resultados, en comparacién con los sistemas no
aireados, indican que la variacion del tiempo de
mezclado (una herramienta Gt en el
escalamiento) con los pardmetros estudiados
son muy diferentes debido al mecanismo de flujo
complejo de la dispersibn gas liquido,
mecanismo que cambia con las propiedades del
caldo de fermentacion. También Betts et al.
(2006) realizaron un escalamiento descendente
para un reactor de tanque agitado
instrumentado a 10 mL para la produccién de
plasmidos de DNA de E. coli DH5a. Sobre la

36

BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3



Articulos

base de un consumo de potencia equivalente se
obtuvieron tasas de crecimiento especifico y
rendimiento de produccion de plasmidos de
DNA similares demostrando la posibilidad de un
escalamiento descendente a 10 mL con su
equivalente a 7 L. Weuster-Botz et al. (2005)
haciendo uso del desarrollo tecnolégico actual
basado en simulaciones electromagnéticas, asi
como en simulaciones computacionales de
dinamica de fluidos optimizaron las condiciones
de operacién de reactores de tanque agitado de
10 mL arreglados en bloques de 48 unidades.
También Delvigne et al. (2006) propusieron
métodos para el disefio de escalamiento
descendente de biorreactores agitados
mediante el uso de modelos estocasticos de
mezclado y circulacibn. Los modelos
estocasticos resultaron confiables para estudiar
el efecto del escalamiento sobre Ila
hidrodindmica de los reactores agitados. El
modelo estocéastico es afectado directamente
por la escala de tiempo y para correr las
simulaciones los autores tuvieron que
especificar el tiempo tomado para hacer la
transicion.

Para poder reproducir experimentalmente
los fenédmenos que se presentan a escalas piloto
0 industrial a escala de mililitros, se ha
propuesto la combinacion de diferentes tipos de
reactores para simular gradientes, tal como lo
reportan Papagiani et al. (2003), quienes
disefiaron un  biorreactor  tubular con
recirculacion para simular los gradientes de pH
y oxigeno disuelto que ocurren a escalas

mayores (10-200 L). El tiempo de circulacién fue

utilizado como una medida del tamafio del
reactor. El biorreactor tubular con recirculacién
simulé a sus correspondientes reactores de
tanque agitado, resultando una herramienta
valiosa para estudios de escalamiento
descendente. Estos mini biorreactores pueden
ser caracterizados de igual manera que los de
mayor escala tal como lo reportan Wang et al.
(2003) quienes disefiaron y caracterizaron un
mini biorreactor (20 mL) de columna con
recirculacién, demostrando que aun a esa
pequefia escala el mini biorreactor de columna
pudo ser caracterizado en términos de retencion
de gas, velocidad de circulacion del liquido y
propiedades de transferencia de masa de
acuerdo a sus correlaciones previas propuestas
por la columna a escala mesa de laboratorio y
piloto.

Los estudios hidrodindmicos son criticos
para determinar los criterios de escalamiento
que deberan ser validados en el cambio de
escala. Sin embargo, hay poca informacion
publicada sobre la  hidrodinamica en
biorreactores de particion y tiene que definirse
una base confiable para el escalamiento
ascendente y descendente de estos procesos.
Cull et al. (2002) reportaron estudios de
escalamiento descendente sobre la
hidrodindmica de reactores biocataliticos de dos
fases con un cambio de escalade 25 (75L a3
L). Observaron que manteniendo constante la
potencia por unidad de volumen fue la base mas
viable para el escalamiento, dando virtualmente
valores idénticos de ds» y de distribucion de

tamafos de gota. Anteriormente, Podgérska &
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Baldyga (2001) estudiaron los efectos del
escalamiento sobre la distribucién de tamafios
de gota de dispersiones liquido-liquido en
recipientes agitados. Los autores desarrollaron
un modelo multifractal capaz de predecir la
distribucion de tamafios de gota transitorios de
dispersiones en tanques agitados, que se utilizé
para probar cuatro métodos de escalamiento. El
modelo considerd también coalescencia rapida
y lenta de las dispersiones.

La conversion de cetonas usando células
completas mediante un biorreactor de particion
(TPPB) de tres fases (aire-agua-iénico liquido)
parece una propuesta prometedora ya que esta
tecnologia conduce a un incremento en las tasas
de consumo de sustrato (Collins & Daugulis,
1997) evitando la inhibicién de sustrato/producto
y, principalmente, dando un mejor control de los
fendmenos de transferencia de masa (Eibes et
al.,, 2010). Melgarejo-Torres et al. (2011)
estudiaron el uso de un TPPB manteniendo el
biocatalizador en la fase acuosa y usando
liguidos i6nicos (IL) como fase inmiscible.
Especificamente, un analisis del régimen para la
oxidacién de la cetona biciclica bicyclo [3.2.0]
(1S,5R)-(-)-2-

oxabiciclo[3.3.0]oct-6-en-3-ona  con  células

hept-2-a-6-lactona  biciclica

enteras basadas en la cepa E. coli TOP10
pQR239 con imida bis (trifluoromethylsulfonyl)
de trioctylmethylammonium ([OMA][BTA]) como
IL, esto permitid observar un incremento en las
tasas de consumo evitando la inhibicion de
sustrato/producto. Desde este punto de vista, el
establecimiento de disefio, escalamiento

ascendente o descendente, optimizacién vy

directrices operativas requieren la comprension
del funcionamiento de proceso (Bordel et al.,
2010). Por lo tanto, el modelado del TPPB toma
en cuenta la interaccién entre los fenémenos de
transporte de masa y cinéticos junto con la
pérdida de viabilidad celular, lo cual es

obligatorio.

Hasta la fecha hay pocos estudios (Devinny
& Ramesh, 2005) que expliquen a través de la
compleja interaccién entre los fendbmenos de
transporte de masa junto con la cinética y la
pérdida de viabilidad celular en un TPPB
teniendo en cuenta la inclusiéon de un solvente
organico pesado en el sistema de modelado
matematico. Por ejemplo, Mahanty et al. (2008)
propuso un modelo cinético de degradacién de
pireno en un biorreactor de particién; sin
embargo, lo hicieron sin tomar cuenta los
mecanismos de transferencia de masa
involucrados. Bordel et al., (2010) modelaron el
transporte de gas-liqguido de VOC en un
biorreactor de  particion 'y  describen
adecuadamente los mecanismos de transporte
de masa, pero el modelado cinético no se
consideré. Para tratar flujos de aire contaminado
en un biorreactor de tanque agitado continuo,
Mohammad (2007) describe las tendencias de la
simulacion del modelo pero falla al comparar con

los datos experimentales.
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DISCURSO DEL DR. OSCAR MONRROY

Discurso del Dr. Oscar Monroy Hermosillo durante su promocién
a Miembro Honorario de la Sociedad Mexicana de Biotecnologiay
Bioingenieria AC. Guadalajara, Jal. a 26 de julio de 2015

Es un gran honor y enorme gusto el haber sido promovido a Miembro Honorario de la Sociedad
Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria. Quiero agradecer a mis colegas de la Universidad
Autonoma Metropolitana por haberme propuesto, a mis estudiantes siempre responsables de
estimularme a mantenerme al dia y al jurado que tuvo a bien considerar positivamente mis

contribuciones.

Quiero agradecer a mi Guadalupe mi mujer y mis hijos por apoyarme totalmente a lo largo de

mi carrera que hoy llega a la cima al ser reconocido por mis colegas de la SMBB.

Sin embargo creo que hay muchos miembros numerarios que deberian ser miembros de honor
por sus méritos dentro y fuera de la SMBB. A este respecto quiero aprovechar esta posicion y este
momento de gloria para hacer proponer que los Miembros de Honor no estuvieran limitados a uno o
dos en ocasion del congreso bianual. Unicamente deben tomarse en cuenta los méritos. Para esto
propongo que se emita una convocatoria para que se propongan todos los que cumplan con los
requisitos, se aprueben los que los cumplan, lo que no, no y se les de el reconocimiento y
nombramiento en esta ceremonia solemne.

La Sociedad Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria AC ha crecido mucho en calidad y
cantidad desde su fundaci - -n all 8 pngresohaoignal.@®f§sdes 806s cu
entonces hemos llegado, desde hace un tiempo ya, a ser la sociedad mas importante del ramo, con
perddn de las otras. Sin embargo, no hemos trascendido el ser una sociedad cientifica mas en un

vasto nimero de sociedades cientificas, en un vasto y acientifico (si no es que anti cientifico) pais.

Nuestra contribucion a la divulgacién de la ciencia asi como la influencia en las politicas
cientificas (biotecnolégicas) ha sido limitada a la que ejercen nuestros mas destacados miembros.
Que tal que la SMBB se propusiera rebasar sus actuales limites, autoimpuestos involuntaria e
inconscientemente a estos grandiosos Congresos Bianuales. Cada mesa directiva se empefia en la
gran tarea de organizarlos dejando al margen las potencialidades de la SMBB por dos afios hasta el
momento cumbre que se presentan trabajos excepcionales que después del congreso se diluyen en
un mundo de revistas cientificas, pero que no logran impactar lo que mas queremos que es recuperar
este pais con una industria moderna que de empleos y demande cada vez mas cientificos que sigan

trabajando por hacer mas justo este pais.
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Lo que quiero proponer a la SMBB en este evento que nos relne cada dos afios, es que se
prepare para impulsar ella misma, sin atenerse a lo que sus miembros de manera personal e
individual, ni a través de sus instituciones de educacion e investigacion, con la autoridad moral que
la respalda, una politica Nacional en Biotecnologia, aquello que Rodolfo Quintero llamaba desde los
afios 80 el Plan Nacional de Biotecnologia. Para ello deberiamos, no se si modificando estatutos,
espero que no, formar comisiones permanentes que trabajen en las distintas areas de aplicacion de
la Biotecnologia; Agricultura, Alimentos, Farmacéutica y Medicina, Industrial, Medio Ambiente,
Marina. Que todos los socios pertenezcan a una o dos de estas comisiones para definir las
prioridades, darles forma y proponerlas para seguirlas, primero entre nosotros y publicarlas en
nuestra revista, tenerlas en nuestro portal y proponerlas en nuestras instituciones de educacion

superior y de investigacion.

Asi, cada uno de nuestros miembros que fuera convocado como evaluador, dictaminador,
asesor, tendria en mente hacia dénde dirigirse y lo maravilloso es que estaria coordinado con lo que
la sociedad haria a todos niveles. Tendriamos que trabajar mucho en reuniones mensuales,
bimestrales, simposios, congresos de especialidad para acordar con paciencia un plan de
biotecnologia en educacion, formacion de recursos humanos, investigacion desarrollo. Apuntar a la
innovacion en biotecnologia y sobre todo poder influir en todos los ambitos CONACyYT, Consejo
Consultivo Ciencia, Foro Consultivo Cientifico y Tecnodlogico, Secretaria de Salud, COFEPRIS,
Secretaria de Trabajo, SEMARNAT, SAGARPA, Secretaria de Hacienda, Academia Mexicana de
Ciencias, Academia de Ingenieria y nuestras aliadas en el extranjero. También a la FAO, OMS, OPS,
OEA para que las politicas y proyectos que aplican en México tengan mas coherencia con las

necesidades nacionales y menos con las ocurrencias de la politica en turno.

La SMBB tiene todas las capacidades y por lo tanto la obligaciéon de darle a nuestro pais los
elementos cientificos y tecnolégicos para que se desarrolle en las lineas de influencia de la

biotecnologia y la bioingenieria en donde hay una gran oportunidad de desarrollo.

&Y los miembros de Honor? Necesitamos muchos para que animen, acompafien, y dirijan las

comisiones de area.

Agradezco nuevamente el honor de esta distincion y el haberme permitido dirigirme a ustedes
haciendo esta propuesta. Ustedes tienen la palabra.

Dr. Oscar Monroy Hermosillo

Investigador del Departamento de Biotecnologia.
Universidad Autbnoma Metropolitana, Iztapalapa.
San Rafael Atlixco No. 186, Col. Vicentina,
Delegacion Iztapalapa, C. P. 09340, México, D.F.

oscar.monroy.hermosillo@gmail.com
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Novedades y Perspectivas del Congreso de la Sociedad Mexicana

de Biotecnologia y Bioingenieria A.C.

Sin duda alguna el Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria es uno de los eventos
cientificos de mayor trascendencia cientifica de Latinoamérica, sobre todo por el alto compromiso de
sus participantes, de los socios y del personal que administra la Sociedad Mexicana de Biotecnologia
y Bioingenieria AC quienes se empefian en bridar en cada reunién y/o convencion, sesiones de
mayor calidad, interés general y particular, dinamismo, pertinencia y vinculadas al sector industrial,
social, gubernamental y académico.

Considerando el entorno que vive nuestra comunidad es importante analizar a detalle los
resultados del evento pasado en la bella ciudad de Guadalajara, Jalisco, México:

La reunion de delegaciones 2015 de nuestra sociedad ha sido una de las mas concurridas de
las ultimas 2 décadas y refleja el renovado interés por un trabajo participativo, colegiado, colaborativo
y propositivo. Cada delegacion detallo los retos que enfrentan y compartieron las actividades que
desarrollan para su crecimiento y consolidacion. La integracién de delegaciones estatales en
regionales se analiz6 como una estrategia que beneficia significativamente al trabajo de nuestros
socios en regiones distantes al centro del pais. La delegacién Morelos compartié las nuevas
estrategias de divulgacion y difusion para la comunicacion de la ciencia y la biotecnologia que les ha
resultado de mucho éxito, estableciendo un vinculo con las poblaciones escolares a nivel
preparatoria y motivandolos al estudio de la biotecnologia como carrera profesional. Las otras
delegaciones también compartieron detalles de actividades y eventos que se organizan al interior de
cada una de ellas.

En su informe, los doctores Adelfo Escalante y Oscar Soto (secretario y subsecretario de la
SMBB, respectivamente) presentan datos y graficas que permiten un diagnéstico de la biotecnologia
mexicana. Las areas dedicadas a los sectores ambiental, agricola y vegetal, alimentos y bebidas y
de las fermentaciones y bioingenieria se han consolidado como aquellas de amplia participacion y
que concentran méas de la mitad de las contribuciones de nuestra comunidad cientifica. La calidad
de los trabajos premiados permite a diversas instituciones reflejar el compromiso por el desarrollo de
proyectos de alto impacto cientifico, tecnoldgico y de innovacién. Sin embargo, nuevas areas
emergentes estan incorporandose a nuestra organizacion, incluyendo la nanobiotecnologia y la
biologia sintética.

La participacion industrial en el evento es ya una realidad y se fortalece con la exposicion de
muchos casos de éxito de biotecnologias mexicanas que con entusiasmo y detalle se exponen, asi
lo informo el Dr. José Luis Martinez (vocal de la SMBB) por lo que el esfuerzo en la vinculacién con

el sector privado esta en vias de consolidacion y debe potencializarse.
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El analisis econémico proporcionado por la Dra. Teresa Torres, tesorera de la SMBB, define lo
sano de las condiciones financieras que vive la Sociedad, pero también sigue siendo el punto clave
que exige el mayor compromiso para lograrlo y poder realizar una serie de actividades que
promueven a la biotecnologia y bioingenieria en diferentes foros, sectores y lugares.

La creacion de las secciones estudiantiles demuestra el interés que ellos tienen por participar
en las actividades de difusion y promocion de la biotecnologia, asi lo definié la MC Berenice Alvarez
Pérez (vocal estudiante de la SMBB). La organizacion de la primera reunion de éstas secciones
como parte de las actividades del congreso, y de forma paralela a la reunién de las Delegaciones,
ha sido muy satisfactorio y motivante. Una reuniéon de mas de un centenar de jovenes inquietos y
comprometidos con la biotecnologia a través de sus diversas secciones, nos demanda una sociedad
mas agil, moderna, capaz de atender sus necesidades y demandas, ademas de brindarles
oportunidades y nuevos espacios de desarrollo y capacitacion.

Ademas de la entusiasta participacion de las secciones estudiantiles, otras actividades
desarrolladas de manera paralela en el marco del congreso como la expo organizada de empresas,
los simposios de metabolémica, agaves y valorizacién de residuos agroindustriales, la presentacion
de los clusters biotecnoldgicos del pais, la presentacion de nuevas publicaciones, los eventos de
integracion, los premios entregados por trayectoria, por proyectos de investigacion y por trabajos
presentados de forma oral o en cartel, demuestran la solidez del evento de la SMBB y nos
compromete a seguir avanzando para mantener la vanguardia, la pertinencia y la oportunidad de ser
el foro de presentacion, discusién y definicion de los principales resultados del trabajo cientifico y
tecnolégico que contribuyen al desarrollo de nuestro Pais.

Nuestra sociedad cientifica se prepara ya para participar de manera decidida en la organizacién
del primer Congreso IberoAmericano de Biotecnologia 2016 en la ciudad de Salamanca Espafia en
cooperacion con las sociedades biotecnol6gicas de Portugal, Espafia, Brasil, Colombia y Argentina,
tratando de avanzar en un esfuerzo regional internacional por compartir e integrar un campo de
rapido crecimiento y que brinda oportunidades amplias de desarrollo a nuestras comunidades.

México ha vivido una importante evolucion de la biotecnologia y la bioingenieria, y esto conlleva
a reflexionar sobre el futuro que enfrenta la Sociedad Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria,
sobre los nuevos retos y alcances que deberd plantearse para seguir siendo una sociedad que

evoluciona a la velocidad de su razon de ser, la biotecnologia y la bioingenieria.

Dr. Cristobal Noé Aguilar Gonzéalez Dr. Carlos Regalado Gonzalez
Universidad Autbnoma de Coahuila Universidad Autonoma de Querétaro
Presidente de la SMBB (2014-2016) Vicepresidente de la SMBB (2014-2016)
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Resefna Cientifica del

XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria

El XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria se realizé del 21 al 26 de Junio del
2015 en la ciudad de Guadalajara, Jalisco. El Congreso tuvo como sede el Hotel Fiesta Americana

Guadalajara.

En este Congreso, se incluyeron 12 Areas Tematicas incluyendo la de Biomateriales
Nanoestructurados, considerada como un area emergente por su rapido crecimiento e impacto, y
dada la relevancia del agave en diversas actividades cientificas, induatriales y biotecnoldgicas en el
Estado de Jalisco se decidié incluir el Area de Biotecnologia del agave y sus aplicaciones (Tabla 1).
En esta edicion del Congreso Nacional, se realizaron de manera simultanea el 1st International
Symposium on Metabolomics in Mexico cuyo programa cientifico estuvo conformado por 10
conferencias de reconocidos ponentes nacionales y extranjeros; y la Reunién de Biotechnologies
to Valorise the Regional Food Biodiversity in Latin America (BiValBi) en la cual se presentaron
7 platicas y 21 posters. Estas actividades académicas estuvieron abiertas a los asistentes al XVI

Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria.

El Congreso Nacional tuvo una asistencia registrada de 1241 personas, de los cuales 782 fueron
estudiantes. El Programa Cientifico estuvo integrado por 12 Conferencias Plenarias impartidas por

reconocidos investigadores nacionales e internacionales lideres en su area del conocimiento:

Dr. Antonio Lazcano Araujo. UNAM, México (Conferencia inaugural)
Dr. Robbert Kleerebezem. Delft University of Technology. Holanda.
Dr. Antonio Villaverde. Universitat Autdnoma de Barcelona, Espafia.
Dr. Thomas Montville. The State University of New Jersey, EE.UU.
Dra. Laura Palomares Aguilera. UNAM, México

Dr. Daniel Bond. University of Minnesota, EE.UU.

Dr. Enrique Galindo Fentanes, UNAM, México.

Dr. Frank Delvigne. The University of Liége, Bélgica.

Dra. June K. Simpson. LANGEBIO-CINVESTAYV, México

Dr. Robert Verpoorte. Leiden University. Holanda.

Dr. Francisco Barona-Gomez. LANGEBIO-CINVESTAYV, México

Dr. Alvaro Lara Rodriguez. UAM, México. Conferencia de Clausura.
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Por cada Area del Congreso se presenté un Simposio, los cuales estuvieron organizados por 13
Coordinadores, todos ellos lideres a nivel nacional de cada Area. Cada Simposio estuvo conformado
por cuatro ponencias. Finalmente Se Presentaron un total de 820 trabajos libres (197 orales y 623
en carteles) divididos en las 12 Areas que conformaron el Programa Cientifico. La tabla 1 muestra la

proporcion de trabajos libres orales y presentados en modalidad de cartel en cada Area.

Tabla 1. Relacion de trabajos libres presentados por area en el XVI Congreso Nacional de

Biotecnologia y Bioingenieria

Area Trabajos Trabajos Total
orales en cartel | por area
| Biotecnologia Enzimatica y Biocatalisis 24 65 89
Il Biotecnologia Agricola y Vegetal 33 105 138
[l Biotecnologia de Alimentos y Bebidas 28 99 127
IV Biotecnologia Ambiental 28 118 146
V Bioingenieria y Fermentaciones 24 78 102
VI Fisiologia Microbiana 12 36 48
VII Biotecnologia Marina 4 13 17
VIII Biotecnologia Médico Farmacéutica 16 37 53
IX Bioenergia y Biocombustibles 16 43 59
X Biotecnologia de Sistemas y Ciencias Omicas 4 5 9
XI Biomateriales Estructurados 4 9 13
XII Biotecnologia del Agave y sus aplicaciones 4 15 19
Total 127 623 820

Como resultado de la publicacién de la segunda convocatoria al XVI Congreso Nacional se
presentaron un total de 820 trabajos libres que fueron evaluados por un Comité Cientifico coordinado
por el Dr. José Adelfo Escalante, Secretario de la SMBB y Presidente del Comité. El proceso de

evaluacion de todos los trabajos libres sometidos fue realizado por un grupo de 86 evaluadores de
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instituciones académicas publicas y privadas desde Baja California Sur hasta Yucatan y de forma
relevante, con la participacién de investigadores de diversas companiias, centros de investigacion
nacionales, una investigadora de Cuba y uno de Colombia. Con base en la calidad académica de los
resimenes sometidos, este grupo de evaluadores determiné la modalidad oral (24%) y cartel (76%),

en la que se presentaron los trabajos.

El Programa Cientifico estuvo complementado por un programa de 12 Platicas Técnicas
impartidas por especialistas de cada compafiia participante, la presentacién de una Red CONACYT,
del Tecnol6gico de Estudios Superiores de Coacalco y la presentacion del lanzamiento de una

Revista Cientifica (IBT-UNAM).

El Congreso tuvo una asistencia de académicos, estudiantes e investigadores de compafiias
privadas procedentes practicamente todo el pais (con excepcion de Baja California Norte), siendo el
Distrito Federal, Morelos, Coahuila, Jalisco y Nuevo Ledn, los Estados con mayor participacién, en
cuanto al nimero de trabajos libres presentados. De igual forma se presentaron trabajos por
participantes de 12 paises, siendo la asistencia de Colombia, Argentina y Brasil las mas importantes

(Figuraly 2).

200

150

100

o
Distrito Federal [IN—

50 III
c O < © @ O & N © © [%)] c 0 c O
8236238258533 ¢c8mgessggeggoges
5 TS S388¢ow@8 8 S EE8 =S58 383=3=8a950 8%
§°F’gm|:ICT)UJCgEE-QWBJSQZc‘USO'C_ﬁ:OEQ
O L5 =] g > £ 3 = 0 _g%m o 3 S
= < © S 2+ g O
Zz 9 o c O 5
S S 2
& » o <
L 8

Fig. 1. Trabajos libres presentados en el XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria
por Estado del Pais.
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Por institucién, la tabla 2 muestra la relacién de trabajos libres totales presentados por las
instituciones nacionales participantes en el XVI Congreso Nacional. Cabe destacar que la
Universidad Auténoma Metropolitana, El Instituto Politécnico Nacional, la Universidad Nacional
Autonoma de México, La Universidad Autdbnoma de Coahuila, la Universidad Autbnoma de Nuevo
Leon y el Centro de Investigacion y Asistencia en Tecnologia y Disefio del Estado de Jalisco A.C.,

concentraron 49.4 % del total de trabajos libres presentados Congreso.
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Fig. 2. Trabajos libres sometidos al XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria por
otros paises.

Tabla 2. Trabajos libres presentados por institucion.

Institucién Trabajos
presentados

Universidad Autonoma Metropolitana 101
Instituto Politécnico Nacional 97
Universidad Nacional Autbnoma de México 88
Universidad Autbnoma de Coahuila 46
Universidad Autonoma de Nuevo Ledn 40
Centro de Investigacion y Asigincia en Tecnologia y Disefio dg 33
Estado de Jalisco A.C.

Universidad Autonoma del Estado de Morelos 21
Universidad Politécnica de Pachuca 20
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Universidad Autonoma de Chihuahua 17
Universidad Autbnoma del Estado de Querétaro 16
Universidad de Guadalmra 15
Instituto Tecnoldgico de Sonora 13

Tabla 2. Trabajos libres presentados por institucion (continuacion).

Institucién Trabajos
presentados

Universidad Autonoma Agraria Antonio Narro 13
Universidad Autonoma de Yucatan 12
Instituto Tecnoldgico yde Estudios Superiores de Monterrey 11
Tecnoldgico de Estudios Superiores de Ecatepec 10
Universidad de Guanajuato 10
Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo, A. C. 9
Instituto Potosino de Investigacion Cientifica y Tecnolégica A.C. 8
Universidad Autbnoma de Guadalajara 8
Universidad Iberoamericana 8
Universidad Auténoma de Nayarit 7
Instituto Tecnolégico de Durango 6
Universidad Autbnoma del Estado de Hidalgo 6
Universidad Auténoma del Estado de México 6
Universidad Michoacana da®Nicolas de Hidalgo 6
Universidad Veracruzana 6
Centro de Investigacién y Desarrollo Tecnolégico en Electroqui

S.C. 5
Instituto Tecnoldgico de Mérida 5
Universidad Autonoma de San Luis Potosi 5
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Universidad Autbnoma de Tlaxcala

Universidad Mgiquense del Bicentenario

Benemérita Universidad Autbnoma de Puebla

Tecnoldgico de Estudios Superiores de Coacalco

Universidad Auténoma de Aguascalientes

Universidad Autbnoma de Guerrero

Universidad Juarez Autbnoma de Tabasco

UniversidadPolitécnica de Chiapas

Agro&Biotecnia S de RL Ml

Centro de Investigacion en Quimica Aplicada

El Colegio de la Frontera Sur

Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias

Instituto Tecnoldgico Superior de Irapuato

Instituto Tecnoldgicoerior de Santiago Papasquiaro

Universidad Andhuac Méxiddorte

Universidad del Mar

Universidad del Papaloapan

Universidad Politécnica de Tlaxcala

Universidad Politécnica Metropolitana de Puebla

Centro de Investigacion Cientifica de téanaA. C.

Centro de Investigacién Cientifica y de Educacion Superior de Eng

Centro Médico Nacional 20 de Noviembi&SSTE

Colegio de Postgraduados
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Consejo Estatal de Ciencia y Tecnologia de Jalisco
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Tabla 2. Trabajos libres presentados por institucion (continuacion).

Institucién Trabajos
presentados
Instituto Tecnoldgico de Celaya 2
Instituto Tecnoldgico Superior de Tierra Blanca 2
Laboratorios Cryopharma, S.A. de C.V. 2
SENASIGBAGARPA 2
Universidad Auténoma de Baja Califiar 2
Universidad de Colima 2
Universidad Politécnica del Valle de Toluca 2
Universidad Tecnologica del Sureste de Veracruz 2
Biokrone S. A. de C. V. 1
Instituto Nacional de Investigaciones Forestales Agricolas y Pecu 1
Instituto Tecnoldgico dBoca del Rio 1
Instituto Tecnolégico de Ciudad Victoria 1
Instituto Tecnolégico de Conkal 1
Instituto Tecnoldgico de Orizaba 1
Instituto Tecnoldgico de Roque 1
Instituto Tecnoldgico de Tepic 1
Instituto Tecnoldgico de Tlajomulco 1
Instituto Tecnolégo de Tuxtla Gutiérrez 1
Instituto Tecnoldgico del Altiplano de Tlaxcala 1
Instituto Tecnoldgico El Llano Aguascalientes 1
Instituto Tecnologico Superior de Acayucan 1
Instituto Tecnolbégico Superior de Alamo Tempache 1
Instituto Tecnoldgico Superiaie Centla 1
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Instituto Tecnoldgico Superior de Huichapan 1
Instituto Tecnoldgico Superior de Misantla 1
Instituto Tecnoldgico Superior de Perote 1
Instituto Tecnoldgico Superior del Oriente del Estado de Hidalgo 1
Instituto Tecnologico y de Estudiosp8tiores de Occidente 1
Tecnologico de Estudios Superiores de Chimalhuacan 1
Thor Quimicos de México S.A. de C.V. 1
Universidad Auténoma de Sinaloa 1
Universidad Autonoma del Estado de Zacatecas 1
Universidad de Ciencias y Artes de Chiapas 1
Universdad de las Américas 1
Universidad La SalteBajio 1
Universidad Panaméricana 1
Universidad Politécnica del Estado de Morelos 1
Universidad Popular Autonoma del Estado de Puebla 1
Universidad Tecnoldgica de la Selva 1

Durante el XVI Congreso se entregaron los Premios Alfredo Sdnchez Marroquin i Yakult
2015 a las Mejores Tesis en Biotecnologia y Bioingenieria. Los ganadores seleccionados por la
Comision de Premios presidida por el Dr. Nicolas Oscar Soto Cruz, Subsecretario y Presidente de la
Comisién de Premios fueron: Licenciatura: Q.F.B. Jocelyne Elena Mendoza Pérez. Carrera de
Quimica Farmacéutica Biolégica. Universidad Nacional Autbnoma de México, con la tesis: Desarrollo
de un sistema de cultivo de células animales sincronizadas como estrategia para el estudio
optimizacién de los procesos de produccion de proteinas recombinantes. Maestria: M. en C. Andrea
Eugenia Castellanos Mendoza. Maestria en Ciencias Bioquimicas. Universidad Nacional Autbnoma
de México, con la tesis: Morfologia, estructura y composicion de agregados de esfingomielinasa D y
fosfolipasa A2 recombinante producidos en Escherichia coli. Doctorado: Dr. Rodrigo Melgarejo
Torres. Doctorado en Biotecnologia. Universidad Auténoma Metropolitana Unidad Iztapalapa, con la
tesis: Estudio de los mecanismos de transporte de masa, bioconversion y desactivacion en un

biorreactor de particion de tres fases empleando células completas. Dada la calidad de los trabajos
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sometidos a evaluacion, la Comision de Premios decidié entregar una Mencién Honorifica a dos tesis
de Doctorado: Dr. Mirna Alejandra Gonzalez Gonzalez. Doctorado en Ciencias de Ingenieria con
Especialidad en Biotecnologia. Instituto Tecnoldgico y de Estudios Superiores de Monterrey Campus
Monterrey, con la tesis: Sistemas de dos fases acuosas como estrategia bioingenieril para establecer
nuevos procesos para la recuperacion primaria de células madre y Dr. Silvia Andrea Moreno
Mendieta. Doctorado en Ciencias Bioquimicas Universidad Nacional Autonoma de México, con la

tesis: Microparticulas de almidén como vehiculo para la administracion de antigenos via mucosa.

De igual forma se entregaron los Premios Sergio Sanchez Esquivel i Applikon 2015 a los
Mejores Protocolos de Tesis en Biotecnologia y Bioingenieria. Los ganadores también seleccionados
por la Comision de Premios fueron: Licenciatura: Jessica Berenice Lopez Gonzalez. Estudiante de
la Carrera de Ingenieria en Biotecnologia, Universidad Politécnica del Valle de Toluca e Instituto de
Investigaciones Biomédicas, UNAM, con el protocolo de tesis: Evaluacion de la Produccion de
cuerpos de inclusion de la proteina U-Neurotoxina de Micrurus laticollaris producidos en un cultivo
celular de E. coli en condiciones de hipotermia. Maestria: Ing. Frania Jaqueline Zafiiga Bafiuelos.
Estudiante de la Maestria en Ciencias Bioquimicas. Universidad Nacional Autbnoma de México, con
el protocolo de tesis: Efecto del potencial redox en la sialidacion de un anticuerpo monoclonal.
Doctorado: M. en C. Dulce Catalina Diaz Quiroz. Estudiante del Doctorado en Ciencias Bioquimicas.
Universidad Nacional Autbnoma de México, con el protocolo de tesis: Ingenieria de proteinas para
la obtencion de una shikimato deshidrogenasa con menor inhibicion por shikimato y mayor eficiencia
catalitica.

Durante el Congreso Nacional se entregd también un reconocimiento a los tres mejores carteles
expuestos durante los dias lunes 22 al jueves 25 de Junio (Tabla 3). La evaluacion de los carteles

ganadores estuvo también a cargo del Dr. Nicolas Oscar Soto Cruz.

Se entreg6 también la Distincion Miembro de Honor 2015 al Dr. Oscar Armando Monroy

Hermosillo, de la Universidad Autonoma Metropolitana.

Tabla 3. Relacién de trabajos presentados en cartel reconocidos durante el evento

Lunes 22 de junio de 2015

Lugar Autores/Institucion Titulo del cartel

Primero Silvia Yudith Martinez Amador, Produccion de energia eléctrica en una
Pedro Perez Rodriguez, Victor celda de combustible microbiana utilizando
Manuel Ovando Medina, Jose compositos de poliuretano/grafito/polipirrol

Antonio Rodriguez de La Garza

Universidad Auténoma Agraria
Antonio Narro
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Segundo

Mora, Daniel, Catoire, Sophie,
Lopez, Fabiola, Ficheux, Hervé,
Thélu, Amélie, Josseaume,
Adeline, Lambert, Elodie,
Rodriguez, Benjamin, Cano,
Andrea

THOR Quimicos de México, S.A. de
C.V.

Immature human reconstructed epidermis
model to assess infant personal care
product ranges

Tercero

Pedro Aguilar-Zarate, Jorge E.
Wong-Paz, Juan Buenrostro-
Figueroa, Juan C. Contreras-
Esquivel, Cristébal N. Aguilar

Universidad Auténoma de Coahuila

Semi-preparative fractionation of the main
hydrosoluble ellagitannins from
pomegranate husk

Martes 23 de

junio de 2015

Torres-Vega, Placido
Nancy Ortega, Ruth
Tonatiuh Ramirez,
Palomares

Espiritu,
Pastor,
Laura A.

Instituto de Biotecnologia-
Universidad Nacional Autbnoma de
México

Lugar Autores/Institucion Titulo del cartel

Primero Juan Antonio Velasco, Sergio | Deshalogenacion reductiva del DDT y sus
Revah, Irmene Ortiz intermediarios en suelos
Universidad Auténoma Metropolita
Cuajimalpa

Segundo Ya-Ju, Yu, Manuela Amorim, | Effects of whey peptide extract on the
Claudia Marques, Concei¢cado | growth of probiotics and gut microbiota
Calhau, Manuela Pintado
Universidade Catdlica Portuguesa

Tercero Laura Sevilla, Miguel A. Generacion de baculovirus recombinantes

duales bac repcap para la posterior
produccion de vectores de virus
adenoasociados de los serotipos 2/1y 2/8

Miércoles 24

de junio de 2015

Lugar

Autores/Institucién

Titulo del cartel

Primero

Mayra Trevifio, Norma L. Heredia,
Luis J. Galan, Katiushka Arévalo

Universidad Autéonoma de Nuevo
Leén

Recubrimientos comestibles capa por capa
y su efecto en la calidad de la pifia fresca
cortada (Ananas comosus)

Tabla 3. Relacion de trabajos presentados en cartel reconocidos durante el evento (continuacion).
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Segundo Reyna Isabel Rodriguez Pimentel, | Poblaciones microbianas en la digestion
Yovany Cuetero, Suyen | anaerobia en dos etapas de la fraccién
Rodriguez, Oscar Monroy, Florina | organica de los residuos sélidos
Ramirez
Universidad Autébnoma
Metropolitana-lztapalapa

Tercero Victoria Alejandra, Garcia-lbafiez, | Caracterizacion del granulo de almidén

Pilar, Escalante-Minakata, José de

durante el proceso de maduracién de los

Jesus, Ornelas-Paz, Vrani, Ibarra- [cul t i var es de bante
Junquera, Mario, Orozco-Santos FHIA-23
Universidad de Colima

Jueves 25 de junio de 2015

Lugar Autores/Institucién Titulo del cartel

Primero Rosario del Carmen Flores- | Analisis metabolomico de los perfiles
Vallejo, Sandra Teresita Martin del | quimicos obtenidos por cromatografia de
Campo, Alexandre Cardoso- | gases-espectrometria de masas de
Taketa, Maria Luisa Villarreal, | Galphimia glauca colectada en 5
Ashutosh Sharma localidades de México
Universidad Autonoma del Estado
de Morelos

Segundo Gonzalez Silva Deynali Patricia, | Efecto del encapsulamiento en doble capa
Pérez Morales Rosalva, | sobre la viabilidad y actividad antagonica
Dominguez Vergara Ana Maria, | de Lactobacillus reuteri contra E. coli K88 y
Véazquez Moreno Luz, Acedo Félix | Salmonella entérica serovar Choleraesuis
Evelia, Ramos Clamont Montfort
Gabriela
Centro de Investigaciébn en
Alimentacién y Desarrollo A.C.

Tercero Claudia Paz-Mireles, Bibiana | Efecto de la composicion de mezclas de

Cercado, Luis F. Chazaro-Ruiz,
Elias Razo-Flores

Instituto Potosino de Investigacion
Cientifica y Tecnoldgica

metabolitos procedentes de la
fermentacién oscura para su uso en la
produccion de biohidrégeno en celdas de
electrdlisis microbianas
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De forma tradicional, el Ganador del Premio Carlos Casas Campillo es invitado a presentar la
Conferencia de Clausura. En esta ocasion, el Ganador de la Edicion 2014 de este Premio fuer el Dr.
Alvaro Lara Rodriguez, de la UAM-Cuajimalpa, quien presenté la conferencia: Engineering the cell

factory for efficient culture performance.

Por el Comité Cientifico Por la Comisidn de Premios
Dr. José Adelfo Escalante Lozada Dr. Nicolas Oscar Soto Cruz
Instituto de Biotecnologia, UNAM. Instituto Tecnolégico de Durango
Secretario y Presidente del Comité Subsecretario y Presidente de la
Cientifico Comisién de Premios
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Informe Financiero del XVI Congreso Nacional de Biotecnologiay

Bioingenieria

El Congreso Nacional de la Sociedad Mexicana de Biotecnologia y Bioingenieria (SMBB) se lleva a
cabo cada dos afios, y se ha constituido en el foro mas importante para discutir las nuevas tendencias y
avances de la biotecnologia aplicada a diferentes sectores, tales como el agroalimentario, farmacéutico,
industrial, energético y ambiental. En el afio 2015 la SMBB celebré el XVI Congreso Nacional de

Biotecnologia y Bioingenieria en Guadalajara Jalisco, México del 21 al 26 de Junio de 2015.

El congreso tuvo como propésito dar a conocer los avances biotecnoldgicos y cientificos en las areas
de biotecnologia enzimatica y biocatalisis, biotecnologia agricola y vegetal, biotecnologia de alimentos y
bebidas, biotecnologia ambiental, bioingenieria y fermentaciones, fisiologia microbiana, biotecnologia
marina, biotecnologia médico farmacéutica, bioenergia y combustibles, biologia de sistemas y ciencias
Omicas, biomateriales estructurados y bhiotecnologia del agave, intercambiar experiencias, crear redes
de cooperacion e involucrar a las nuevas generaciones en este campo de conocimiento a nivel nacional

e internacional.

La organizacion del evento inici6 desde julio del 2014 con la Mesa Directiva Nacional de la SMBB
conformada por el Dr. Cristébal Noé Aguilar Gonzalez (Presidente de la SMBB), el Dr. Carlos Regalado
Gonzélez (Vicepresidente y presidente del comité organizador), El Dr. Adelfo Escalante Lozada
(Secretario y presidente del comité cientifico), la Dra. Maria Teresa Torres Mancera (Tesorera), el Dr.
Nicolds Oscar Soto Cruz (Subsecretario y presidente de la comision de premios), el Dr. José Luis
Martinez Hernandez (Vocal profesional) y la QFB. Olga Berenice Alvarez Pérez (Vocal estudiante). A
continuacion se presenta el informe financiero detallado para el XVI Congreso Nacional, en funcién de
los egresos e ingresos. Entre los ingresos se contemplan las inscripciones al congreso, la venta de stands
y los apoyos otorgados con instituciones gubernamentales como CONACyYT y SEP. En los egresos se
contemplan los pagos realizados al hotel Fiesta Americana, operadora y otros gastos realizados como

los pasajes y viaticos de conferencistas plenarios, suvenires.

INGRESOS DEL CONGRESO
Inscripciones al XVI Congreso Nacional SMBB

El XVI Congreso Nacional conté con la asistencia de 1241 participantes, lo que representé un
crecimiento del 10% en la asistencia al congreso con respecto al XV Congreso Nacional celebrado en
Cancun, Quinta Roo. Aproximadamente el 63% de los participantes fueron estudiantes y el resto
participantes profesionales. Ademas se contabilizé que el 52% de los asistentes fueron socios de la
SMBB ya sea como socio estudiante, profesional y numerario, mientras que el 48% participaron en el

congreso como no socios (Figura 1).

61
BioTecnologia, Afio 2015, Vol. 19 No. 3



.
INFORME FINANCIERO DEL CONGRESO

Estudiantes
781.83

Fig. 1. Distribucién de participantes en XVI Congreso Nacional de Biotecnologia y Bioingenieria.

Conocer esta distribucion fue de vital importancia ya que ser socio de la SMBB implicaba un pago
diferencial con respecto a los no socios, tal como lo muestra la Tabla 1. Subrayando que no se

modificaron las cuotas de inscripcion con respecto al congreso pasado.

Por otra parte, se obtuvieron ingresos por parte de los socios que renovaron su membresia bianual

(38%). Siendo el costo de membresia para los socios

Tabla 1. Cuotas de inscripcion al XVI Congreso Nacional de la SMBB
Hasta el 8 de Mayo del 2015

Socio Numerario/Profesional de la SMBB $3,000.00 pesos
Profesional no socios $4,500.00 pesos
Socios Estudiante de la SMBB $1,000.00 pesos
Estudiante no socio $2,250.00 pesos

Después del 8 de Mayo del 2015

Socio Numerario/Profesional de la SMBB $3,900.00 pesos
Profesional no socios $5,900.00 pesos
Socios Estudiante de la SMBB $1,300.00 pesos
Estudiante no socio $2,900.00 pesos

profesional y numerario de $1,400.00 pesos y el de socios estudiante de $700.00. Con todo lo anterior
expuesto se recabaron de inscripciones al congreso apr
M.N.

Patrocinio empresarial e institucional
En el XVI Congreso Nacional de la SMBB se logré colocar la venta de 37 stands entre empresas e

instituciones, teniendo un total de 32 patrocinios, distribuidos de la siguiente manera:
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