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RESUMEN

Las levaduras son un grupo de microorganismos que desde hace varios siglos (aprox. 4,000 afios) se utilizan para producir
alimentos y bebidas fermentadas. Sin embargo, su potencial va mas alld y hoy son clave en la sintesis de compuestos de alto
valor como: carotenoides, lipidos, biosurfactantes, acido acético y etanol, asi como en el desarrollo de farmacos recombinantes, la
biorremediacion de aguas contaminadas y suuso emergente como probidticos. Estarevision explora las aplicaciones biotecnologicas
de las levaduras en multiples sectores industriales. En primer lugar, se describe su papel como agentes de biorremediacion y
biocontrol en, los que destacan, los procesos de biotransformacion y de contaminantes, la produccion de metabolitos secundarios
y la bioacumulacion, que las convierten en modelos ideales para soluciones ambientales. A continuacion, se examinan las vias
biosintéticas de lipidos y carotenoides, junto a su actividad como probidticos y las estrategias de ingenieria genética aplicadas
a cepas de levaduras para optimizar estos procesos metabdlicos.
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An overview of yeast as a biotechnological model

ABSTRACT

Yeasts are a group of organisms that have been used for many years to produce beverages and fermented foods. Nowadays, it
is known that yeasts can produce high-value compounds such as carotenoids, lipids, biosurfactants, acetic acid, and ethanol.
Furthermore, yeasts can serve as a model organism for producing recombinant drugs, to remove contaminants from water,
and as potential probiotic organisms. This review aims to elucidate the diverse biotechnological applications of yeasts across
various industrial sectors. We begin by describing the role of yeasts as agents of bioremediation and biocontrol, highlighting the
principal processes of biotransformation, metabolite production, and bioaccumulation that enable yeasts to be a valuable model
for biotechnology. Subsequently, we explore the biosynthetic pathways of lipid and carotenoid synthesis as well as the genetic
modifications to improve these metabolic processes. Finally, the review addresses the probiotic potential of certain yeast species.
Keywords: bioaccumulation, biocontrol, carotenoids, lipids, probiotics.
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INTRODUCCION
as levaduras son organismos unicelulares que

! pertenecen al dominio Eukarya y al reino de

los hongos. A lo largo de la historia, estos
microorganismos han tenido un papel cada vez
mas relevante, tanto en los procesos de fermentacioén, como
en el estudio de las funciones de las células de eucariontes
superiores, su potencial como probidticos y nutracéuticos,
para investigar enfermedades degenerativas y respuestas
inmunologicas. En otras ramas de la ciencia y de la
biotecnologia, son modelos de biocontrol, biorremediacion y
participan en la produccion de lipidos, carotenoides, etanol,
acetato y firmacos recombinantes (Bandhu, Srivastava, Ghosh
& Chaudhuri, 2020; Michelon, de Matos de Borba, da Silva,
Burkert & De Medeiros, 2012). ;Por qué las levaduras se han
convertido en un modelo tan atractivo? por su capacidad de
adaptarse a diferentes valores de pH, de temperaturas, de alta
radiacion UV, de altas concentraciones de acidos organicos e
inorganicos, incluso, a la presencia de metales pesados y a la
ausencia de algn nutriente, como el nitrégeno, el fosforo, o
el azufre (Bahafid, Joutey, Asri, Sayel, Tirry & Ghachtouli,
2017). Ademas, son relativamente faciles de cultivar, la
mayoria logra un crecimiento abundante en términos de
biomasa celular en medios de cultivo econdomicos. Otras
caracteristicas que las hacen ser un buen modelo de estudio
son sus tiempos de duplicacion, que implican horas, su facil
manipulacion genéticay su capacidad de afiadir modificaciones
postraduccionales propias de las células eucariotas (Madhavan
et al., 2021). Finalmente, y no menos importante, a pesar
de ser organismos unicelulares eucariontes, estan provistas
de organelos como: nucleo, mitocondrias, vacuola, reticulo
endoplasmatico, aparato de Golgi, citoesqueleto y cuerpos
lipidicos, entre otros.

La levadura mas conocida y utilizada en ciencia es
Saccharomyces cerevisiae. Desde los afios 70, este Ascomiceto
ha sido estudiado a fondo gracias a bibliotecas de mutantes
simples y dobles, lo que ha ayudado a entender sus funciones
basicas y cambios en su entorno (Sudiyani, Prastya, Maryana,
Triwahyuni & Muryanto, 2021). Cabe destacar que ha sido
empleado para investigar: 1) los mecanismos de fermentacion
de diversos sustratos para la produccion de productos
alimenticios (masa, vino) y compuestos industriales (acido
acético), (Parapouli, Vasileiadis, Afendra & Hatziloukas, 2020);
2) procesos celulares clave como el envejecimiento celular,
siendo un proceso relevante para el estudio de enfermedades
neurodegenerativas (Alzheimer), el sindrome metabdlico y
trastornos cardiovasculares (Jazwinski, 1990). Sin embargo,
S. cerevisiae presenta limitaciones fisiologicas notables: baja
resistenciaalos acidos organicos: (acético, propionico, sorbico)
y poca tolerancia a valores de pH acidos (Bahafid, Joutey,
Asri, Sayel, Tirry & Ghachtouli, 2017). Como alternativa
a S. cerevisiae, surgen las levaduras no convencionales, un
modelo de estudio que muestra un perfil metabdlico nico.

El objetivo de esta revision es presentar la relevancia de las
levaduras como: i) modelos de estudio en diferentes ramas
de la ciencia; ii) agentes de biorremediacion y biocontrol
(se discuten los principales procesos de biotransformacion,
produccion de metabolitos, capacidad de competencia, y
bioacumulacion, que les permiten ser modelos biotecnoldgicos
paraestas aplicaciones); iii) suuso para la produccion de lipidos
y carotenoides; iv) su uso como probidticos.

LLAS LEVADURAS EN BIORREMEDIACION Y BIOCONTROL
La biotecnologia microbiana incluye diversos procesos
que involucran a la tecnologia de alimentos, la industria
farmacéutica, la agricultura, la tecnologia ambiental y los
bioprocesos enzimaticos (Olicon-Hernandez et al., 2022). En
general, las levaduras son modelos microbianos eucariontes
con amplio potencial biotecnologico, por su capacidad de
adaptacion, suarsenal enzimatico, su velocidad de crecimiento,
su practicidad analitica y sus caracteristicas morfoldgicas y
fisiologicas (Nandy & Srivastava, 2018).

Por otro lado, las levaduras tienen mecanismos de interaccion
prometedores y novedosos con agentes fitopatogenos y con
contaminantes, que les permiten ejercer un efecto positivo en
su inhibicién o eliminacion. A continuacion, se presentan estos
aspectos de forma independiente.

Uso de las levaduras en la biorremediacion

En general, son microorganismos que no soportan ambientes
demasiado complejos en cuanto a condiciones naturales de
temperatura, pH o presencia de contaminantes. Sin embargo,
existen otras que si toleran temperaturas y pH extremos,
condiciones altas de salinidad, metabolizan sustratos
complejos e inclusive presentan radiotolerancia a un rango
significativo de longitud de onda, de 10 a 400nm (Buzzini,
Turchetti & Yurkov, 2018; Kreusch & Duarte, 2021). Esta
versatilidad y resistencia hace que las levaduras interactiien
con diversos contaminantes, lo que les permite metabolizarlos,
bioacumularlos y/o bioadsorberlos para eliminarlos del
ambiente, siendo estos los principales mecanismos por los
que las levaduras y hongos filamentosos, funcionan como
elementos biorremediadores, Figura 1 (Olicon-Hernandez,
Gonzalez-Lopez & Aranda, 2017).

El mecanismo empleado por las levaduras depende de la
naturaleza del contaminante y de la capacidad fisiologica
del microorganismo, por ejemplo, que cuenten con los
transportadores necesarios y la actividad enzimatica requerida,
con la capacidad para acumular o adsorber metales pesados
y algunos xenobidticos, y que degraden por diferentes rutas
metabdlicas alos hidrocarburos, los farmacos y los colorantes. Se
ha visto que los mecanismos no son excluyentes, al presentarse
mas de uno al mismo tiempo o ser secuenciales, por ejemplo: un
contaminante primero se bioadsorbe y después se bioacumula
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Figura 1. Mecanismos de biorremediacién empleados por las levaduras. La bioacumulacion (superior) se caracteriza por la internalizacion
de contaminantes sin realizar modificaciones en: su estructura, el almacenamiento interno del citoplasma o las vacuolas. La bioadsorcién
(izquierda y en el recuadro) es la interaccion en la superficie del microorganismo con el contaminante, el sitio donde se queda atrapado
es la pared celular y la posterior biotransformacion (derecha) del contaminante mediado por enzimas intra o extracelulares. Figura

Realizada en BioRender.com.

y una vez que las enzimas estan listas, se biotransforma
(Fernandez-Pacheco Rodriguez, Arévalo-Villena, Zaparoli-
Rosa & Briones-Pérez, 2018). Es importante mencionar que
la bioadsorcion suele evaluarse con una biomasa metabodlica
inactiva o con matrices extracelulares inertes producidas
por los microorganismos. Algunos autores consideran que
solo se debe clasificar al mecanismo de eliminacion como
bioadsorcion cuando no existe la presencia de biomasa viva
y/o metabdlicamente activa.

En la Tabla I se ejemplifican algunos sistemas que emplean a
las levaduras como agentes para la biorremediacion de diversos
contaminantes, con énfasis en el mecanismo por el que se
elimind el contaminante.

Sehaobservado quelaslevaduras producen diversos compuestos
para mejorar su interaccion con los contaminantes, ya que
muchos de ellos tienen caracteristicas quimicas que dificultan su
asimilacion, por ejemplo, ser hidrofobicos y con caracteristicas
reoldgicas (viscosidady cristalinidad, entre otras). Las moléculas
quelaslevaduras produceny que tienen un efecto biorremediador
son: las hidrofobinas, los biosurfactantes, los sideroforos,
las enzimas y los detergentes (Angeles de Paz, Martinez-

Gutierrez, Ramirez-Granillo, Lopez-Villegas, Medina-Canales
& Rodriguez-Tovar, 2023; Karlapudi ef al., 2018).

Las levaduras han tenido un desarrollo notable como
herramientas de biorremediacion. Cuando se enfrentan a
numerosos compuestos xenotoxicos, los resultados son
prometedores para el tratamiento de aguas residuales y suelo
contaminado. Este potencial debe ser aprovechado para obtener
mejores y mas amplias tecnologias de biorremediacion, que
permitan enfrentar los retos actuales de conservacion ambiental,
mejorar el entorno ecoldgico y social.

Uso de las levaduras en el biocontrol

El control bioldgico, también conocido como biocontrol, es
el empleo de microorganismos vivos o sus derivados para
combatir un patégeno o plaga vegetal especifica. Esto se
logra a través del parasitismo, la antibiosis o la competencia
por nutrientes o espacio. Ademas de los efectos antagdnicos
directos, este término, también incluye a los efectos indirectos
de induccion de resistencia, modificaciones en el ambiente del
hospedero y el del patogeno y de limitaciones fisicoquimicas,
porejemplo, en el recubrimiento de hortalizas (Ons, Bylemans,
Thevissen & Cammue, 2020).
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Tabla 1. Procesos de biorremediacion de diferentes contaminantes con levaduras.
Levaduras Contaminantes Mecanismos Referencias
Populus trichocarpa Cadmio Bioadsorcion y De Oliveira, Ullah, Dunwell & Tibbett
bioacumulacion (2020)
Pichia pastoris Colorantes rojo reactivo 11 | Bioacumulacion Saravanan et al. (2021)
y verde acido 1
Rhodotorula Octano (hidrocarburo Biotransformacion Hashem, Alamri, Al-Zomyh &
taiwanensis alifatico) Alrumman (2018)
Rhodotorula ingeniosa | Pireno (hidrocarburo Biotransformacion Hashem et al. (2018)
aromatico)
Saccharomyces Efluente de arroz Biotransformacion enfocada | Gaboardi et al. (2018)
boulardii al crecimiento celular

Papiliotrema huenov Manganeso y cobre

Bioadsorcion y
bioacumulacion

Nguyen Van, Thi Hong Truong, Pham,
Le Cong, Le & Thi Nguyen (2021)

Trichosporon
akiyoshidainum

Colorante Negro Reactivo 5 | Biotransformacion

Martorell, Pajot & Figueroa (2017)

El control biologico es una estrategia de manejo crucial
contra las enfermedades bacterianas, virales y fungicas. Su
fundamento radica en el uso de microorganismos vivos para
reducir y/o mantener la poblacion de fitopatogenos por debajo
delosniveles que causen pérdidas econdomicas en la produccion
de cultivos. Esta forma de control, basada en microorganismos
antagonistas, representa una alternativa emergente y atractiva
para mitigar enfermedades que afectan a los cultivos de gran
importancia economica y alimentaria.

Entre sus ventajas, el control bioldégico no genera residuos
toxicos, lo que contrasta con los plaguicidas sintéticos.
Ademas, es inocuo para el medio ambiente, de facil aplicacion
y econdmicamente viable (Ons et al., 2020).

Los mecanismos de control bioldgico se consideran medidas
importantes para el manejo de las enfermedades que asolan
los cultivos, ya que los pesticidas quimicos tienen efectos
negativos en los otros organismos. Hay informes que muestran
coémo algunos microorganismos inhiben el crecimiento de las
especies patogenas, al modificar su metabolismo o al establecer
una relacion parasitaria.

Ademas, al aplicar agentes de control biolégico con
concentraciones reducidas de productos quimicos, se promueve
lasupresion de laenfermedad de manera similar alos tratamientos
con altas dosis de fungicidas quimicos. Esta estrategia permite
evitar impactos ambientales adversos y proteger a los otros
organismos benéficos, lo que es fundamental para un manejo
sostenible y equilibrado de las enfermedades que afectan a los
cultivos (Sood et al., 2020).

Las levaduras se han consolidado como una alternativa
prometedora en el biocontrol agricola, al destacar por su eficacia,
seguridady facilidad de manejo. Estos microorganismos ejercen
su accion directa a través de la competencia ecoldgica por
recursos (nutrientes y habitats), la produccion de metabolitos
antimicrobianos y la induccion de respuestas sistémicas de
defensa en las plantas, lo que amplia su espectro de accion
frente a diversos fitopatogenos. A diferencia de otros agentes
de biocontrol (bacterias u hongos filamentosos), estas también
ofrecen ventajas Unicas en bioseguridad: algunas no son
patéogenas de humanos, y no generan metabolitos toxicos,
lo que ha permitido la aprobaciéon de su uso por diversos
organismos regulatorios.

Su produccién es sencilla y econdmica, lo que facilita la
generacion de biomasa a nivel industrial en biorreactores
sencillos y en poco tiempo. La capacidad de adhesion y
formacion de biopeliculas incrementa su persistencia ambiental
y la competitividad de estos microorganismos, optimizando
su desempefio como agentes de biocontrol. Ademas, permite
elaborar formulaciones estables y compatibles con otras
practicas agricolas. Estas caracteristicas han facilitado su
aceptacion regulatoria y su implementacion en sistemas
agricolas convencionales y organicos, posicionandolas como
una alternativa sostenible a los agroquimicos tradicionales.
(Freimoser, Rueda-Mejia, Tilocca & Migheli, 2019).

Asimismo, este tipo de levaduras son atractivos por su facil
crecimiento en medios de cultivo sencillos y econdmicos,
ademas detolerar condiciones ambientales adversas como: altas
temperaturas, presencia de fungicidas o pesticidas quimicos,
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fitohormonas y moléculas bioactivas (Liu, Sui, Wisniewski,
Droby & Liu, 2013).

Como agentes de biocontrol, las levaduras ejercen suactividad
antagonica a través de cuatro mecanismos interrelacionados:
1) competencia por nutrientes y espacio, consiste en que las
levaduras colonizan rapidamente las superficies vegetales y
el dafio en los frutos, e impiden que los patégenos accedan a
los recursos necesarios para su crecimiento, porque la planta
hospedero, genera una resistencia sistémica, al activar rutas
de defensa con la produccion de fitoalexinas o proteinas PR
(Pathogenesis-Related), que refuerzan su capacidad para
resistir futuras infecciones; 2) secretan enzimas hidroliticas
(quitinasas o glucanasas) que degradan las paredes celulares
de los hongos patogenos, debilitandolos o eliminandolos;
3) sintesis de metabolitos antimicrobianos que incluyen;
polipéptidos o micotoxinas (Killer) que perjudican
directamente a las células del patdgeno, e inhiben su desarrollo.
Algunos ejemplos de levaduras con actividad killer incluyen a
Wickerhamomyces anomalus, conocida por su capacidad para
inhibir el crecimiento de hongos como Botrytis cinerea en
frutas postcosecha; Metschnikowia pulcherrima, que ademas
de producir toxinas, libera pulcherrimina, un compuesto
que limita la disponibilidad de hierro para los patogenos; y
Candida oleophila, utilizada comercialmente por su eficacia
en la proteccion de frutas almacenadas, se han identificado
cepas de Saccharomyces cerevisiae que secretan toxinas
proteicas capaces de eliminar otras levaduras indeseables y
contribuyen al control microbioldgico en productos agricolas
y fermentativos; 4) modulacion gaseosa del ambiente, emision
de compuestos organicos volatiles (COVs), que actian
como inhibidores de la esporulacion (acetato de isoamilo)
y disruptores de la comunicacion intercelular en patéogenos.
Estos mecanismos, al actuar de forma individual o sinérgica,
permiten que las levaduras mejoren la salud de los cultivos sin
generar residuos toxicos ni alterar negativamente el ambiente,
lo que las convierte en una herramienta eficaz, segura y
sostenible para laagriculturamoderna (Zepeda-Giraud, Olicon-
Hernandez, Pardo, Villanueva & Guerra-Sanchez, 2020; Aloui,
Licciardello, Khwaldia, Hamdi & Restuccia, 2015).

El biocontrol basado en levaduras para el manejo de plagas
se ha extendido hasta, incluso, aplicarse a productos
comerciales, Tabla II.

Ingenieria genética aplicada a la biorremediacién

Los procesos de biorremediacion representan una herramienta
indispensable para la eliminaciéon de contaminantes del
ambiente, en virtud de la facilidad que tienen algunos
microorganismos de degradarlos y de su capacidad para
producir péptidos antimicrobianos con una actividad
antibidtica contra un rango de microorganismos como hongos,
virus y bacterias. Algunos de los agentes de biocontrol, al
ser organismos vivos, han sido modificados con ingenieria
genética, lo que ha permitido sobreexpresar genes especificos
en las levaduras con el objetivo de generar metabolitos,
enzimas, péptidos o algin compuesto de utilidad para su uso
enlabiorremediacion (Schindler, 2020), S. cerevisiae, produce
metaloproteinas, polipéptidos de bajo peso molecular, ricos
en residuos de cisteina, con la habilidad de secuestrar iones
metalicos e inactivarlos (Ruta ef al., 2017). La expresion
heterdlogaen S. cerevisiae de los genes humanos que codifican
para metaloproteinas (MT2A) incrementa la union al cobre
y su inactivacion (Geva, Kahta, Nakonechny, Aronov &
Nisnevitch, 2016). También se ha realizado la sobreexpresion
de hexapéptidos con alta afinidad por los metales (MeBHxP),
con lo que se haincrementado de 10 a 30 veces laacumulacion
de iones como Mn?**, Cd**, Co?', Ni**, y Cu?*, comparado
con el control (Ruta et al, 2017). La hiperacumulacion
se refiere a la capacidad de absorber y tolerar cantidades
elevadas de metales pesados. Asimismo, la sobreexpresion
de transportadores en la membrana plasmatica y vacuolar de
zine, cobre, hierro y manganeso en S. cerevisiae incrementa
la captura de metales. Ademas, los genes codificantes de las
metaloproteinas de S. cerevisiae expresados en la cara interna
de la membrana plasmatica de Escherichia coli, aumentan la
afinidad por el cadmio, el plomo y el paladio (Chen, Peng,
Cohen, Nelson, Nelson & Hediger, 1999). En la misma
linea, en Pichia pastoris GS115, la expresion heterologa del
péptido antimicrobiano, protegrina-1, permite a P. pastoris
actuar contra bacterias Gram positivas y negativas (Pipiya

Tabla II. Productos comerciales con levaduras para el biocontrol de los fitopatogenos. Editado de Zhang, Mahunu, Castoria, Yang &

Apaliya (2018).
Producto comercial Microorganismo base Cultivo objetivo Fitopatogeno objetivo
Candifruit Candida sake Calabaza Botrytis cinerea, Penicillium spp.
Aspire Candida oleophila Citricos B. cinerea, Penicillium spp.
Shemer Metschnikowia fructicola Uvay fresa B. cinerea, Penicillium spp., Rhizopus sp.,
Aspergillus spp.
Reen Bacillus subtilis Aguacate Cercospora spp., Colletotrichum spp.
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et al., 2023). En concreto, son tres las modificaciones
genéticas en levaduras que resultan en hiperacumulaciones
de metales pesados: 1) sobreexpresion del transportador de
membrana; 2) sobreexpresion de transportadores de vacuola
para la compartamentalizacion de metales; y 3) coexpresion
de transportadores de membrana celular y de vacuola con la
finalidad de mejorar la tolerancia y la absorcion de metales
(Sun, Reynolds, Erin & Belcher, 2019).

Produccion de lipidos

Los lipidos son moléculas orgénicas, solubles en solventes
organicos no polares. Con base en sus componentes se
clasifican en: acidos grasos, glicerolipidos, fosfolipidos,
esteroles, esfingolipidos, policétidos, carotenoides y
glicerofosfolipidos. En sus funciones bioldgicas destacan la
de ser parte de las membranas celulares, mensajeros quimicos,
mediadores celulares, fuente de energia y biosurfactantes
(Jones, Boundy-Mills, Barla, Kumar, Ubanwa & Balan,
2019). En biotecnologia, los lipidos se han utilizado para
producir biocombustibles, aditivos alimenticios, detergentes
y lubricantes, por lo que la demanda de estos compuestos
se ha incrementado. Entre los organismos utilizados para la
produccion de lipidos estan las levaduras clasificadas como no
convencionales, que ademas de tiempos cortos de duplicacion,
tienen un mecanismo para encapsular a los lipidos en forma
de cuerpos lipidicos y evitar los efectos toxicos de los acidos
grasos libres sobre las células (Aguilar, Pardo, Lomeli,
Bocardo, Juarez Oropeza & Guerra-Sanchez, 2017). Cuando
estos microorganismos almacenan lipidos desde un 20%
hasta un 80% de su biomasa total en peso seco se les llaman
de levaduras oleaginosas (Ageitos, Vallejo, Veiga-Crespo &
Villa, 2011; Caporusso, Capece & De Bari, 2021). Algunas
identificadas son: Yarrowia lipolytica, Rodhosporidium
toruloides (Caporusso, Capece & De Bari, 2021), Lipomyces
starkeyi (Ageitos, Vallejo, Veiga-Crespo & Villa, 2011),
Rhodotorula glutinis (Qiet al.,2020) y Cutaneotrichosporon
oleaginosus (DiFidio, Minonne, Antonetti & Raspolli Galletti,
2021; Shaigani ef al., 2021). El factor que desencadena la
acumulacion de los lipidos es la limitacion de la fuente de
nitrégeno en presencia de una abundante fuente de carbono.
Entre las fuentes de carbono utilizadas en la produccion de
lipidos se encuentran la glucosa, la xilosa, y el manitol, que
se obtienen como subproductos de la hidrolisis enzimatica o
quimica de lalignocelulosa de los residuos de té, del alga café
Laminaria digitata,del bagazo de frutas o del rastrojo de maiz,
trigo o avena (Battagliaeral.,2021). Lacapacidad de las células
de despolimerizaralos azicares complejos de lalignocelulosa
hace de éstauna alternativa sostenible y renovable comparada
con las materias primas tradicionales, incluso la glucosa. Otra
fuente de carbono ampliamente estudiada es el glicerol crudo;
la levadura Cryptococcus curvatus ATCC 20509 es capaz de
asimilar el glicerol y convertirlo en lipidos (Duarte, Andrade,
Ghiselli & Maugeri, 2013; Karayannis, Papanikolaou, Vatistas,
Paris & Chevalot, 2022). Laxilulosa es una fuente de carbono

presente en los hidrolizados de lignocelulosa, pero no todos
los microorganismos lametabolizan. Sinembargo, C. curvatus
lametaboliza, lo que representa una ventaja metabdlica sobre
otras especies de levaduras. El conjunto de enzimas relevantes
que deben de tener estos microrganismos oleaginosos para
poder metabolizar los diferentes compuestos son la xilosa
reductasa (XR), que reduce a la xilosa a xilitol y que después
es oxidado a xilulosa por la xilitol deshidrogenasa (XDR),
(Zha, Yuwen, Qian & Wu, 2021). Otra fuente de carbono
no convencional es la N-acetilglucosamina (NAG), que se
transporta al interior de la célula donde es fosforilada por una
cinasa para dar lugar a la NAG-6-fosfato, que se desacetila
para liberar al acetato, seguido de la desaminacion para
generar la fructosa-6-fosfato mediante la NAG desaminasa.
Los productos de esta via, la fructosa-6-fosfato y el acetato, se
canalizan hacia la via tradicional de la lipogénesis (Shaigani
etal.,2021).

Porotraparte, lacapacidad de las células de acumular cantidades
importantes de triacilgliceroles (> 20%) tiene relevancia en
varios campos de la industria (Karayannis, Papanikolaou,
Vatistas, Paris & Chevalot, 2022; Raimondi, Rossi, Leonardi,
Bianchi, Rinaldi & Amaretti, 2014). A continuacion, se enlistan
algunas aplicaciones:

* Alimentaria: los triacilgliceroles (TAG) se utilizan
como emulsificantes, espesantes y portadores de sabor.
Los acidos grasos libres se usan para la producciéon de
margarina y manteca.

* Cosmética: los TAG se utilizan en la formulacion de
humectantes, cremas y lociones y como emulsificantes.

* Produccion de biodiesel: los TAG son transesterificados y
convertidos enbiodiésel. Lapresenciade acidos grasos libres
induce la formacién de jabon durante la transesterificacion.

* Oleoquimicos: los acidos grasos libres son utilizados
para la produccion de jabones, detergentes, lubricantes y
surfactantes.

+ Farmacéutica: formulacion de farmacosy como excipientes.

Laslevaduras con alta capacidad lipogénica poseen un amplio
repertorio de genes biosintéticos y factores regulatorios que
promueven la acumulacion intracelular de lipidos. Entre
estos microorganismos, Y. lipolytica destaca como modelo
de estudio, en particular por contener dos genes codificantes
para la ATP-citrato liasa (ACLI y ACL?2). Enzima clave, que
se encuentra exclusivamente en organismos con metabolismo
lipogénico activo, y que se localiza en el citosol donde
cataliza la escision del citrato mitocondrial en oxaloacetato
y acetil-CoA, siendo este ultimo el precursor fundamental
para la biosintesis de acidos grasos (Boulton & Ratledge,
1981; Shaigani et al., 2021). En S. cerevisiae, el gen para
esta enzima no se encuentra y en su lugar hay dos genes
que codifican para la acetil-CoA sintasa, que toma al acetato
para producir acetil-CoA (Fakas, 2016). Otra enzima con un
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papel importante en la biosintesis de lipidos es la isocitrato
deshidrogenasa dependiente de NAD* (IDH- NADY), que
forma parte del ciclo de Krebs. La actividad de esta enzima
en casi todos los organismos oleaginosos o no oleaginosos es
regulada por AMP. En condiciones de ausencia o limitacion
de nitrogeno, la concentracion de AMP es minima, debido
a que es degradado para generar amonio. En consecuencia,
la actividad enzimatica de la IDH-NAD™ se regula a la baja
y se favorece la acumulacion y subsecuente exportacion de
citrato mitocondrial al citosol y finalmente a la produccion
de lipidos (Aguilar, Pardo & Lomeli, 2017; Galvez-Lépez,
Chavez-Meléndez, Vazquez-Ovando & Rosas-Quijano, 2018;
Shen et al., 2020).

El fenotipo lipogénico de Y. lipolytica estaregulado por diversos
elementos genéticos y factores. A continuacion, se enlistan los
componentes clave y su funcion (Fakas, 2016):

1. DGAI (Diacilglicerol Aciltransferasa 1): Enzima que cataliza
la acilacion del diacilglicerol con acyl-CoA, el paso final
de la sintesis de los triacilgliceroles.

2. LROI (Lecitina: Retino aciltransferasa): Transferasa que
participa en la sintesis de triacilgliceroles en Y. lipolytica.

3. AREI y ARE? (acil-CoA:esterol aciltransferasa): Enzimas
implicadas en la biosintesis de los ésteres de esterol,
contribuyen al almacenamiento de lipidos.

4. POXI (acil-CoA oxidasa): Cataliza el primer paso en la
-oxidacion peroxisomal, asociado con el catabolismo de
los 4cidos grasos.

5. FAS1y FAS2(Sintasadelos acidos grasos 1 y2): Complejo
de la sintasa de los 4cidos grasos, responsable de la sintesis
de novo de los acidos grasos.

6. ACoAC (Acetil-CoA Carboxilasa): Cataliza la carboxilacion
del acetil-CoA para formar malonil-CoA, un paso clave en
la biosintesis de los 4cidos grasos.

7. PDAT (Fosfolipido: Diacilglicerol Aciltransferasa): Enzima
involucrada en la sintesis de los triacilgliceroles. Cataliza
la transferencia de un 4cido graso de los fosfolipidos al
diacilglicerol.

8. Olel (A9-acido graso desaturasa): Desaturasa responsable
de introducir dobles enlaces en los 4cidos grasos. Es crucial
para la composicion de los lipidos de membrana y de su
almacenamiento.

9. MGA2 (Proteinas de unidn a secuencias activadoras rio
arriba): Factor de transcripcion que regula la expresion de
los genes involucrados en la biosintesis de los 4cidos grasos
y la B-oxidacion peroxisomal.

10. OAF1 (Factor de transcripcion activado por oleato): Regula
la expresion de los genes involucrados en el metabolismo
de los acidos grasos en respuesta al acido oleico, incluidas
las desaturasas y las elongasas de los 4cidos grasos (Yan,
Dong, Qiang, Niu, Hu & Meng, 2020).

11. POX (Regulador de la proliferacion de peroxisomas):
Regula la proliferacion y la funcién de los peroxisomas,

organelos involucrados en la oxidacion de los acidos grasos
y el metabolismo de los lipidos.

Lamodulacion dirigida de la expresion y actividad enzimatica
mediante estrategias de ingenieria metabolica incrementa
significativamente el rendimiento lipidico en Y. lipolytica
y otras especies levaduriformes con capacidad lipogénica.
La ingenieria genética ha sido empleada estratégicamente
para: 1) silenciar vias metabodlicas competitivas y 2) expresar
heterdlogamente genes clave, con el objetivo de maximizar la
produccion lipidica. En las Tablas II1, IIla y IIIb se resumen
las principales estrategias de modificacion genética aplicadas
adiferentes especies de levaduras (Bandhu, Srivastava, Ghosh
& Chaudhuri, 2020).

Produccién de carotenoides

Los carotenoides son tetraterpenoides que derivan de los
isoprenos altamente insaturados. Estos compuestos estan
distribuidos en la naturaleza y sus colores varian desde
amarillos, naranjas y rojos. En la industria los carotenoides
como el B-caroteno y la astaxantina se utilizan como colorantes
de alimentos en la margarina, los refrescos y productos de
panaderia. También se usan como precursores de la vitamina A,
aditivos en los cosméticos, preparaciones de multivitaminicos
y antioxidantes (Ochoa-Vifials et al., 2024; Sundararajan &
Ramasamy, 2024).

Los carotenoides son producidos por las levaduras, loshongos, las
algasylasbacterias (Sundararajan & Ramasamy,2024). Entre las
levaduras productoras de carotenoides se encuentran Rhodotorula
mucilaginosa, R. toruloides, R. glutinis y Phafia rhodozyma
(Mussagy et al., 2024; Parajo, Santos & Vazquez, 1998). El
género Rhodotorula produce el B-caroteno, el y-caroteno, el
licopeno, el torulenoy la torularrodina en diferentes proporciones
(Xie, Mi, Lu, Chen & Ye, 2024). En R. mucilaginosa, la
sintesis de carotenoides depende de tres factores principales: la
composicion del medio nutricional (especificamente las fuentes,
disponibilidad y proporcion carbono/nitrégeno), los parametros
fisicoquimicos (pH y temperatura) y las condiciones de cultivo
(tasa de aireacion). Por lo tanto, los rendimientos maximos de
produccion solo se alcanzan bajo condiciones nutricionales y
ambientales optimizadas.

El B-caroteno (C,sHs¢) es el carotenoide mas conocido y usado
en la industria farmacéutica, alimentaria, cosmética, y en
productos para el cuidado de los ojos. Es el mejor precursor
de la vitamina A, una molécula de B-caroteno es convertida en
dos moléculas de vitamina A. Estructuralmente estd formada
por dos anillos B-ionona conectados por una cadena de polieno
que contiene 9 dobles enlaces conjugados.

El toruleno (C,0Hs,) contiene un anillo B-ionona unido a una
cadena de polieno con 13 dobles enlaces conjugados, lo que le
confiere una capacidad antioxidante mayor a la del B-caroteno.
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Tabla III. Estrategias de ingenieria genética para expandir la versatilidad metabélica de Yarrowia lipolytica: diversificacién de sustratos

aprovechables.

Estrategias

Célula hospedera

Resultados

Sobreexpresion de la hexocinasa 1 y la galactocinasa.

Y. lipolytica

Optimizacion de la produccion de biomasa
mediante el uso de fructosa como fuente de
carbono.

Introduccion de los genes heterologos XYLI y XYL2
(oxidorreductasas) de Scheffersomyces stipitis.

Y lipolytica

Incremento de la produccién de lipidos utilizando
xilosa como tnica fuente de carbono.

Sobreexpresion heterologa de la xilosa reductasa
y la xilitol deshidrogenasa de S. stipitis y la
sobreexpresion de la xilulocinasa de Y. lipolytica.

Y. lipolytica

Incremento de la produccion de lipidos con xilosa
como sustrato.

Expresion de la a-amilasa de arroz y la glucoamilasa
de Aspergillus niger.

Y. lipolytica

Potenciacion de la produccion de lipidos con
almidon como fuente de carbono.

Expresion del gen /NU! codifica para una exo-
inulinasa de Kluyveromyces marxianus.

Y lipolytica

Aumento del crecimiento y la lipogénesis en un
medio con inulina.

Coexpresion de seis enzimas celuloliticas, junto con
el uso de promotores artificiales para adaptar los
niveles de expresion.

Y. lipolytica

Y. lipolytica fue capaz de crecer con celulosa
como sustrato.

Tabla modificada de Bandhu, Srivastava, Ghosh & Chaudhuri (2020).

Tabla IlIa. Estrategias genéticas para mejorar la produccion y la productividad de algunas levaduras.

Estrategias

Huésped

Resultados

1) sobreexpresion de la glicerol cinasa (GUT);

2) delecion del gen de la glicerol-3-fosfato
deshidrogenasa (GUT?) y 3) inactivacion de los genes
de la B-oxidacion

Y. lipolytica

1) para potenciar la fosforilacion de glicerol y
mejorar la acumulacion de lipidos.

2) para bloquear su entrada a la glucdlisis

3) para dirigir el glicerol hacia la sintesis de
lipidos y evitar su oxidacion.

Sobreexpresion de la DGA I (diacilglierol
aciltransferasa) de Brassica napus.

S. cerevisiae

Incrementa la biosintesis de triacilgliceroles.

Sobreexpresion de la enzima malica y la esteroil-CoA
desaturasa.

Y. lipolytica

Incrementa el rendimiento de glucosa a lipidos.

Sobreexpresion heterdloga de la DGA (diacilglierol
aciltransferasa) de Claviceps purpuria y eliminacion
del gen regulador de T7GL3 lipasa (triacilglicerol
lipasa).

Y. lipolytica

Incrementa la produccion de lipidos

Sobreexpresion de la acetil-CoA carboxilasa nativa y
la diacilglicerol aciltransferasa.

R. toruloides

Incrementa el contenido de lipidos.

Sobreexpresion simultanea de A9-esteroil CoA
desaturasa (SCD), acetil-CoA carboxilasa (ACC1), y
diacilglicerol aciltransferasa (DGA).

Y lipolytica

Crecimiento rapido y sobreproduccion de lipidos

Eliminacién de los genes de la -oxidacion y la
Sobreexpresion de la A12 desaturasa.

Y. lipolytica

Incrementa el contenido de acido linoleico

Tabla modificada de Bandhu, Srivastava, Ghosh & Chaudhuri (2020).
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Tabla. IIIb. Modificaciones genéticas que incrementan la produccion de acidos grasos, ésteres etilicos y alcoholes grasos.

Estrategias

Huésped

Resultados

Expresion de la sintasa de ésteres de cera
(AbAtfA) dirigida a los peroxisomas y al reticulo
endoplasmatico

Y lipolytica

Incrementa la produccion de ésteres etilicos de
acidos grasos y de alcanos.

PUFAs de Thraustochytrium aureum

Expresion heterologa de la A9 — elongasa y la Trichosporon Acumulacion de a-linoleico. Produccion de acido
desaturasa de acidos grasos A12/Q3 de la microalga oleaginosus eicosatrienoico, acido eicosadienoico y acido
Isochrysis galbana. Expresion de la isomerasa del linoleico conjugado.

acido linoleico de Propionibacterium acnes.

Expresion de genes relacionados con la biosintesis de P. pastoris Sintesis del acido docosapentaenoico y

docosahexaenoico

Expresion de la Al12-acido graso desaturasa de los
acidos grasos de Mortierella alpina o Fusarium
verticillioides.

R. toruloides

Incrementa el contenido del acido linoleico

Creacion de la via sintética de oxidacion al introducir
un citocromo P450 CYP94C1 heterdlogo y la
citocromo reductasa ATR1 con eliminacion de una
sintasa de la acil-CoA sintetasa grasa FAA1 y FAA4.

S. cerevisiae

Incrementa la produccion de acidos grasos omega
y de cadena media.

Tabla modificada de Bandhu, Srivastava, Ghosh & Chaudhuri (2020).

Por otra parte, la torularrodina es una molécula que actua como
un potente antioxidante, ya que elimina eficazmente al oxigeno
singulete, y evita la lipoperoxidacion de los acidos grasos,
por lo que contribuye a la estabilizacion de las membranas
celulares en condiciones estresantes (Kot, Blazejak, Gientka,
Kieliszek & Brys, 2018).

El precursor de los carotenoides a, B, y v es el isopentenil
pirofosfato (IPP) y el dimetilalil pirofosfato (DMAPP), que
se sintetizan en la via del mevalonato, que tiene como sustrato
inicial al acetil-CoA (Ochoa-Vifials et al., 2024). Estos dos
compuestos, a través de una serie de reacciones, conducen
a la sintesis de los carotenoides, Figura 2. Una vez formado,
el IPP es isomerizado a DMPP por accion de una isomerasa.
Posteriormente, en tres reacciones de condensacion en las
que interviene el IPP, se forma el geranil pirofosfato (10C),
el farnesil pirofosfato (15C) y el geranilgeranil pirofosfato
(20C). La condensacion de dos moléculas de geranilgeranil
pirofosfato producen el fitoeno (40C), el primer carotenoide
de la via, y la reaccion es catalizada por una fitoeno sintasa.
La biosintesis del licopeno requiere de cuatro reacciones
sucesivas de desaturacion, convirtiendo el fitoeno en licopeno.
Posteriormente, los dos extremos del licopeno se ciclan para
formar el y-caroteno, que contiene un anillo B-ionona. El
v-caroteno es el precursor del B-caroteno, que, en su estructura,
contiene dos anillos B-ionona y es el precursor de la vitamina
A. En los mamiferos, el B-caroteno es escindido en la posicion
central por accion de la B-caroteno 15,15’ oxigenasa, una
enzima del epitelio intestinal, para producir dos moléculas de

retinal; en consecuencia, la reduccién del retinal, catalizada
por alcohol deshidrogenasas (RDH8 y RDH12), produce el
retinol. A partir del y-caroteno también se deriva el toruleno,
que a su vez da paso a la formacion de la torularrodina, por lo
que se requiere de la adicion de grupos de oxigeno (oxidacion),
Figura 2 (Terao, 2023; Xie, Mi, Lu, Chen & Ye, 2024).

Las levaduras como probioticos

Los probidticos son microorganismos con propiedades
benéficas en el hospedero por lo que, administrados en
dosis adecuadas, estimulan el crecimiento de otras bacterias
probidticas en el intestino (Abid et al, 2022). Los seres
humanos obtienen beneficios nutricionales y funcionales de
los microorganismos probidticos a través del consumo de
alimentos fermentados, como el kéfir, el vino, lacervezay el pan.
Entre los géneros microbianos mejor caracterizados con estas
propiedades destacan las bacterias acido-lacticas, en particular
Bifidobacterium spp. y Lactobacillus spp., reconocidos por
sus efectos probidticos y su papel en procesos fermentativos.
Ademas de surol en procesos fermentativos, se ha documentado
aalgunas levaduras con propiedades probidticas, entre las mas
estudiadas destaca: Saccharomyces boulardii (S. cerevisiae
var. bourlardii) o S. cerevisiae Hansen (CBS 5926), esta fue
aislada en 1920 de los extractos de lychee y mangosteen por
Henri Boulard. Con estudios preclinicos en modelos murinos
infectados con Helicobacter pyloriy Salmonella spp., esta cepa
probiodtica ha demostrado eficacia en el manejo de trastornos
gastrointestinales por lo que se ha manufacturado y vendido
desde 1970 (Abid et al., 2022; McFarland, 2010).
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Figura 2. Via de sintesis de los carotenoides en Rhodotorula sp. El acetil-CoA se produce en el citosol a partir del citrato, y alimenta la
biosintesis de carotenoides a través de la via del mevalonato. Modificada de (Ochoa-Viiials et al., 2024) y (Kot, Blazejak, Gientka, Kieliszek
& Brys, 2018). Realizada en BioRender.com.

Para que una levadura sea considerada como probidtico debe
de tener las siguientes caracteristicas: 1) ser reconocida como
GRAS, (Generally Recognized as Safe, del inglés), es decir, ser
reconocida como generalmente segura para consumo humano;
2) caracteristicas funcionales; adherencia al epitelio intestinal,
resistencia a la temperatura y el pH gastrico, a las sales biliares
y los antibidticos; 3) seguridad documentada; ausencia de
genes de virulencia y resistencia a antibioticos, estabilidad
gendmica y no transferencia de genes (Abid et al., 2022). Los
mecanismos através de los que las levaduras probidticas ejercen
sus beneficios son:

1.

Restauracion del equilibrio microbiano del intestino:
algunos hongos unicelulares contribuyen a restablecer el
equilibrio microbiano intestinal mediante: 1) competencia
ecologica; exclusion de patdgenos por nutrientes y sitios
de adhesion intestinal, ademas producen compuestos
antimicrobianos (acidos orgénicos, peréxido de hidrogeno)
que inhiben el crecimiento de las bacterias patogenas
y promueven el crecimiento de las bacterias benéficas;

2) modulacion del ambiente intestinal; fermentan la fibra
de la dieta y producen acidos grasos de cadena corta,
péptidos, aminoacidos y vitaminas, proporcionando una
fuente de energia para las bifidobacterias lo que favorece su
crecimiento y la colonizacion en el intestino al igual que los
Lactobacillus y otras levaduras probidticas; 3) refuerzo de
la mucosa intestinal; incremento de la produccion de moco
intestinal, que protege alos simbiontes bacterianos (Hatoum,
Labrie & Fliss, 2012). Esta accion sinérgica promueve un
microbioma resiliente y funcional, Figura 3.
Inmunomodulacioén: El probidtico S. boulardii induce
la secrecion de citocinas antiinflamatorias, como la
interleucina 10 (IL-10), reconocida por sus propiedades
inmunomoduladoras, su actividad incluye: 1) supresion de
los mediadores proinflamatorios interleucina-6 (IL-6), la
interleucina 1 beta (IL-1B) y el factor de necrosis tumoral
(TNF-a); y 2) refuerzo de la mucosa intestinal a través de
vias atin en estudio.

. Actividad antimicrobiana: Entre los compuestos con

actividad antimicrobiana destacan: los acidos organicos;
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hidroxicinamico, acético, acido citricoy el dcido propiodnico,
(Pothoulakis, 2009). Metabolitos bioactivos; las poliaminas,
proteasas, péptidos, glicoproteinas, compuestos fenolicos,
el acido graso de cadena corta y el butirico (Gil-Rodriguez,
Carrascosa & Requena, 2015). El mecanismo de accion
antimicrobiano depende de la molécula secretada. Los
péptidos, despolarizan lamembrana celular de las bacterias.
El butirato disminuye el pH en el colon y crea un ambiente
hostil para los patdgenos. Los fenoles y los acidos orgénicos
actiian como antagonistas del mecanismo de comunicacion
(quorum sensing, del inglés) bacteriano; 1) interrumpe la
comunicacion celular; 2) suprime la virulencia; y 3) regula
a la baja la expresion (downregulation) de los genes que
codifican factores de virulencia.

. Proteccién contra alérgenos y toxinas: S. boulardii
bloquea los sitios de unién en el epitelio intestinal y
previene launion de las bacterias patdgenas y sus toxinas.
Regula positivamente la expresion de las proteinas de
union estrecha (TJ proteins) al reducir la permeabilidad
paracelular y limitar la translocacion de las toxinas y los
alérgenos a través del epitelio intestinal (Qamar et al.,
2001). El péptido saccharomycina mitiga la respuesta
inflamatoria desencadenada por alérgenos y toxinas, altera
las membranas celulares de patégenos, en consecuencia,
se produce lisis y muerte de las bacterias (Castagliuolo,
Riegler, Valenick, LaMont & Pothoulakis, 1999). El

péptido defensina permeabiliza las membranas celulares
y produce la muerte celular.

Por otra parte, S. boulardii mejora la produccion de
lactoferrina en las células intestinales, lactoferrina es un
péptido que inhibe el crecimiento de bacterias y hongos al
secuestrar el hierro. Asimismo, este probiotico modula la
expresion de la beta-defensina 2 humana (HBD-2, Human
B-defensin 2), otro péptido rico en cisteina y conocido por
su actividad antimicrobiana contra los virus, las bacterias y
los hongos (Buts & Keyser, 2010; Martins, Nardi, Arantes,
Rosa, Neves & Nicoli, 2005), Figura 3.

5. Incapacidad para esporular y colonizar: Este atributo es
en particular importante, ya que las esporas de los hongos
son propagulos infecciosos que sobreviven a condiciones
adversas. Por tanto, la falta de una colonizacion reduce el
riesgo de infecciones subsecuentes. Ademads, permite la
dosificacion controlada de los bioterapéuticos vivos.

6. Capacidad de autoagregacion: incrementa la habilidad
de adherirse al epitelio intestinal y la capacidad de
coagregar con otras bacterias, y previene la colonizacion
por microorganismos patogenos (Menezes, Melo, Ramos,
Moreira, Alves & Schwan, 2020).

En sintesis, una levadura probiotica crea un entorno en el
intestino que es propicio para el crecimiento y la actividad
de bacterias benéficas a través de la restauracion de uniones

Tabla IV. Levaduras con potencial probiodtico y sus caracteristicas.

Levaduras Propiedades

Referencias

Saccharomyces boulardii + Actividad antimicrobiana.

» Efecto antioxidante.

* Restablecimiento de la microbiota normal.

» Estimula la diferenciacion de las células intestinales.
+ Estimula la inmunidad innata y adaptativa

* Promueve senales antiinflamatorias

Abid et al. (2022);
Czerucka, Piche & Rampal (2007)

Candida norvegica * Actividad antimicrobiana contra C. neoformans. Oliveira, Ramalhosa, Nunes,

Pereira, Colla & Pereira (2017)

Pichia kudriavzevii » Produccion de folato

* Tolerancia a 37 °C
* Tolerancia a pH 2

» Tolerancia a 0.3% de sales biliares

Greppi, Saubade, Botta, Humblot,
Guyot & Cocolin (2017)

Kluyveromyces marxianus |+ Tolerancia a pH 3.0

* Tolerancia a sales biliares

» Capacidad de autoagregacion
* No hemolitica

+ Capacidad de adherencia

+ Actividad de B-galactosidasa

Fadda, Mossa, Deplano, Pisano &
Cosentino (2017)




https://doi.org/10.22201/fesz.23958723¢.2025.752

12 TIP Rev.Esp.Cienc.Quim.Biol. Vol. 28
Tabla IV. Levaduras con potencial probidtico y sus caracteristicas (continuacion).
Levaduras Propiedades Referencias
K. lactis * Actividad antimicrobiana Fadda et al. (2017)
* Sensible a antimic6ticos
* No hemolitica
* Capacidad de adherencia
Pichia fermentans * Capacidad antioxidante Tamang & Lama (2022)
* Capacidad autoagregante
* Actividad antimicrobiana y de adhesion
C. guilliermondii * Tolerancia a pH 4.0 Shruthi, Deepa, Somashekaraiah,
» Coagrega Salmonella spp. Adithi, Divyashree & Sreenivasa
(2022); Tamang & Lama (2022)
4 2\
o Efecto antitéxico contra:
Las toxinas incrementan 1. Clostridioides difficile.
la secrecion de agua. 2ay 2b. Vibrio cholerae.
Las bacterias destruyen las . . . .
uniones estrechas e invaden la Acciones antimicrobianas:
- 3. Preservacion de uniones
estrechas.
4. Modulacién de la microbiota
La microbiota intestinal es intestinal e incremento de la
reducida por los antibiéticos sintesis de acidos grasos de
cadena corta. Mejora de la
funcién del colon.
La infeccién viral destruye a
los eritrocitos maduros
Accion tréfica:
5ay 5b. Actividad enzimatica.
La disminucién de la A.ument.o de poliaminas y
disacaridasa ocasiona disacaridasas.
diarrea osmética. 6. Incremento de la
concentracion de IgA.
Disminucioén de IgA
7. Disminucion de citocinas
inflamatorias.
" 1. Toxinade C.
difficiley LPS de E. 2. Uniones 3. Microbiota '~ 5. Enterocitos de virus
coli. estrechas “intestinal. inmaduros.
5b. Acumulacién de 5
e 6. Patégenos en
6. IgA .
.:ﬂlsacarldos enel g 1 ausencia de IgA.
umen.
\§ J

Figura 3. Esquema del tracto intestinal. Diferentes mecanismos potenciales de accion de S. boulardii. I1zquierda: efectos adversos causados
por patégenos. Derecha: efectos protectores de S. boulardii en el intestino. Modificado de McFarland (2010). Realizada en BioRender.com.
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estrechas por la expresion de E-cadherina y catenina p120.
Ademas, contribuye a la regulacion de la produccion de
moléculas antimicrobianas, de nutrientes y a la estimulacion
de la respuesta inmune innata, Figura 3 y Tabla I'V.

CONCLUSIONES

Gracias a su plasticidad metabdlicay facilidad de manipulacion
genética las levaduras emergen como plataformas microbianas
versatiles en biotecnologia, al destacar por: 1) su capacidad
metabolica mejorada por ingenieria genética; modificacion
de vias metabolicas utilizando sistemas de expresion
heterdloga, para producir enzimas y metabolitos de interés
industrial; 2) sus ventajas fisiologicas; versatilidad nutricional,
tolerancia a condiciones fisicoquimicas adversas, sustratos
no convencionales, y sus ventajas evolutivas; 3) sus
aplicaciones multidisciplinarias; biorremediacion, biocatalisis,
probiodticos y produccion sostenible de metabolitos de interés
(lipidos, carotenoides y algunos acidos organicos). Asi estos
microorganismos prometen revolucionar sectores como la
bioenergia y la salud humana.
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