Avaliagcao das proteinas E140 e RBP2a como antigenos vacinais contra malaria
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Introdugao: A malaria causa ainda hoje milhares de mortes por ano, problema agravado
pelo continuo surgimento de resisténcia aos farmacos e pela eficicia limitada das vacinas
disponiveis. No cenario brasileiro, uma dificuldade adicional é a predominancia de
Plasmodium vivax, para o qual ndo ha vacinas licenciadas nem descoberta frequente de

novos antigenos.

Objetivos: Avaliar o potencial das proteinas E140 de P. berghei e P. vivax e da proteina

RBP2a de P. vivax como antigenos para vacinas de fase sanguinea contra a malaria.

Métodos: Para o antigeno E140, foram desenvolvidas formulagdes vacinais baseadas em
MRNA das ortélogas de P. berghei e P. vivax. A imunogenicidade foi avaliada em
camundongos por ensaios de ELISA, e as células B caracterizadas por citometria de fluxo.
A resposta funcional foi investigada por meio de desafio experimental com P. berghei e por
ensaios in vitro de inibicdo da invasao de reticuldcitos por P. vivax. Para a RBP2a de P,
vivax, a regiao de ligagao ao reticuldcito foi expressa e purificada como proteina
recombinante, utilizada na imunizacdo de camundongos, e sua imunogenicidade avaliada.
Também foram conduzidos ensaios funcionais analisando o bloqueio, por anticorpos

anti-RBP2a, da ligag&o da proteina a seu receptor CD98.

Resultados: As formulagdes de mRNA contra E140 induziram niveis de anticorpos altos e
sustentados, com ativacao potente de células B especificas, e a imunizagao com PvRBP2a
resultou em elevados titulos de anticorpos. Os resultados de impacto funcional da E140
indicam reducao significativa da parasitemia em camundongos imunizados e indugao de

anticorpos capazes de inibir a invasao de reticuldcitos.

Conclusao: Os resultados obtidos indicam que E140 e RBP2a sao alvos promissores,
capazes de induzir boa resposta imunoldgica, com indicios de proteg¢ao vacinal significativa.
Esses dados representam um passo importante no desenvolvimento de uma vacina contra

a malaria no Brasil.
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