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Vacina oral contra SARS-CoV-2 usa bactérias para induzir anticorpos
12 fase do estudo revela dados promissores na ativa¢ao do sistema imunitdrio

Oeiras, 29 de junho 2021 - Bactérias que apresentam a sua superficie proteinas do virus
SARS-CoV-2 sdo a base de uma potencial vacina oral que estd a ser estudada por
investigadores do IGC e do ITQB NOVA, num esforco conjunto para encontrar mais
ferramentas que travem a atual pandemia. A segunda fase do estudo ird avaliar a
qualidade da resposta do sistema imunitario e o poder de protecao a infecdo conferido
ao organismo apds a toma desta vacina.

As principais armas de combate a pandemia disponiveis incluem a vacinacdo para
imunizacdo e as medidas de protecdo individual. Embora ja com vdrias opcdes de
vacinas no mercado, as limitacdes de producdo e a disponibilizacdo universal sdo ainda
um desafio. A ideia de desenvolver uma vacina oral com recurso a bactérias ndo é nova
e pode ser rapidamente escaldvel, com custos reduzidos, permitindo chegar a mais
pessoas em paises onde as cadeias de refrigeracdo e a capacidade de aplicacdo das
vacinas pode ser limitada. Ha varios anos que no Instituto Gulbenkian de Ciéncia e no
Instituto de Tecnologia Quimica e Bioldgica Antdnio Xavier da Universidade NOVA de
Lisboa se estudam as diferentes bactérias com que coabitamos e o potencial de algumas
para induzirem a producdo de anticorpos que conferem protecdao a doengas. A
descoberta de que uma bactéria modificada pode levar o seu hospedeiro a desenvolver
anticorpos que o protegem contra a maldria, a capacidade de desencadear uma
resposta imunitaria a partir do intestino, e o estudo da capacidade dos esporos
bacterianos atuarem como veiculos para a transporte de proteinas de interesse foram
estudos anteriores determinantes para arrancar com o projeto de estudo de uma nova
vacina.

Isabel Gordo, investigadora principal do IGC, estuda as bactérias e a sua interacdo com
o organismo hd mais de 10 anos. Juntar o conhecimento ja produzido pela equipa
multidisciplinar do IGC, nos ultimos anos, foi a pecga critica para avancar. “ldealizamos
expressar uma parte da proteina da Spike numa bactéria, administra-la como probidtico
e estimular uma resposta imunitaria capaz de fazer frente a infecdo provocada pelo
SARS-CoV-2”. No ITQB NOVA, os investigadores Adriano Henriques e Mdnica Serrano
estudam também ha décadas os esporos bacterianos, estruturas celulares
metabolicamente adormecidas e capazes de resistir a condigdes ambientais extremas:
“os esporos formados por certas bactérias sdo capazes de sobreviver quando expostos
a condicGes fisicas e quimicas extremas. Tinhamos de garantir isso para a bactéria ser
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administrada por via oral e chegar intacta aos intestinos, onde vai atuar e estimular o
sistema imunitario”, explica o investigador. As propriedades de resisténcia dos esporos
sao também uma vantagem para o seu armazenamento e transporte, que ndo requerem
uma rede de frio, acrescenta.

Em conjunto, os investigadores dos dois Institutos produziram uma bactéria
recombinante que produz esporos com uma parte da proteina Spike do virus SARS-CoV-
2 a sua superficie. A parte da proteina Spike em questdo é responsdvel pela ligacao do
virus ao hospedeiro e também aquela que pode desencadear uma resposta imunitaria
protetora. “Os resultados dos primeiros ensaios sdo muito promissores e levam-nos a
avancar para a fase seguinte, em que vamos avaliar a quantidade necessaria de esporos
a administrar ao hospedeiro, para garantir a resposta adequada, e testa-la num modelo
animal exposto ao virus para aferir a capacidade de responder a doenga”, explica Isabel
Gordo. A grande vantagem desta solucdo é que a “producdo em elevados niumeros é
extremamente facil, os custos sdo reduzidos e é facilmente modificada a estrutura da
Spike introduzida, uma vantagem quando temos mutac¢des do virus a emergir e é preciso
ajustar as vacinas” acrescenta Isabel.

Na ultima etapa do projeto é necessario testar a capacidade desta vacina em ambiente
laboratorial protegido, uma vez que é realizada com o virus SARS-CoV-2 ativo. O estudo
decorrerd em laboratério de Biosseguranca de nivel 3, que o IGC acaba de construir,
resultado de um reforgo estratégico das instalacdes para alargar a investigacdo a outros
estudos com virus e bactérias ativos.

O desenvolvimento deste projeto assenta numa estratégia focada na missdo e valores
da Fundacdo Calouste Gulbenkian tendo em vista a melhoria da qualidade de vida da
populacdo e como contributo para a igualdade de oportunidades na sociedade, e do
ITQB NOVA, de promover a ciéncia e a tecnologia para o beneficio da saide humana e
do ambiente.
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