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E. coli является одним из самых распространённых продуцентов различных, в том чис-
ле терапевтических, белков. Несмотря на невозможность осуществлять ряд посттрансля-
ционных модификаций, простота и дешевизна культивирования E. coli делает их привле-
кательным продуцентом даже для довольно сложных полипептидов. Наличие широкого
спектра штаммов и сред для культивирования позволяет подобрать оптимальные условия
экспрессии в зависимости от свойств целевых белков. Использование сред с автоматиче-
ской индукцией экспрессии (аутоиндукционных сред) дополнительно облегчает процесс
культивирования клеток-продуцентов.
MYSTI-2 – биспецифичное мини-антитело, разработанное для селективной нейтрализации
фактора некроза опухоли человека (TNF) в миелоидных клетках [1]. Мы исследовали экс-
прессию MYSTI-2 в клетках E. сoli штаммов Rosetta BL21 (DE3) и ClearColi BL21(DE3),
трансформированных экспрессионным вектором pET22b-MYSTI-2, в среде LB и аутоин-
дукционной среде ZYM-5052 [2]. По достижении оптической плотности культур 0.6-0.8
температуру культивирования понижали с 37 до 30∘C и индуцировали экспрессию в среде
LB добавлением ИПТГ. В аутоиндукционной среде экспрессия самопроизвольно запус-
калась по мере уменьшения концентрации глюкозы, поэтому отсчёт времени индукции
осуществляли от момента достижения средой температуры 30∘C.
При кратковременной индукции (3-5 ч с момента индукции) содержание целевого белка
в клетках штамма Rosetta достигало 35 мкг/мл при культивации в среде LB и 20 мкг/мл
в среде ZYM-5052. Однако при длительном культивировании концентрация MYSTI-2 в
культуре, выращенной в аутоиндукционной среде, значительно превышала концентрацию
в культуре, выращенной в среде LB, и через 24 ч с момента индукции составляла около
200 мкг/мл против 120 мкг/мл в LB при сопоставимой клеточной плотности. В случае
экспрессии в клетках штамма ClearColi наибольшее накопление целевого белка наблюда-
ли через 5 ч после индукции, а далее количество белка снижалось в обеих средах, однако
уровень экспрессии в аутоиндукционной среде оставался выше, чем в среде LB. Таким об-
разом, использование аутоиндукционных сред позволяет увеличить выход целевого белка
MYSTI-2 в клетках штаммов Rosetta и ClearColi.
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