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Introduccién. El céancer, es la principal causa de
defunciones a nivel mundial y se prevé que los casos
seguiran aumentando™. Los tratamientos terapéuticos
que actualmente se utilizan en el cancer, tienen la
desventaja de que no sélo dafian las células
cancerigenas sino también las células sanas, lo cual,
conlleva a una serie de efectos secundarios. Se ha
encontrado que la bikaverina tiene propiedades
biolégicas, entre las cuales, su actividad antibidtica
especificamente contra Leishmania brasilienzis®?,
también como agente antitumoral contra diferentes
poblaciones de células tumorales™”. En la basqueda de
tratamientos mas efectivos y menos toxicos, la bikaverina
podria ser un farmaco anticancerigeno de origen natural,
para el tratamiento de este padecimiento.

El objetivo del trabajo en una etapa preliminar es producir
bikaverina a partir de la cepa G. fujikuroi a nivel
biorreactor de tanque agitado (analizar el efecto de la
velocidad de agitacién y aireacién sobre la produccion de
bikaverina) posteriormente evaluar los efectos: citotdxico
en cultivo celular y anticancerigeno en modelo murino en
linfoma L5178Y.

Metodologia. Se utilizé la cepa CDBB H-984 del hongo
G. fujikuroi (Coleccion de Cepas del Departamento de
Biotecnologia y Bioingenieria, CINVESTAV-IPN, México).
El hongo se siembra por estria en agar dextrosa papa
(PDA), después se suspende en medio de cultivo liquido.
Se propaga por un periodo de 40 h a 29°C con una
agitacion de 250 rpm. La fermentacién se lleva a cabo
por un periodo de 96 h y cada 12 h se determiné: la
concentracion de azlicares reductores por el método del
acido dinitrosalicilico (DNS) en un espectrofotometro
JENWAY 6320D, la concentracion de nitrégeno
amoniacal por la técnica de analisis colorimétrico de NHy;
la concentracion de biomasa se determind por el método
del peso seco y finalmente la concentracién de bikaverina
por espectrofotometria. Se realiz6 un disefio factorial 2°
con un punto central, donde las variables independientes
fueron: la agitacion (400, 450 y 500 rpm) y la aireacion
(0.1, 0.2 y 0.4 vvm) se analizaron los resultados mediante
el programa estadistico STATGRAPHICS plus. Una vez
concluida la produccion de bikaverina, se evaluaran: la
actividad citotoxica y antioxidante de bikaverina in vitro
por la técnica MTT y DPPH respectivamente. Después se
determinara el efecto anticancerigeno in vivo en modelo
murino linfoma L5178Y mediante la medicién del
volumen de ascitis y por densidad celular. Ademas de la

medicion y analisis de factores de crecimiento implicados
en el desarrollo y proliferacion de células cancerigenas
por la técnica ELISA.

Resultados
Tabla 1. Andlisis de Varianza para Bikaverina
Fuente SC Gl CM Razén-F p
A: Aireacion|1959.26| 1 |1959.26| 11.17 |0.0205
B: Agitacién|1203.14| 1 [1203.14 6.86 0.0472
AB 304.747( 1 [304.747 1.74 0.2446
bloques |50.9883( 1 |50.9883( 0.29 |0.6129
Error total |877.025| 5 [175.405
Total (corr.) | 4395.15( 9
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Fig. 1. Diagrama estandarizado de Pareto

Conclusiones. De acuerdo al andlisis estadistico, los
mejores resultados para la produccién de bikaverina a
nivel biorreactor fueron los siguientes: la mayor
produccion fue de 112.23 mg/L, se obtuvo a las
condiciones de 0.1 vvm de velocidad de aireacion y 500
rpm de velocidad de agitacién. Se tiene como perspectiva
purificar el metabolito, para posteriormente evaluar su
actividad bioldgica.
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