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ABSTRACTO

SOBERANA 02 es una vacuna conjugada anti-SARS-CoV-2 segura y eficaz, producida
mediante la quimica maleimida-tiol. En esta vacuna, Cys >3® en el dominio de union al
receptor recombinante (RBD) del SARS-CoV-2 esta unido a través de un enlace N -
tiosuccinimidopropionilo a residuos de lisina de la preparacion del toxoide tetanico (TT).
El analisis LC-MS/MS revelo la compleja composicion proteica del TT. Las quince
proteinas mas abundantes representan aproximadamente el 78% de la masa proteica
total. La neurotoxina tetanica desintoxicada (d-TeNT) fue la proteina mas abundante
(30%-56%), independientemente del método de cuantificacion utilizado. El analisis LC-
MS/MS de la reaccion de activacion de d-TeNT con BMPS ( éster N -hidroxisuccinimida del
acido 3-maleimidopropidnico) mostré 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 triptico C -terminal del RBD (38 CYNF 4! -HHHHHH),
probablemente debido a un impedimento estérico. La cromatografia de afinidad previa
al analisis LC-MS/MS fue crucial para identificar los sitios de conjugacion. 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 identificacion de doce y
dieciocho sitios de conjugacion, respectivamente. El RBD también se conjugo, pero en
menor medida, con otras diez proteinas transportadoras de baja abundancia. Este
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