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(57) Resumo: ORGANISMO RECOMBINANTE GENETICAMENTE MODIFICADO PARA CONVERTER
SEMIALDEÍDO DE GLUTARATO OU 5-AMINOPENTANOATO EM UM MONÔMERO, POLÍMERO OU
COPOLÍMERO COM 5 CARBONOS DO MESMO, MÉTODO PARA A PRODUÇÃO DE MONÔMEROS
COM BASE EM 5 CARBONOS, POLÍMEROS OU CO-POLÍMEROS DOS MESMOS, MÉTODO PARA A
SUPER PRODUÇÃO DE GLUTARATO A PARTIR DE SUBSTRATOS DE CARBONO RENOVÁVEIS,
1,5-PENTANODIOL Trata-se de hospedeiros recombinantes para a produção de poli(hidróxi
alcanoatos) e de métodos de produção de poli(hidróxi alcanoatos) a partir de substratos de carbono
renováveis. Também são apresentados determinados hospedeiros recombinantes que produzem
substâncias químicas com 5 carbonos como o 5-amino-pentanoato (5AP), 5-hidróxi-valerato (5HV),
glutarato e 1,5-pentanodiol (PDO). Uma modalidade confere um hospedeiro recombinante expressando
um gene que codifica uma enzima heteróloga selecionada do grupo que consiste em uma poli(hidróxi
alcanoato) sintetase e uma 5-hidróxi-valerato-CoA (5HV-CoA) transferase, em que o hospedeiro produz
um polímero que contém 5-hidróxi-valetato. Preferencialmente, o hospedeiro expressa tanto uma poli
(hidróxi alcanoato) sintetase quanto uma 5HV-CoA transferase. O hospedeiro pode ser procariítico ou
eucariótico. Um hospedeiro procariótico preferencial é a E. coli. Os polímeros produzidos pelos
hospedeiros recombinantes podem ser homopolímeros ou copolímeros de 5-hidróxi-valerato. Um
copolímero preferencial é o poli(3-hidróxi-butirato-(...).
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MICRORGANISMO RECOMBINANTE GENETICAMENTE MODIFICADO PARA 

CONVERTER 5-AMINOPENTANOATO EM UM POLÍMERO OU COPOLÍMERO 

DE POLI-HIDROXIALCANOATO (PHA) DO MESMO COMPREENDENDO 5-

HIDRÓXI-VALERATO, E MÉTODO PARA A PRODUÇÃO DE POLÍMEROS OU 

COPOLÍMEROS DE POLIHIDROXIALCANOATO (PHA) COM BASE EM 5 5 

CARBONOS DOS MESMOS 

CAMPO DA INVENÇÃO 

A presente invenção refere-se, em geral, a organismos trangênicos que 

produzem poli(hidróxi-alcanoatos) e a co-polímeros do mesmo que contêm 5-

hidróxi-valerato e intermediários químicos que contêm cinco átomos de carbono 10 

(substâncias químicas C5).  

REFERÊNCIA CRUZADA A PEDIDO RELACIONADO 

O presente pedido reivindica o benefício da prioridade para o pedido de 

patente provisório no US 61/122.250, depositado em 12 de dezembro de 2008 e 

incorporado ao presente a título de referência a níveis admissíveis.  15 

ANTECEDENTES DA INVENÇÃO 

Os poli(hidróxi alcanoatos) (PHAs) são plásticos biodegradáveis  que 

podem ser utilizados para produzir, sem limitação, filmes (por exemplo, filme de 

embalagem, filme agrícolas, filme palhagem), pinos de golfe, capas e invólucros, 

suportes agrícolas e estacas, papel e revestimentos de placa (por exemplo, para 20 

copos, pratos, caixas, etc), produtos termomoldados (por exemplo, bandejas, 

recipientes, potes de iogurte, potes de planta, tigela de macarrão, moldes, etc.), 

armações (por exemplo, para itens eletrônicos), sacolas (por exemplo, sacola de 

lixo, sacolas de mercearia, sacolas de comida, sacolas compostas, etc.), artigos 

de higiene (por exemplo, fraldas, produtos de higiene feminina, produtos de 25 

incontinência, lenços descartáveis, etc.) e revestimentos para produtos 

pelotizados (por exemplo, fertilizante pelotizado, herbicidas, pesticidas, sementes, 

etc.).  

PHAs têm sido também utilizados para desenvolver dispositivos 

biomédicos incluindo sutures, dispositivos de reparo, emplastros de reparo, lingas, 30 

emplastros cardiovasculares, pinos ortopédicos, barreiras de adesão, 

endopróteses expansíveis (stents), dispositivos de reparo/regeneração de tecido 

guiados, dispositivos de reparo de cartilagem articular, guias de nervos, 

dispositivos de reparo de tendão, suportes de medula óssea e curativos de 

feridas.  35 
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REIVINDICAÇÕES 

1. Microrganismo recombinante geneticamente modificado para converter 5-

aminopentanoato em um polímero ou copolímero de poli-hidroxialcanoato (PHA) do 

mesmo compreendendo 5-hidróxi-valerato, caracterizado pelo fato de que a via 

para converter 5-aminopentanoato em PHA compreendendo 5-hidróxi-valerato 5 

compreende 5-aminopentanoato transaminase (-aminovalerato transaminase), 

EC 2.6.1.48; succinato-semialdeído reductase (conhecido, ainda, como 

semialdeído de glutarato reductase), EC 1.1.1.61; CoA-transferase, EC 2.8.3.14 e 

EC 2.8.3.n ou Acil-CoA sintetase, EC 6.2.1.3; e PHA sintetase, EC 2.3.1.n; e 

em que o microrganismo recombinante produz o PHA compreendendo 5-10 

hidroxivalerato a partir de lisina, 

em que o microrganismo recombinante é geneticamente modificado para 

expressar pelo menos um ou mais gene(s) que codifica(m) uma ou mais enzimas 

para produzir o PHA compreendendo 5-hidroxivalerato a partir de lisina, em que as 

enzimas são selecionadas do grupo que consiste em: lisina 2-monooxigenase, EC 15 

1.13.12.2; 5-aminopentanomidase (-aminovaleramidase), EC 3.5.1.30; 5-

aminopentanoato transaminase (-aminovalerato transaminase), EC 2.6.1.48; 

succinato-semialdeído reductase (conhecido, ainda, como semialdeído de glutarato 

reductase), EC 1.1.1.61; CoA-transferase, EC 2.8.3.14 e EC 2.8.3.n; Acil-CoA 

sintetase, EC 6.2.1.3; PHA sintetase, EC 2.3.1.n; 20 

em que o 5-aminopentanoato é convertido em 5-hidroxivalerato, e 

em que o 5-hidroxivalerato é convertido no polímero ou copolímero PHA do 

mesmo pelo microrganismo recombinante. 

2. Microrganismo recombinante, de acordo com reivindicação 1, 

caracterizado pelo fato de que o microrganismo recombinante expressa pelo 25 

menos um ou mais genes que codificam uma ou mais enzimas selecionadas a partir 

de β-cetoacil-CoA tiolase, EC 2.3.1.9 e acetoacetil-CoA reductase, EC 1.1.1.36. 

3. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o PHA é um polímero de 

monômeros de 5 hidroxivalerato ou um copolímero de polímero de 5-30 

hidroxivalerato, tal como poli (3-hidroxibutirato-co-5-hidroxivalerato). 

4. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo 

recombinante converte lisina em 5-aminopentanoato. 
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5. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo utilizado 

para construir o microrganismo recombinante foi modificado para a superprodução 

de lisina em relação a um microrganismo não-modificado. 

6. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 5 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo 

recombinante é resistente ao análogo da lisina tóxica S-(2-aminoetil) cisteína; em 

que  

o microrganismo recombinante expressa uma diidro-di-picolinato sintetase 

insensível à reação da lisina; em que o microrganismo recombinante expressa uma 10 

aspartato quinase III insensível à reação da lisina, e/ou em que o microrganismo 

recombinante é modificado, adicionalmente, para inibir ou bloquear a exportação 

de lisina. 

7. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo foi 15 

modificado para reduzir ou eliminar atividade de semialdeído de glutarato 

desidrogenase, preferencialmente em que a semialdeído de glutarato 

desidrogenase é reduzida ou eliminada ao excluir ou romper um ou mais genes 

selecionados a partir do grupo que consiste em davD, ynel e gabD ou seus 

homólogos. 20 

8. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo 

recombinante converte 5-hidróxi-valerato em 5-hidróxi-valerato CoA e/ou converte 

5-hidróxi-valerato CoA em um poli(hidróxi-alcanoato), tal como poli(5-hidróxi-

valerato) ou um copolímero deste, por exemplo, um copolímero selecionado a partir 25 

de poli(3-hidróxi-propionato-co-5HV) e poli(4-hidróxi-butirato-co-5HV). 

9. Microrganismo recombinante, de acordo com qualquer uma das 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que o microrganismo 

recombinante é procariótico, tal como E.coli, ou é um microrganismo eucariótico. 

10. Microrganismo recombinante, de acordo com a reivindicação 1, 30 

caracterizado pelo fato de ser para a produção de polímeros de poli-

hidroxialcanoato (PHA) compreendendo monômeros de 5-hidroxivalerato a partir 

de lisina, em que o microrganismo recombinante é geneticamente modificado para 

expressar pelo menos uma enzima selecionada a partir do grupo consistindo em 

lisina 2-monooxigenase, EC 1.13.12.2; 5-aminopentanamidase (δ-35 
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aminovaleramidase), EC 3.5.1.30; 5-aminopentanoato transaminase (δ-

aminovalerato transaminase), EC 2.6.1.48; succinato-semialdeído reductase 

(conhecido, ainda, como semialdeído de glutarato reductase), EC 1.1.1.61; CoA-

transferase, EC 2.8.3.14 e EC 2.8.3.n; Acil-CoA sintetase, EC 6.2.1.3; PHA sintase, 

EC 2.3.1.n para produzir um poli-hidroxialcanoato compreendendo monômeros de 5 

5-hidroxivalerato, e em que o microrganismo recombinante não produz lisina e/ou 

não expressa uma atividade enzimática de glutarato semialdeído desidrogenase 

funcional. 

11. Método para a produção de polímeros ou copolímeros de poli-

hidroxialcanoato (PHA) com base em 5 carbonos dos mesmos, o método 10 

caracterizado pelo fato de que compreende: 

fornecer lisina ou outra matéria-prima de carbono renovável às células 

geneticamente modificadas conforme definidas em qualquer uma das 

reivindicações de 1 a 10; 

e opcionalmente, em que: 15 

(i) a matéria-prima de carbono renovável é selecionada a partir de amido, 

sacarose, glicose, lactose, frutose, xilose, maltose e arabinose ou combinações das 

mesmas, e/ou 

(ii) o poli-hidróxi-alcanoato compreende 5-hidroxivalerato, por exemplo, poli 

(5-hidroxivalerato), poli(3-hidroxipropionato-co-5HV), poli(3-hidroxibutirato-co-5HV) 20 

ou poli(4-hidroxibutirato-co-5HV), 

e opcionalmente o método compreende ainda a etapa de recuperar o poli-

hidroxialcanoato, polímero ou copolímero do mesmo, por exemplo, por extração 

com solvente ou processamento aquoso. 

Petição 870240010833, de 07/02/2024, pág. 12/12


















	Folha de Rosto
	Relatório Descritivo
	Reivindicações
	Desenhos

