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PRESENTACION

El actual Centro de Investigacion de Proteinas Vegetales (CIProVe) fue creado como Laboratorio de
Investigacion de Proteinas Vegetales (LIProVe) en 1992 y es uno de los principales grupos de Latinoamé-
rica dedicado a estudios basicos y aplicados de proteinas de origen vegetal. En 2016 pasoé a ser Centro
Asociado de la CICPBA. Histéricamente, se han realizado investigaciones vinculadas a la purificacion,
caracterizacion y aplicacion de peptidasas de origen vegetal en diversos procesos de interés industrial,
tales como tratamiento de efluentes, curtido de cueros, elaboracion de quesos y otros productos y aditivos
alimentarios. Las lineas actuales que lideran los investigadores activos del Centro incluyen la produccién
de hidrolizados a partir de proteinas alimentarias que contengan péptidos bioactivos y la exploracion
de dichas actividades, la clonacién y expresion de defensinas vegetales y otros dominios proteicos con
potencial actividad antimicrobiana, el screening de inhibidores de peptidasas provenientes de diversas
especies vegetales y el empleo de lipasas y proteasas de plantas autéctonas como biocatalizadores, en
la obtenciéon de surfactantes derivados de aminoacidos y el estudio de sus propiedades. En base a esto,
se plantea un proyecto, en el que confluirian todas las lineas mencionadas, destinado a la busqueda,
generacion y estudio de compuestos antimicrobianos novedosos, a través de distintas estrategias.
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HISTORIA DE LAS INVESTIGACIONES REALIZADAS POR LOS GRUPOS DE
TRABAJO DEL CIPROVE

Metodologia

Teniendo en cuenta la vasta experiencia acumulada en el CIPROVE en relacién a aspectos de investi-
gacion basica sobre peptidasas purificadas, a partir de distintos materiales vegetales nativos y aclima-
tados a la region, y estudios sobre su potencial aplicacion en distintos procesos de interés en industria
textil (curtido de cueros, tratamiento de efluentes), alimentaria (generaciéon de cuajos alternativos a los
comerciales para la manufactura de quesos y produccién de péptidos con actividad antioxidante y antihi-
pertensiva a partir de proteinas lacteas y de soja) y farmacéutica (sintesis de surfactantes derivados de
aminoacidos y estudio de la actividad antiinflamatoria de dichas peptidasas, asilamiento y caracterizacion
de inhibidores de peptidasas), se plantea un proyecto abarcativo de las lineas de investigacion vigentes
en la actualidad en el Centro, a saber:

Hidrolasas vegetales como biocatalizadores para la obtenciéon de productos con aplicacién
industrial y en el area de la salud.

Integrantes: Dra. Susana Morcelle del Valle (Directora, Investigadora Independiente CONICET), Dra.
Laura Bakas (Codirectora, Investigadora Principal CICPBA), Dr. Carlos Llerena Suster (Investigador Asis-
tente CONICET), Dra. Maria Elisa Fait (Becaria Posdoctoral CONICET), Lic. Melisa Hermet (Becaria
Doctoral CONICET). Esta linea de investigacion tiene como objetivos la busqueda y seleccion permanen-
te de nuevas especies vegetales que resulten buenas productoras de enzimas proteoliticas y lipoliticas,
asi como su caracterizacion bioquimica y estructural para el analisis, disefio y operacion de procesos
biotecnoldgicos en los que participen dichas enzimas. En particular, se estudian distintas estrategias de
proceso para evaluar y seleccionar el sistema de reaccioén y el tipo de catalizador (enzima en solucién,
enzima solida, enzima inmovilizada) mas conveniente para la manifestacion de la actividad enzimatica
en estudio en fase organica, utilizando sistemas homogéneos y heterogéneos. Mediante esta seleccion,
se pretenden llevar a cabo estrategias de obtencion de diversos derivados de aminoacidos, entre ellos,
surfactantes con actividad antibacteriana y antifungica, que son caracterizados fisicoquimica y biolégica-
mente, a fin de evaluar su potencial aplicacion.

Enzimas proteoliticas de origen vegetal y su aplicacion biotecnologica en la obtencion de
péptidos bioactivos a partir de proteinas alimentarias.

Integrantes: Dra. Mariela Anahi Bruno (Directora, Investigadora Adjunta CONICET), Dra. Sandra Vairo
Cavalli (Investigadora Adjunta CONICET), Dra. Delia Bernik (Investigadora Independiente de CONICET),
Dra. Constanza Liggieri (Profesional de Apoyo CICPBA), Dra. Maria Laura Colombo (UNLP), Lic. Lucia
Salese (Becaria Doctoral CONICET), Qca. Cecilia Cimino (UNLP). Dentro de los objetivos fundamentales
de esta linea de investigacion se encuentra el estudio de fitopeptidasas, especialmente provenientes de
la flora nativa, que incluyen su aislamiento, caracterizacion (bioquimica, cinética y estructural), purifica-
cion, clonado, secuenciamiento y expresion. Por otra parte, el objetivo relacionado con la aplicacion de
estas enzimas se encuentra dirigido hacia el area de los alimentos funcionales, involucrando asi aspectos
biotecnoldgicos y biomédicos. En este sentido, las peptidasas son aplicadas sobre proteinas alimentarias
para provocar la liberacion de péptidos bioactivos, ya sea obteniendo hidrolizados proteicos o quesos con
caracteristicas particulares. Los péptidos bioativos que estan siendo investigados actualmente abarcan



antihipertensivos, antioxidantes, antitrombdticos, antibacterianos y quelantes de metales, y su empleo
abarca el disefo directamente en alimentos funcionales, o ingredientes de alimentos, o como nutracéuti-
cos. Se propone asimismo, el encapsulamiento de los péptidos durante su transito por el tracto gastroin-
testinal en almidones naturales y modificados.

Estudio de defensinas y otros dominios proteicos de la flora nativa como antifiingicos.

Integrantes: Dras. Sandra Vairo Cavalli (Directora, Investigadora Adjunta CONICET), Laura Bakas (Co-
directora, Investigadora Principal CICPBA,) y Mariela Bruno (Inv. Adjunta CONICET), Dra. Constanza
Liggieri (Profesional de Apoyo CICPBA), Dra. Maria Laura Colombo (UNLP), Lic. Agustina Fernandez
(Becaria Doctoral de CONICET). Los péptidos antimicrobianos son péptidos o pequefas proteinas con
importantes propiedades antibacterianas y antifungicas. Se cree que el principal mecanismo de accion
contra los diferentes patdgenos es la ruptura de membranas. Esta linea de investigacion intenta avanzar
en el area del conocimiento de las relaciones estructura-funcion de proteinas y péptidos antimicrobianos
ricos en cisteina, como son el dominio inserto especifico de plantas (PSI), que forma parte del zimoge-
no de peptidasas asparticas y que pertenece a las proteinas tipo saposina (SAPLIP), y las defensinas.
Ambos tipos de proteinas de flores silvestres son putativos antifungicos con un fuerte potencial para ser
utilizadas en ingenieria de resistencia a las enfermedades en cultivos, contribuyendo a una agricultura
menos agresiva con el medio ambiente, asi como también, en la generacion de nuevos antifungicos. El
estudio abarca tanto la clonacién, expresion y caracterizacion, como la determinacion de actividad anti-
fungica, el analisis de la influencia de la composicion y organizacién de sistemas modelo de membrana
en la interaccion de estas proteinas, y el estudio de motivos especificos implicados en la actividad anti-
fungica o en la interaccion con las membranas.

Inhibidores peptidicos de proteasas aislados de alimentos de origen vegetal. Potenciales
aplicaciones biomédicas y biotecnolégicas.

Integrantes: Dr. Walter. D. Obregén (Director, Investigador Adjunto CONICET) y Lic. Juliana Cotabarren
(Becaria Tipo B UNLP). La actividad de los inhibidores peptidicos de proteasas (IPPs) ha motivado su uso
en la biotecnologia asi como en el diagndstico o terapéutica de enfermedades tan diversas como el can-
cer y el alzheimer, trastornos inmunolégicos, inflamatorios, cardiovasculares y respiratorios, entre otros.
También han sido empleados en infecciones parasitarias, fungicas y virales, como la malaria, el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) y las hepatitis. Asimismo, los IPPs han sido aislados de raices, semi-
llas, flores, callos y hojas, y han mostrado actividades tanto contra fitopatdgenos como también contra
bacterias patégenas de humanos. Esta linea de investigacion tiene como objetivo aislar IPPs a partir de
alimentos de origen vegetal, asi como analizar sus potenciales aplicaciones como agentes medicinales,
anti-infectivos naturales y conservantes naturales en la industria alimentaria.

Se propone confluir las tematicas expuestas en un proyecto cuyo objetivo general sea la
generacion de compuestos novedosos con actividad antimicrobiana (surfactantes catiénicos basados en
aminoacidos mediante biocatalisis, péptidos encriptados en proteinas alimentarias, defensinas vegetales,
inhibidores peptidicos de proteasas de origen vegetal en combinacién con antibidticos en desuso). Este
tema posee alta prioridad, dada la alta tasa de resistencia a antimicrobianos ofrecida por las cepas actua-
les de microorganismos a nivel mundial, lo que permite predecir una tasa de mortalidad muy alta debido
a infecciones microbianas en las proximas décadas.
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RESULTADOS Y CONCLUSIONES

Se espera, de esta manera, realizar un cribado de especies vegetales crecidas en la provincia de Buenos
Aires que puedan ser explotadas con el fin de obtener directamente a partir de ellas, compuestos con
actividad antimicrobiana o herramientas que permitan obtener dichos compuestos a través de distintas
estrategias. El conocimiento que pueda generarse a partir de la realizacion de este proyecto podria re-
sultar en la generacién de: a) moléculas novedosas con potencial actividad antimicrobiana que permitan
su aplicacién en distintos aspectos del quehacer humano; b) mediante el estudio de la relacién estruc-
tura-actividad de los compuestos obtenidos, hallar motivos claves en las mismas que sean utiles para
disefiar principios activos con mayor potencia antimicrobiana y menos efectos adversos; c) conocimiento
y manejo de técnicas que puedan luego ser transferidas a los distintos actores de la sociedad, ya sean
organismos publicos o privados, a nivel provincial y/o nacional; d) interés, cuidado y una explotacién
racional de un recurso natural renovable como lo es la flora de nuestra provincia.
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