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Promotors sintetics regulats per
alcalinitzacidé: una nova eina per a la
produccio eficient de proteines en
llevats

iStock/Martin Prague

La majoria de les proteines d’interés industrial o biomédic s’obtenen avui dia mitjangant
tecniques d’ADN recombinant i expressié heterologa en microorganismes. Els llevats, com a
microorganismes eucariotes, sén plataformes molt utilitzades per a aquests fins. En aquest
context, el desenvolupament de promotors regulables capagos de dirigir I'expressié de
proteines independentment de la font de carboni és un camp de recerca actiu des de fa
anys.

El nostre grup de Biologia Molecular de Llevats de [llInstitut de Biotecnologia i de
Biomedicina (IBB) de la Universitat Autbnoma de Barcelona (UAB) fa temps que treballem



activament en aquest tema. Recentment, hem publicat gairebé simultaniament dos articles
que representen un aveng important en aquest camp, centrats en 'estudi de promotors
regulables per alcalinitzacié del medi.

En el primer article, publicat a la revista Microbial Biotechnology (Zekhnini et al. 2025), hem
utilitzat com a hoste el llevat de la cervesa, Saccharomyces cerevisiae, en el qual s’ha
desenvolupat una estratégia per construir promotors sintétics. Aquests promotors
consisteixen en la combinacié de petites sequéencies d’ADN que contenen elements de
regulacio transcripcional activables per pH alcali. Hem demostrat que poden fer-se servir de
manera avantatjosa respecte a sistemes existents per expressar la lacasa, un enzim
d’interés industrial en el tractament de la lignina de la fusta, usat per exemple en la industria
paperera. El més destacable és que el sistema s’activa simplement afegint hidroxid potassic
(KOH) al medi, cosa que en facilita I'aplicacié en processos industrials sense necessitat de
canviar la font de carboni ni modificar altres condicions del cultiu.
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En una publicacié anterior del grup (Albacar et al. 2024) vam identificar promotors nadius
induibles per pH alcali en Komagataella phaffii (anteriorment coneguda com Pichia pastoris),



un llevat de gran rellevancia en la produccié de proteines d’interés industrials i biomedic,
demostrant que era possible explotar el potencial d’aquests promotors en I'expressio
heterdloga de proteines. En la recent publicacié a Scientific Reports (Albacar et al. 2025),
s’esclareixen alguns dels components essencials en la senyalitzacié que governa I'expressio
d’aquests promotors activables per pH alcali, mitjangant técniques de CRISPR-Cas9,
RNAseq i protedmica. En aquest estudi analitzem I'impacte de la mutacié de dos factors de
transcripcio, Rim101 i Crz1, i identifiqguem que Rim101 regula almenys el 50% de la resposta
a l'alcalinitzacié del medi de cultiu, cosa que el converteix en una diana prometedora per a
I'optimitzacio del procés.

Aquests avengos obren el pas a sistemes més eficients i adaptats a les condicions reals dels
processos industrials, i reforcen el paper dels llevats com a plataformes clau en la
biotecnologia moderna.
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