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Introducdo: A febre tifoide é uma doenca sisttmica aguda com alta morbimortalidade,
predominante em paises emergentes com condi¢des socioecondmicas desfavorecidas. Seu
agente etiologico, a bactéria Salmonella enterica sorovar Typhi, possui estirpes patogénicas de
elevado interesse médico-farmacolégico e relevancia clinica-epidemioldgica, dentre as quais
se destaca a Ty2, cuja interacdo com o sistema imune adaptativo humano é bastante estudada
e requerida para a fabricagdo de vacinas. Dentre os alvos de S. enterica Typhi Ty2 mais
consistentemente identificados por linfécitos T CD8" e T CD4", destacam-se as proteinas
GroEL e flagelina, respectivamente, ainda que os peptideos potencialmente apresentados
variem em funcdo dos alelos do antigeno leucocitario humano (HLA) predominantes na
populacdo de estudo. Objetivos: Predizer os peptideos derivados das proteinas GroEL e
flagelina de S. enterica Typhi Ty2 com maior afinidade pelos alelos mais frequentes do HLA
de classes | e Il, respectivamente, bem como as frequéncias desses alelos na populagéo
brasileira. Materiais e Métodos: As sequéncias aminoacidicas das proteinas GroEL e flagelina
foram obtidas por traducdo conceitual a partir do genoma de referéncia de S. enterica Typhi
Ty2 disponivel no GenBank (cédigo de acesso: NC_004631.1) e submetidas em formato
FASTA ao servidor TepiTool, utilizando o método consenso na configuragdo padréo para baixo
numero de peptideos para avaliar as afinidades de ligacao desses peptideos aos alelos de HLA-
| A/B e HLA-II DRB1 mais frequentes, respectivamente. Ademais, utilizou-se a Allele
Frequency Net Database (AFND) para analisar a frequéncia de tais alelos na populacao
brasileira. Resultados: Quanto a GroEL, os peptideos AEDVEGEAL, AVKVTLGPK e
KGRNVVLDK apresentaram as maiores afinidades de ligacdo ao HLA-I (alelos B*40:01 e
A*30:01), ao passo que, quanto a flagelina, os peptideos DSDYATEVSNMSRAQ,
QNRFNSAITNLGNTV e MAQVINTNSLSLLTQ apresentaram as maiores afinidades de
ligacdo ao HLA-II (alelos DRB1*04:01 e DRB1*13:02). Em relagéo a tais alelos de HLA,
observaram-se as seguintes frequéncias na populacao brasileira: 1,4% para B*40:01, 2,5% para
A*30:01, 3,5% para DRB1*04.01 e 5,0% para DRB1*13:02. Conclusdo: Os peptideos
derivados da GroEL com maiores afinidades de ligacdo ao HLA-I se concentram
majoritariamente na metade amino-terminal da proteina, enquanto os peptideos derivados da
flagelina com maiores afinidades de ligacdo ao HLA-II se concentram majoritariamente na
metade carboxi-terminal da proteina. Para ambas as proteinas, tais peptideos podem ser
reconhecidos com alta afinidade por alelos de HLA com frequéncia relativamente elevada na
populacédo brasileira, fornecendo base para o desenvolvimento de estratégias de imunizacao
contra a febre tifoide potencialmente efetivas no contexto nacional.
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