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RESUMEN
Luis Lauro Escamilla Trevifio Fecha de Graduacifn: Julio 1996

Universidad Auténoma de Nuevo Leén
Facultad de Medicina

Titulo del Estudio: BIOSINTESIS DE LA HORMONA DEL CRECIMIENTO HUMANO
RECOMBINANTE (HGHr) EN Eschrichia coli Y Pichia pastoris

Nimero de piginas: 95 Candidato para el grado de Maestria en Ciencias con
especialidad en Biologia Molecular e Ingenierfa Genética

Area de Estudio: Biotecnologia

Propésito y Método de Estudio: La hormona del crecimiento humano (HGH) es un polipéptido
de 191 aminoécidos y 22 kDa de peso molecular que ha sido empleado ampliamente en
el tratamiento de enanismo hipofisiario y otros padecimientos. Gracias a la tecnologia
del ADN recombinante se ha logrado producir esta hormona en forma recombinante
(HGHI) en microorganismos reprogramados genéticamente. Han sido varios los grupos
de investigacién que han llevado a cabo la biosintesis de la HGHr, siendo el
microorganismo mis empleado E. coli, aunque también han sido empleados Bacillus
subtilis, Pseudomona sp. y Saccharomyces cerevisize. En la U.L.LE.G., Depto. de
Bioquimica, Fac. de Medicina de la U.A.N.L. logré en E. coli la biosintesis de la
hormona del crecimiento humano fusionada a la proteina de unién a maltosa
(HGH-MBPr). En el presente trabajo se desarrollé un sistema para la produccién
de la HGHr en la levadura metilotréfica Pichia pastoris. Para ello se realizé la
construccién de un plésmido portader del ADNc de HGH, su introduccién a la levadura,
obtencién y seleccién de clonas, ensayos de induccién y andlisis de proteinas.
También se reliz6 la biosintesis de HGH-MBPr en E. coli por el sistema ya
desarrollado, llevando a cabo ensayos de induccién y anilisis de proteinas. Se reliz6 la
optimacion de la produccién en ambos sistemas variando las condiciones de
fermentacién mediante el uso del método simplex secuencial y se comparé la produccién
de ambos sistemas.

Contribuciones y Conclusiones: En este trabajo se desarrollaron clonas de Pichia pastoris
portadoras del ADNc de la HGH, que sintetizaron y secretaron la HGHr al medio de
cultivo y se comparé con la produccion de HGH-MBPr en E. coli Se optimé la
produccién en ambos sistemas. A pesar que los niveles de produccién en el sistema de E.
coli fueron mayores a los presentados con P. pastoris , este ultimo sistema ofrece
ventajas sobre el de E. coli para la posterior obtencién de HGHr pura y biol6gicamente
activa. El sistema de expresion que emplea P. pastoris ofreceria una buena aiternativa
para la produccién de HGHr.
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