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Introducéo:

A expressao de anticorpos monoclonais em escaltmmieada € uma etapa importante
para a geracdo de quantidades suficientes de gug;opara a realizacdo de ensaios
visando estabelecer prova de principio. Isto édumhtal, visto que o desenvolvimento
de sistemas de expressao estavel com o propégprodecdo em larga escala, pode levar
tempo, e caso os estudos de prova de conceitornforpionem o resultado desejado,

um grande investimento de tempo e recursos ted&ogsistos.

Objetivo:

Avaliar o aumento da produtividade de anticorposoatonais recombinantes anti-
PBP2a de MRSA, através da expressao transienteaotlb diferentes sistemas de
cultivo, modo de operacdo, e analisando tambémflaéntia do fator operacional

temperatura. E em seguida, estabelecer as meltmmdg;6es de rendimento e cultivo.

Metodologia:

Para avaliagcdo do sistema de cultivo serdo utbiga@rlemeyers, frascos spinner e
garrafas roller. Sera estudado, 0 modo de opetzt@tada e semi-perfusao. Além disto,
sera avaliada a influéncia do fator operacionaptnatura em condi¢des de hipotermia.
Os parametros de caracterizacdo da produgéo dmoiottiincluem ensaios por SDS-
Page, ponto isoelétrico, isoformas, formacdo degegto e atividade neutralizante,
avaliacao do crescimento, viabilidade celular eceatracado de anticorpos monoclonais
pés transfeccdo. Na expressao transitéria de pestaerapéuticas, serd empregado o
sistema EXPI1-293Thermo Fischer Scientific), para geracéo de anticorpos monoclonais
terapéuticos com a finalidade de realizacdo dei@paeliminares de demonstracao de

prova de principio.



Resultados:

Ensaios preliminares empregando a expressao mémsie modo de operacao batelada
e cultivo em triplicata de erlenmeyers, utilizan@onbém células controle, além do
branco de reagentes (células e reagentes de tra@isferevelaram que as células néo
transfectadas (células controle) continuaram crekcapos o tempo de inicio. O mesmo
nao foi observado nas triplicatas e nem no braApds a transfeccdo das células e
cultivo, os sobrenadantes das triplicatas foranfipados. O rendimento observado no

cromatograma de purificacao foi baixo, como obs#wvem ensaios anteriores.

Conclusao:

Os resultados preliminares indicam que foram obtrésultados de baixo rendimento no
protocolo indicado pelo fabricante. Isso faz cone g@ja necessario avaliar outros
sistemas de cultivos e modo de operacado (comaa tte meio a cada 48 horas / semi-
perfusdo) para tentar obter uma melhora na prddatie do anticorpo monoclonal. As

perspectivas incluem o término da caracteriza¢cduroloesso iniciado em erlenmeyers e
nas proximas etapas, avaliar a experimentacasteos Roller e Spinner. A partir, disto

selecionar o sistema de maior produtividade e @vab diferentes modos de operacéo
(batelada e semi-perfuséo) e o fator operaciongbéeatura em condicdes de hipotermia

no rendimento do anticorpo monoclonal produzido.
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