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Nuevos soportes proteicos para el ensamblaje de
sistemas multienzimaticos con un control sin
precedentes

CIC biomaGUNE propone una nueva tecnologia para fabricar biocatalizadores méas
eficientes que permitan transitar hacia un modelo socioeconomico mas sostenible

Se trata de una herramienta de precision nanométrica que aumenta la eficacia de
sistemas multienzimaticos con un rendimiento catalitico excepcional

La biocatalisis libre de células es cada vez més utilizada como sustituta de los catalizadores
quimicos convencionales, ya que las enzimas (catalizadores biol6gicos) son mas sostenibles y
selectivas en la fabricacion de sustancias quimicas valiosas. La biofabricacion quimica se ha
beneficiado de los extraordinarios avances de la biologia molecular y sintética que han estimulado
la creacion de nuevas cascadas enzimaticas (secuencias de reacciones en las que cada producto
recién formado se transforma subsiguientemente en otro).

Para aumentar el rendimiento de estas cascadas enzimaticas, la biotecnologia ha llegado a
disefiar soportes basados en biomoléculas en los que se organizan espacialmente sistemas
multienzimaticos en unos pocos nandmetros y asi se consiguen vias biosintéticas eficientes. Sin
embargo, la organizacion con precision nanométrica de las enzimas supone un reto para el disefio
de soportes.

Investigadores expertos en ingenieria de proteinas y en biocatalisis heterogénea del Centro de
Investigacion Cooperativa en biomateriales CIC biomaGUNE han desarrollado un sistema
multienzimatico organizado nanomeétricamente que utiliza proteinas ingenierizadas denominadas
proteinas TRAP (TRAP significa atrapar en inglés) como soporte para la biocatalisis, con un control
preciso de la distribucion espacial y de las propiedades fisicoquimicas.

El estudio, publicado recientemente por la prestigiosa revista cientifica Nature Communications,
“es el primer ejemplo de un soporte proteico disefiado para organizar varias enzimas a nanoescala
y capturar intermediarios de reaccion para aumentar su concentracion en torno a las enzimas
soportadas. Esto ya se habia demostrado anteriormente con soportes de ADN, pero nunca con
los basados en proteinas”, afirma la profesora lkerbasque Aitziber L. Cortajarena —directora
cientifica del centro—. “Hemos constatado que estos sistemas multienzimaticos ensamblados
presentan una productividad especifica hasta 5 veces mayor que los no ensamblados”, afirma el
profesor lkerbasque Fernando Lopez Gallego —coautor del estudio—. Ademas, han inmovilizado
este soporte hiomolecular sobre otras superficies solidas, creando biocatalizadores
multifuncionales heterogéneos reutilizables en ciclos consecutivos de reaccion.



https://www.cicbiomagune.es/
https://www.nature.com/articles/s41467-023-38304-z
http://personal.cicbiomagune.es/alcortajarena/index.php
https://flg802.wixsite.com/flopezgallego
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Los resultados de la investigacion demuestran el potencial de los soportes TRAP desarrollados
como herramientas de organizacion espacial para aumentar la eficiencia de las vias biosintéticas
libres de células: “El soporte proteico seleccionado tiene unas caracteristicas Unicas y proporciona
un control espacial en la nanoescala inalcanzable con otros soportes proteicos convencionales”,
afirman. Esta aproximacion permite fabricar sistemas con un control sin precedentes de los
parametros que son relevantes para conseguir un buen rendimiento catalitico. Se trata, por tanto,
de un interesante avance en la transicion hacia un modelo socioecondémico mas sostenible.

Segun afirman los profesores de CIC biomaGUNE, “la metodologia desarrollada es relativamente
sencilla y modular en comparacion con otros enfoques actuales. Prevemos que esta tecnologia
contribuird en gran medida a avanzar en la fabricacion de sistemas multienzimaticos méas estables
y eficientes. Este trabajo colaborativo ha demostrado cdmo la combinacién de la ingenieria de
proteinas y la biocatalisis tiene un enorme potencial no sélo para mejorar la actividad catalitica
intrinseca y la estabilidad de las enzimas, sino también para maximizar el rendimiento de los
sistemas multienzimaticos organizados espacialmente. Ademas, las aplicaciones en biocatalisis
demostradas en este trabajo podrian ampliarse a otros campos de la ciencia aplicada, por ejemplo,
la integracion en dispositivos energéticos o la formacion de materiales biocataliticos para
diferentes procesos industriales.
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Figura 1: llustracion de un soporte proteico (color rosa, azul claro y morado) en el que van
ensambladas tres enzimas (azul, verde y rojo). Se trata de herramientas de organizacién espacial
para aumentar la eficiencia de una cascada enzimética (S: sustrato. I: intermedio. P: producto).
(Fuente: CIC biomaGUNE)
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Figura 2: Representacion esquematica de un soporte proteico formado por las proteinas TRAP1
(en azul claro) y TRAP3 (en morado) en el que van ensambladas las enzimas FDH1 (en rojo) y
AlaDH3 (en verde). (Fuente: CIC biomaGUNE)
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