
Figura 1 Resumen del proceso de cultivo celular

M aira / de 250 m i.
<N-7>

Matraz de 500 mL
<N-6)

M a tr a z  d e  1 0 0 0  m L  
( N - 5 )

M a tr a c e s  2  x 2 .0 0 0  m i.
( N - l )

D io re a c to r  W av e

[bolsa tic 50 L)(N-3)

D c » c r ip e ié a

A jrcj.T r I m L  d e  MC'U d c teo n jc lad o  e n  un  m edio d e  cultivo (con  M IX ) : a j i la r  
durante  ^ d ias a  M V .5 % d e  C O ,

Inocular m edio d e  cu ltivo  c o n  (M T X i a  4 x I0 ‘ célu las m i.
[total 120 mi.);

agitar durante -  d i »  a  36*0/5%  d e  CO,

liMKular m edio d e  cultivo c o n  (M T X ) .i 4  x  1 0 ' célu las mi 
[total 24 0  mL[.

a jita r  dum M e '  dins n  36*T/5%  d e  CO.

Inocular m ed io  d e  cu b iv o  eon  (M T X ) 3  4 x 1 0 ’  célula» mL 
[total 60 0  m i e n  cada matraz): 

agitar du ran te  3 d ías a  3 6 * 0 5 % d e  C O ,

('ofiihrnar contenidos de los m atraces S -4  en un  recipiente de transte rene i.» de 10 
L y  agrega! m edio J e  e u ll i to  (con  M T X ) hasta un  lot.U d e  5  L . transferir a  la 

K'I-j i  W ave; a j i u r  c o n  vaivén la  bolso durante 3  d ías n  36*C 5®« d e  CO.

C o n t r o l e s  y  a n a l i l i c o »  e n  p r o c e s o

M uestra N -7  a  N -4  ilc  cada etapa 

C o m eo  celu lar total y  v iab le  v %  d e  % labilidad 

p H .p C O .p O ,

D atos d e l m etabolism o jlu lam m a (<¡ln). gluia- 

i iu lu  (C lu ). glucosa (G lu t) . l.« t.ilo (Le), amunia. 

c o  (NU,-*), so d io  (N a), p o u s io  (K)

Com eo celu lar total y  viable y  %  de vinbtlid.Td 
p ll .  pC O .. pO .

D atos d e l m etabolism o: G ln. G hi. G lue. I j c .  . 
N H 4 -) , Na, K.  osm olaridad

Dioica olor de 60 L

0 . - 2)

BÍOTCactor de 300 I. 
( N - l )

4

D io re  a c t o r  d e  2 .0 0 0  L 

( X )

C c n tn lu g a c ió n  

d e  c o s e c h a

l i ll r a c ió n  d e  c o se c h a

Agregar .ilur.vnt ición p a r  bo lo  del m edio de c u li: .o  (con  M T X ) a  un  objetivo d e  
4  x  10 ' cé lu la s  mL;

Atfil.ii con  vaivén U  b o lsa  du ru ile  3 d ías a  36X* .le C O .

Inocular 45  I. del m cd to d c  ex pu lsión  (m edio d e  cultivo s in  M I X )co n  u n c u ltiso  
d e  N-3 fm.d para  u n  objetivo  d e  4  x 10 ' c é lu las 'inL . agitar Ju ran te  3 d ías a 

3 6 * 0 5 %  d e  C O ,

1 n iK ular 243 I. .le í iiiedm  d e  expansión (m e d io d e  cu ltiso  sin  M  F X )co n  un  cuín- 
vo  d e  N-2 final par.» u n  o b je tivo  d e  4  x  IO ' célu las m L ; agitar durante  3 d ias a  

3 6 * 0 5 %  d e  C O ,

In o cu lu  1.100 L  d e  m cJio  d e  producción A BM 025-004 con  cultivo final N -l  para 
un  o b je tivo  d e  5 x 1 0 ' célu las m i., a ju a r  a  3 6 * 0 5 %  de C O , 

A lim entaciones d e  bo lo  d e l nk-dio d e  |Xi»Juccion A FM 02S-00I los d ías ’  6  v  8.

B iorcactor d e  2 .000  L  com pleto e l d ía  11

Se en frió  e l b io rrac to r d e  2 000 I. a  IO-15*C.  se som etieron  U»s con ten idos a  cen­

trifugación  d e  p ila  de discos

1:1 resultante s e  h izo  pasar a  través d e  una se n e  paralela d e  filtros d e  0.2 um  de 
profundidad seguido po r un  filtro  de carga positiva

M uestra N 2. N I d e  cada etapa 
C o rteo  celu lar total y  viable y  de viabilidad 

p H .p C O ^ p O ,
D ais's d e l m etabolism o. G in . G lu. G lue. Lae. 

M I ,* ) .  Na. K ; o sm o b n d ad

C oncen trac ión  S T M  43 4  (H P L C  d e  P ro te ín a  A) 
t  on teo  celular total y  viable y  * • de viabiluLid pll,

PCOr#*:
D atos del m etabolism o: G ln. G lu . GIi k . Lac. 

N H  - ) .  Na. K .  o sm olu idad

Q -P C R  do  V irus  d im in u to  d e  ra tó n  (M  VM> (día 
antes de la  cosecha)

M ico p lau n a  ensayo  d e  v iru s  in  v itro ;  b iocarga 
(d ía  d e  la  cosecha)

K ndotoxinn baeterrana

C o s e c h a  d e  c u l t iv o  c e lu la r  c la r i f ic a d o


