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RESUMEN

En el presente trabajo se presentan resultados de la expresion y purificacion del antigeno vacunal contra el coronavirus
causante del Sindrome Respiratorio Agudo Severo tipo 2 (SARS-CoV-2) a partir de una region altamente inmunogénica dentro
de la estructura del Dominio de Union al Receptor (RBD) de la proteina Spike (S). La purificacion se llevé a cabo mediante FPLC
por intercambio i6nico y exclusion molecular. Para evaluar su inmunogenicidad, el antigeno recombinante se ensay6 por via
intramuscular en conejo Nueva Zelanda, raton BALB-c y cerdo viethamita.
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INTRODUCCION B
A finales de 2019, surgi6 el nuevo coronavirus SARS-CoV-2, causante \
de la enfermedad denominada COVID-19, la cual se ha convertido en
pandemia mostrando una rapida transmision y alta tasa de mortalidad
(1), ademés de que han surgido variantes originadas por mutaciones ¥ %
(2). Se ha determinado que la proteina Spike (S) del virus SARS-CoV-

2 tiene un Dominio de Unién al Receptor (RBD), y es reconocido por la
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enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2) como receptor &

humano. Sin embargo, el uso de las proteinas S y RBD completas han _"I

demostrado que inducen una respuesta adversa en individuos con )\

sistema inmune comprometido, especulativamente por la presencia de S bﬁ ) (oo i Crosa) v o) oo (i)
glicaciones con patrones similares en humano (3,4). B e
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METODOLOGIA

Se diseflaron genes sintéticos con uso de codones optimizado para su expresion en E. coli, a partir de un dominio
inmunogénico no glicosilado de RBD (5). Los antigenos estan fusionados traduccionalmente con un adyuvante sintético. Estas
construcciones codifican para el virus Wuhan Wu-1, y las variantes de preocupacion B.1.1.7 y B.1.361. Los genes se expresan
bajo un promotor inducido empleando la cepa E. coli BL21 (DE3). La expresion se llevo a cabo en medio TB con kanamicina. La
proteina se purificd de los cuerpos de inclusion, que fueron solubilizados con urea 8 M y mediante cromatografia liquida por
intercambio i6nico y exclusion molecular a una pureza del 99%. Estos antigenos se emplearon para inmunizar conejos, ratones
y cerdos por via intramuscular empleando dos dosis. Se cuantificaron IgG mediante ensayos tipo ELISA y Western Blot con el
suero hiperinmune obtenido.
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CONCLUSIONES

La expresion del antigeno eNG19m y su variante trivalente fue eficiente, purificada al 99% por FPLC. El antigeno es reconocido
por sueros de pacientes con COVID-19 y sueros de animales experimentales. Los anticuerpos obtenidos son neutralizantes de la
interaccion Spike-Receptor ACE2, confirmando la capacidad vacunal de los antigenos NG19m v su variantes.
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