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Introducéo:

Bio-Manguinhos esta desenvolvendo uma vacina mendwica C conjugada
(MenCBio), utilizando a proteina tetanica como eadora, pelo método de aminacéo
redutiva modificado, que foi capaz de induzir altidslos de anticorpos com elevada
atividade bactericida nos testes clinicos de Fadgja realizados. Entretanto, o processo
de producao da vacina foi otimizado para obtengeduelhores taxas de conjugacao antes
de ser escalonado para obtencéo de lotes indastrigalizacdo de estudos clinicos de
Fasell/lll em 2017.

Objetivo:
Ampliar o estudo da imunogenicidade da MenCBio,liamdo a resposta celular e
humoral obtida em camundongos com a vacina obtidaescala industrial, em

comparacao com a vacina comercial NeisVac-C®.

Metodologia:

Grupos de camundongos suicos foram imunizados cdos&s i.m. e uma dose reforgo
com 1ug/dose/imundgeno, com 15 dias de intervalo. Foraatiaalos: titulos totais de

anticorpos (IgG) e indice de avidez (IA) por ELISAncionalidade dos anticorpos pelos
ensaios bactericidas (SBA); existéncia de céluasndmaria e plasmécitos de curta e
longa duracdo em baco e medula e além da prodecéiodinas (IL-2), pelos ensaios
de ELISPOT; resposta linfocitaria, utilizando aotfwos monoclonais para analise

fenotipica por citometria de fluxo.

Resultado:

Foram elevados titulos de IgG para ambas as vaciod5 dias (299 EU/mL MenCBio;
147 EU/mL NeisVac-C®) e apos reforco (629 EU/mLapdenCBio e 984 EU/mL
NeisVac-C®), onde estas doses aumentaram gradaintara avidez dos mesmos (IA=
0,15e IA=0,21M, para MenCBio e IA =0,17 e IRD para NeisVac-C®). Os elevados



titulos bactericidas comprovaram a funcionalidadstes anticorpos em promover lise
bacteriana no T45 e pds-reforco (210 e 211 paradBene 211 e 212 para NeisVac®).
Nos ensaios de ELISPOT, foi observada a presenggldias produtoras de citocinas
(IL-2: MenCBio 7 spots/106 células e NeisVac-C®@dts/106 células), e de células
produtoras de anticorpos IgG especificos no bagen@Bio 108 spots/106 células e
NeisVac-C® 12 spots/106 células) e na medula (Man2B0 spots/106 células e Neis-
Vac-C® 38 spots/106 células) 5 meses apds a 12 dose

Conclusao:

A vacina desenvolvida por Bio-Manguinhos € imunacgros camundongos imunizados
apresentaram altos titulos de anticorpos IgG elpesi com avidez, e funcionalidade
bactericida desejada (>22), e producédo de cito¢iha8), demonstrando a capacidade
de ativacdo da resposta T-dependente da vacinaegenqza de células produtoras de
anticorpos especificos na medula demonstra que cnavaé capaz de estimular
plasmadcitos de longa duracéo, que funcionam corhdaséde memoria, produzindo
anticorpos com alta afinidade e conferindo protgagisistente, necessaria ao reencontro
com o patdgeno para conter o inicio subito da dmeng
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