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Produccion de una hormona animal recombinante estable y con actividad in vivo.
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RESUMEN

Actualmente, en ganaderia vacuna intensiva, la fertilizacion de las vacas se produce por inseminacion artificial. Para obtener
un mayor rendimiento, se extraen hormonas naturales de determinados animales para inyectarlas al ganado vacuno y
conseguir la hiperovulacion de éstos, pudiendo inseminar todas al mismo tiempo y con mayor probabilidad de éxito. El
problema es que la extraccion de estas hormonas es compleja y cara.

Se ha intentado solventar este problema produciendo esta hormona en cultivos celulares de mamiferos o insectos mediante
ingenieria genética. Aunque las enzimas recombinantes demuestran actividad in vitro, al inyectarlas a modelos animales o
ganado no inducen la hiperovulacion debido a una vida media en suero mucho mas corta (minutos) que la version natural
(horas), ya que son eliminadas de la sangre rapidamente por la orina. Bionaturis ha propuesto la estabilizacion en suero de
esta hormona recombinante mediante la fusidon de secuencias estabilizadoras desarrolladas por la empresa a la secuencia
hormonal.

Bionaturis utiliza la plataforma FLYLIFE, que consiste en el uso del sistema baculovirico para la produccion de proteinas
recombinantes. A partir de secuencias estabilizadoras ya sintetizadas, se cred un vector de transferencia con las secuencias
de interés mediante técnicas de clonacién. Luego, mediante recombinacién homdloga, se insertaran estas secuencias en
baculovirus modificados genéticamente (Master Viral DNA de Bionaturis) que, en vez de sintetizar polihedrina, sintetizan la
secuencia de interés, y asi obtener baculovirus recombinantes de trabajo (Working Viral Banks). La obtencion de los Working
Virus Bank (WBK) se realiza mediante la co-transfeccién en células de insecto con el Master Viral DNA y el vector de
transferencia.

Hasta ahora, se ha llevado a cabo la construccion del vector de transferencia con éxito, los siguientes pasos a dar son la
co-transfeccion para la obtencién del WVB y su posterior caracterizacion mediante test de expresion de proteinas en cultivo
celular. Posteriormente, se pretende la infeccion de larvas de lepiddptero con el virus recombinante obtenido que, al
multiplicarse en su interior, producira la proteina recombinante. Finalmente, se extraera y se purificara la proteina de interés y
se evaluara su actividad in vitro e in vivo.
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