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SOBERANA 02 es una vacuna conjugada anti-SARS-CoV-2 segura y eficaz, producida
mediante la química maleimida-tiol. En esta vacuna, Cys  en el dominio de unión al
receptor recombinante (RBD) del SARS-CoV-2 está unido a través de un enlace N -
tiosuccinimidopropionilo a residuos de lisina de la preparación del toxoide tetánico (TT).
El análisis LC-MS/MS reveló la compleja composición proteica del TT. Las quince
proteínas más abundantes representan aproximadamente el 78% de la masa proteica
total. La neurotoxina tetánica desintoxicada (d-TeNT) fue la proteína más abundante
(30%–56%), independientemente del método de cuantificación utilizado. El análisis LC-
MS/MS de la reacción de activación de d-TeNT con BMPS ( éster N -hidroxisuccinimida del
ácido 3-maleimidopropiónico) mostró que 102 (95%) de los 107 residuos de lisina
incorporaron un grupo maleimida. De ellos, solo 22 residuos de lisina (20 %) se
entrecruzaron con el péptido tríptico C -terminal del RBD (  CVNF  -HHHHHH),
probablemente debido a un impedimento estérico. La cromatografía de afinidad previa
al análisis LC-MS/MS fue crucial para identificar los sitios de conjugación. Los péptidos
lineales que llevan un residuo de lisina conjugado y los péptidos de tipo 2 con formas de
enlace estabilizadas (hidrolizadas y transcicladas) permitieron la identificación de doce y
dieciocho sitios de conjugación, respectivamente. El RBD también se conjugó, pero en
menor medida, con otras diez proteínas transportadoras de baja abundancia. Este
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Investigación abierta 

Declaración de disponibilidad de datos

Los datos de proteómica de espectrometría de masas se han depositado en el Consorcio
ProteomeXchange [45] a través del ORGULLO [46] repositorio de socios con los identificadores
del conjunto de datos:

1. PXD061289 y 10.6019/PXD061289 (Composición proteica de la preparación de TT).

2. PXD061462 y 10.6019/PXD061462 (Modificaciones químicas introducidas por FA).

3. PXD061322 y 10.6019/PXD061322 (Proceso de activación de d-TeNT con BMPS).

4. PXD061396 y 10.6019/PXD061396 (Proceso de activación de d-TeNT con BMPS y
cisteamina).

5. PXD061407 y 10.6019/PXD061407 (Cobertura de secuencia de SOBERANA 02).

6. PXD061312 y 10.6019/PXD061312 (Identificación de sitios de conjugación).

Información complementaria 

estudio representa el primer informe de una asignación de sitio de conjugación en una
vacuna conjugada basada en TT.

Conflictos de intereses
Vicente Verez-Bencomo, Yury Valdés-Balbín, Dagmar García-Rivera, Darielys Santana-
Medero y Daniel G. Rivera son autores de dos solicitudes de patente relacionadas con
SOBERANA 02. Olivia Martínez, Darielys Santana-Medero, Jean Pierre Soubal, Raine Garrido,
Yury Valdés-Balbín, Dagmar García-Rivera y Vicente Verez-Bencomo son empleados del
Instituto Finlay de Vacunas que desarrolló y fabrica la vacuna SOBERANA 02. Los demás
autores no tienen ningún conflicto de intereses potencial.
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