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CONCEPTOS Y. TECNICAS DE BIOTECNOLOGIA |

1. PANORAMA GENERAL DE LA BIOTECNOLOGIA

1.1. Descripcion general. Evolucion histérica. Descubrimientos y avances del conocimiento que
llevaron al desarrollo de las nuevas biotecnologias. Disciplinas y campos de actividad.

. Tecnologias concurrentes. Su vinculacion con las disciplinas basicas.

. Importancia econdémica: mercados, productos y perspectivas de desarrollo.

. Caracteristicas particulares. Estado actual: en el mundo, la region y el pais.

- Modos de produccién: cultivos de células, tecnologia enzimética, bioconversiones.

- Panorama de las industrias que utilizan biotecnologias: productos, mercados, tecnologias.

. Conceptos generales sobre el desarrollo de productos biotecnolodgicos.

- Relaciones entre la biotecnologia y la industria quimica.
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2. INTRODUCCION AL DESARROLLO DE PROYECTOS BIOTECNOLOGICOS

2.1. Conceptos generales sobre formulacién de proyectos de inversién.

2.2. |dentificacién de las oportunidades de negocios. Nociones sobre estudios de mercado.

2.3. Elementos del costo total. Célculos de la inversién de capital, costos de manufactura,
estudios de casos.

2.4. Flujo de fondos, formulacion del Plan de Negocios.

2.5. Determinacién de la factibilidad econémica. Medidas de la rentabilidad. Analisis de
sensibilidad.

2.6. Planeamiento estratégico. Gerenciamiento y toma de decisiones.

2.7. Conceptos sobre legislacion de la propiedad intelectual.

3. PRODUCCION DE METABOLITOS PRIMARIOS

3.1. Rastreo, aislamiento y seleccién sistematica de microorganismos de interés. Conceptos
generales y ejemplos.

3.2. Procesos de fermentacién: esquema general, operaciones unitarias, bio-reactores.
desarrollos. Microbiologia Industrial. Principales productos de fermentacion y sus sectores
industriales.

3.3. Conceptos de metabolitos primarios y secundarios. Importancia industrial.

3.4. Principales rutas metabodlicas, su regulacion, integracion y coordinacién (en
microorganismos).

3.5. Mecanismos de regulacién metabdlica. Alteraciones de los mecanismos regulatorios con
objetivos de sobreproduccién, diversas estrategias. Mutantes autétrofas y regulatorias.
Alteracion de la permeabilidad celular. Aplicaciones de la ingenieria genética.

3.6. Produccion de &cido citrico por fermentacién. Importancia econémica. Bases bioquimicas y
fisiologicas de la sobreproduccion. Tecnologias de produccion industrial. Produccion de
acidos organicos; nuevos desarrollos.

3.7. Aminoacidos. Importancia econémica, mercados y tecnologias de produccién. Produccion
de glutamato por fermentacién. Importancia econémica. Bases bioquimicas y fisiologicas
de la sobreproduccién. Estudio de casos de patentes biotecnoldgicas.

3.8. Desarrollo de cepas de Corynebacteria sobre productoras de lisina. Produccion de
aminoacidos por tecnologias enzimaticas. Ejemplos.
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4. PRODUCCION DE METABOLITOS SECUNDARIOS

4.1 Conceptos, relevancia biologica, clases, diversidad estructural y funcional. Importancia
industrial, grupos de valor. Ejemplos. Antibiéticos.

4.2 Fisiologia de la produccion de metabolitos secundarios, trofofase e idiofase.

4.3 Regulacién de la biosintesis. Mecanismos generales (P, N, catabolito carbonado). Casos de
estudio. Antibidticos macrélidos, poliénicos, amino glucésidos, B-lactamicos, etc. Impacto de
los mecanismos regulatorios en las tecnologias de produccién. Mecanismos regulatorios
especificos. Induccion.

4.4 Relaciones entre metabolismo primario y secundario. Biosintesis de antibidticos
policetonicos en Streptomyces.

4.5 Conceptos fundamentales de cinética de las fermentaciones. Ley exponencial del
crecimiento microbiano. Velocidad especifica de crecimiento, productividad, rendimientos,
relaciones entre generacion de producto y crecimiento. Ecuacién de Monod.

4.6 Efectos de las condiciones ambientales en el crecimiento microbiano. Formulacién de
medios de cultivo en la industria. Condiciones técnico-econdmicas.

4.7 Modos de produccion: cultivos discontinuos (batch) y semi-continuos (fed batch). Cultivos
continuos, conceptos, aplicaciones y ecuaciones. Quimiostato. Ecuaciones de balance,
velocidad de dilucion.

4.8 Bioconversiones. Conceptos, caracteristicas, diferencias con otras tecnologias de
produccién. Importancia industrial, ejemplos.

5. BIOTECNOLOGIA DE CELULAS ANIMALES

5.1 Conceptos generales, importancia tecnolégica, ejemplos.

5.2 Cultivo de células animales. Tecnologias.

5.3 Métodos de fusion celular, hibridomas, obtencion, seleccion.

5.4 Anticuerpos monoclonales. Metodologias de produccion. Aplicaciones en diagnéstico,
terapéutica y produccién de otras moléculas.

5.5 Produccion de proteinas terapéuticas en cultivos de células animales. Construccion de los
vectores de expresion, metodologias de procesos, factores de bio-seguridad, validacion de
procesos, legislacion. Ejemplos, estudios de casos. Casos de modificaciones post-
traduccionales. Glucosilacion.

6. BIOTECNOLOGIA DE CELULAS VEGETALES

6.1 Cultivos de células vegetales. Importancia tecnologica.

6.2 Metodologias para la modificacion genética de células vegetales. Vectores de Agrobacteria,
construccion, introduccion, integracion de los genes foraneos. Marcadores de seleccion,
caracteristicas introducidas. Cafién génico.

6.3 Plantas transgénicas. Ejemplos. Caracteristicas agronémicas de interés. Estado actual de
la tecnologia. Productos liberados al mercado. Problemas legales y de percepcién publica.

7. TECNOLOGIA DEL DNA RECOMBINANTE

7.1 Principios basicos: endonucleasas de restriccion, enzimas modificadoras, vectores
plasmidicos de clonado, creacién y analisis de bibliotecas. Sintesis quimica de DNA.
Secuenciacion. Métodos de PCR. Estrategias para el aislamiento y clonado de genes
conocidos.

7.2 Expresion de genes clonados en bacterias. Manipulacion de la expresion de genes
procariotes. Aislamiento de promotores funcionales, proteinas de fusion, secrecién de
proteinas, secuencia sefal. Cuerpos de inclusion.

7.3 Expresion de genes clonados en células animales. Produccion de proteinas heterdlogas en
células eucariotes. Sistemas de levaduras, células de insectos y células de mamifero.
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Vectores virales y no virales. Promotores inducibles y sintéticos. Modificaciones post-
traduccionales y secrecion.

7.4 Sistemas de fermentacion, cambios de escala. Cosecha, ruptura de las células,
procesamiento aguas abajo.

7.5 Desarrollo y uso de animales transgénicos. Metodologias y aplicaciones de los ratones
transgénicos. Otros animales transgénicos.

7.6 Terapia génica de células somaticas. Campos de aplicacion. Enfermedades genéticas y
enfermedades degenerativas. Métodos de transferencia de genes. Vectores virales y no
virales. Terapias ex vivo e in vivo. Estado actual.

7.7 Terapia con oligonucleétidos. Conceptos y campos de aplicacion.

7.8 Mecanismos de accién, unién al DNA (antigene) y al RNA (antisentido). Ejemplos de uso.
Oligonucledtidos modificados. Problemas y perspectivas de empleo terapéutico.

7.9 Ingenieria de tejidos. Estrategias destinadas a evitar el rechazo de trasplantes. Cultivo de
piel in vitro para la terapia de heridas superficiales.

8. TECNOLOGIA ENZIMATICA.

8.1. Utilizacion industrial de las enzimas. Campos de aplicaciéon, mercados, importancia
econdmica.

8.2. Ejemplo de tecnologias enzimaticas integradas: procesamiento del almidon de maiz. Su
importancia econémica.

8.3. Incentivos para la utilizacién de enzimas inmovilizadas. Métodos para la inmovilizacion de
enzimas: inclusién, fijacion no covalente, inmovilizacion por modificacion covalente,
reticulacion con la enzima. Ejemplos. Impresion molecular, disefio de matrices con
topografia complementaria de ligantes.

8.4. Reactores enzimaticos, ejemplos, nomenclatura. Caracterizacion de los procesos.
Conceptos, tasa de conversion, tiempos de residencia.

8.5. Cinética de reactores enzimaticos. Casos de reactor agitado de alimentacion continua
(CSTR), y de reactor de lecho fijo (flujo piston).

8.6. Ejemplos de procesos. Produccién de aminoéacidos, procesamiento de alimentos.
Penicilinas semi-sintéticas.

8.7. Campos de aplicaciones industriales. Procesos para la obtencion de moléculas quirales.
Aplicaciones en la farmoquimica.

8.8. Aplicaciones de la ingenieria de proteinas.

9. APLICACIONES NO CONFINADAS DE LA BIOTECNOLOGIA

9.1. Biotecnologia y medio ambiente. Principales campos de aplicacion y problemas.

9.2. Biohidrometalurgia. Procesos de importancia industrial. Microorganismos, modos de
accion. Biohidrometalurgia del cobre y del oro.

9.3. Control biolégico de plagas de la agricultura. Microbiologia de la rizésfera de las plantas.
Microorganismos promotores del crecimiento de vegetales. Micoherbicidas. Aplicaciones y
problemas. Insecticidas basados en entomotoxinas bacterianas, Bacillus thunngiensis.
Insecticidas virales.

9.4. Tratamiento biolégico de efluentes industriales. Bio-remediacion. Procesos de degradacion
de contaminantes en la naturaleza. Biodegradacion de hidrocarburos. Plasmidos
catabdlicos. Degradacion de otros xenobidticos.

9.5. Recuperacién de petroleo asistida por microorganismos. Mecanismos de la produccion
primaria de petrdleo. Procesos de recuperacion secundaria. Procesos de recuperacion
terciaria asistida por microorganismos. Importancia econémica. Conceptos y metodologias
de desarrollo. Mecanismos bioquimicos responsables del proceso de aumento de
recuperacion.

9.6. Algunos problemas de la liberacion al medio ambiente de microrganismos genéticamente
modificados. Posibles soluciones, desarrollo de funciones suicidas en microorganismos.
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