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RESUMO:

Paracoccidioides brasiliensis (Pb) é um fungo termodimaérfico causador da paracoccidioidomicose
(PCM), micose granulomatosa sistémica endémica na América Latina. A infeccdo ocorre por
inalagdo de conidios e est4 associada principalmente com hospedeiros imunocompetentes que
habitam e/ou trabalham em é&reas rurais endémicas. A PCM pode afetar multiplos 6rgéos e ja se
observa emergéncia de resisténcia aos antifungicos, tornando a doenca grave e até fatal. Diversos
fungos patogénicos secretam vesiculas extracelulares (VE) que carregam componentes
importantes para o metabolismo celular, viruléncia, patogenicidade, regulacao fisiolégica, e
antigenos sinalizadores para o sistema imune. Neste contexto, a prevencao da PCM por meio da
vacinacao € uma alternativa promissora. Assim, este trabalho investigou proteinas fungicas de Pb
secretadas em VE que podem exibir potencial antigénico vacinal por meio da tecnologia de
vacinologia reversa. Para isso, foram selecionadas 24 proteinas de Pb homdélogas a outros fungos
a partir de trabalho prévio publicado. Em seguida, foram avaliadas no VaxiJen v2.0 para testar seu
potencial antigénico (score >0,5), resultando em 22 proteinas antigénicas e duas nédo antigénicas.
As proteinas foram analisadas quanto a similaridade com proteinas do genoma humano pela
ferramenta NCBI-tBLASTn. Das 22 proteinas, apenas uma foi selecionada, a “Cobalamin-
independent synthase” (FungiDb PABG_07587), que apresentava score antigénico de 0,6943 e
0% de similaridade com proteinas do genoma humano. Esta proteina foi analisada na ferramenta
TEPITOOL, sendo identificados 83 epitopos com capacidade de reconhecimento pelo MHC de
classe Il humano (HLASs); destes, 57 foram classificados como antigénicos em analise de epitopos
no VaxiJen v2.0. Como candidato vacinal foi selecionado o epitopo 75 com score antigénico de
0,5202 combinado ao maior nimero de reconhecimentos de HLAs de 14 alelos. Conclui-se que a
proteina secretada em VE ¢é antigénica e conservada em diferentes géneros fungicos,
apresentando epitopos com potencial para o desenvolvimento de vacina contra Pb e até mesmo,
pan-fungos, reduzindo os riscos de desenvolvimento de infec¢Bes invasivas ou disseminadas

como a PCM, e também, a mortalidade por doengas flngicas.
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