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Introduccion. El hongo Acremonium chrysogenum es el
Unico microorganismo productor de cefalosporina C, un
antibidtico B-lactdmico de gran interés biotecnolégico a
nivel mundial. A pesar de su gran importancia en la
industria, el conocimiento acerca de los mecanismos
moleculares que regulan la biosintesis de cefalosporina
aun es limitado. Las proteinas G heterotriméricas regulan
varios procesos morfogénicos de los hongos, como el
crecimiento de la colonia, la esporulacién asexual
(principal mecanismo de propagacion de los hongos
filamentosos) e, incluso, la produccion de metabolitos
secundarios.

En el presente trabajo se estudid el papel de la
subunidad o de una proteina G heterotrimérica en la
regulacion de la conidiogénesis y la biosintesis de
cefalosporina en A. chrysogenum.

Metodologia. Se utilizd el plasmido pG42Rb (1), que
posee el gen de la subunidad o Pgal de Penicillium

chrysogenum con una mutacion que la hace
constitutivamente activa (pgal®*?). Protoplastos de la
cepa ATCC 11550 de A. chrysogenum fueron

transformados con dicho plasmido y con el plasmido
control pJL43b1 (sin el alelo pgal mutado). Una vez que
las transformantes fueron confirmadas, se determiné su
comportamiento en relacion con el desarrollo asexual
(conidiacion) en cultivo sumergido. La biosintesis de
cefalosporina C se evalué mediante bioensayos en placa.

Resultados y discusion. Las transformantes PgalG42R
mostraron una reduccién en su produccion de conidios
de alrededor del 90%, a lo largo de 7 dias de crecimiento
en medio CCM (Figura 1).
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Fig. 1. Produccion de conidiosporas de A. chrysogenum ATCC
11550, transformantes PgalG42R-3 y PJL43b1-1 en cultivo
sumergido.

Por su parte, las transformantes PJL43b1l no mostraron
diferencias apreciables con respecto a la cepa parental
ATCC 11550. Este resultado indica que la presencia de
la subunidad o Pgal activa constitutivamente provoca en
Acremonium chrysogenum una drastica disminucién del
desarrollo asexual.

La cepa parental y las cepas transformantes con el
plasmido control (PJL43bl) no mostraron diferencias
significativas entre si en cuanto a la produccion de
cefalosporina, iniciandose la produccién del antibiético a
las 24 horas de fermentacion. En cambio, la cepa
PgalG42R comenz6 a producir cefalosporina C sélo a
partir del cuarto dia de fermentacion, y acumulé al final
de la misma un 25% de la concentracion producida por la
cepa control (Figura 2).
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Figura 2. Produccion de cefalosporina C por las cepas ATCC
11550, PgalG42R-3 y PJL43b1-1 de A. chrysogenum.

Conclusién. La expresion de Pgal®™® en A

chrysogenum provoco una disminucion en la produccion
de conidios en cultivo sumergido de un 80-100%, en
comparacion con la cepa silvestre ATCC 11550; y una
dréstica disminucién en la biosintesis de cefalosporina C,
inhibiendo totalmente la produccién del antibiético
durante las primeras 96 h de cultivo.
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