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RESUMEN
QFB. Angel Lugo Trampe
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Titulo del estudio: “ANALISIS DE LA EXPRESION DIRIGIDA POR LA REGION URR DE LAS VARIEDADES

EUROPEA Y ASIATICO-AMERICANA DEL HPV TIPO 16 EN LINEAS CELULARES HUMANAS".

Introduccidn. El virus del papiloma humano {HPV} es el responsable de casi la totalidad de los casos de
cancer cervico uterino (CaCU). La expresion del genoma viral del HPV esta dirigido por la region URR, la cual
contiene un potenciador transcripcional especifico de queratinocitos. EI HPV fipo 16 (HPV-16), que es el mas
prevalente en CaCU, se divide en cinco variedades. europea (E), asidtica (As), asiatica-americana (AA),
africana-1 (Af1) y africana-2 (Af2). La variedad AA posee una actividad transcripcional de URR incrementada,
comparada con la variedad E, lo que posiblemente comrelaciona con una mayor actividad oncogénica.
Obijetivos. Construir los vectores de expresion portadores de las regiones URR de HPV-16 de las variedades
E y AA, dirigiendo la expresion del gen reportero EGFP. Evaluar los niveles de expresion del gen reportero
dirigidos por la region URR en diferentes lineas celulares de origen humano.

Material y Métodos. Se realizaron construcciones portadoras de las regiones URR de las variedades E y AA
del HPV-16; asi mismo se realizé una construccion portando la region URR de la variedad E del HPV-18,
como referencia de potencia transcripcional. También se utilizd una construccién comercial portadora del
promotor de CMV, y se construyé un vector de expresidn plasmidico sin promotor, Todas las construcciones
empleadas contenian a EGFP como gen reportero. Para medir los niveles de expresién inducidos por las
diferentes regiones URR, se reaiizaron lecturas de EGFP en fluorometro a partir de lisados celulares de las
células transfectadas. Se realizaron analisis estadisticos de ANOVA en el paquete estadistico SPSS 11.5.
Resultados. La region URR de la variedad AA del HPV-16 tuvo un incremento de tres veces en su potencia
transcripcional comparada con la variedad de referencia, en lineas celulares de cancer de cervix, mientras
que la variedad E del HPV-18 presentd un incremento de un 20 % comparada con la variedad E del HPV-16.
Las tres regiones URR ensayadas retienen su especificidad transcripcional, obteniéndose niveles de
expresion indetectables en lineas celulares de origen no cervical. La variedad AA no posee sitios de union de
factores transcripcionales conocidos en @ sitio 7729, responsable del incremento de tres veces en su potencia
transcripcional. Los cambios nucleotidicos presentes en dos de los sitios de unidn de GRE en la variedad AA
del HPV-16 no afectan su nivel de induccion transcripcional con dexametasona, observando niveles de
induccion transcripcional similares en todas las regiones URR evaluadas.

Contribuciones y Conclusiones. Se corroboré que la variedad AA del HPV-16 presenta una potencia
transcripcional tres veces mayor que la vanedad E del HPV-16 y que [a variedad E del HPV-18 presenta una
potencia transcripcional similar a la variedad E del HPV-18. Asi mismo se afirmé la naturaleza especifica de
las regiones URR de los HPV evaluados. También se observd que cambios nucleotidicos presentes en dos de
los sitios de unidn de GRE en la variedad AA del HPV-16 no afectan un nivel de induccion transcripcional con
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