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Prototypowa szczepionka przeciwko wirusom wysoko
patogennej grypy ptakéow H5N1

OPIS TECHNOLOGII

Przedmiotem Technologii jest szczepionka przeciwko wirusom wysoko patogen
grypy ptakow (HPAI) H5N1 oparta na hemaglutyninie (HA), protekcyjnym anty
wirusowym. Szczepionkowe biatko HA zostato zaprojektowane jako fragment
ektodomeny z delecjg miejsca ciecia miedzy podjednostkami, przeznaczony do
produkcji w bakteryjnym systemie ekspresji. W celu sprawdzenia stusznosci
koncepcji opracowano procedure produkcji biatka w skali laboratoryjnej
zorientowang na jakos$¢ produktu. Biatko jest wydajnie eksprymowane w bakteria
Escherichia coli a nastepnie izolowane w formie ciatek inkluzyjnych i renaturowan
miedzy dwoma etapami procesu oczyszczania chromatograficznego.
Otrzymany antygen, rH5-E. coli, wykazuje cechy natywnej HA w badaniach
antygenowosci i tescie hemaglutynacji. Jego potencjat szczepionkowy zostat
pozytywnie zweryfikowany przez eksperymentalne zakazenie zaszczepionych kurcz
wirusami HPAI H5N1 w warunkach laboratoryjnych i szczepienie kurczat
w standardowych warunkach chowu.

PODSTAWOWE DANE

v BRANZA: biotechnologia, medycyna weterynaryjna

v WLASNOSC: tukasiewicz — Instytut Chemii Przemystowej (Lukasiewicz — IChP) 100%

v FORMA OCHRONY: patent US 10,398,770; EP3160501 (Niemcy, Francja, Wielka
Brytania), Pat. 235 555

v POZIOM GOTOWOSCI WG TRL: 4

v INNE DANE: ekspertyza przeprowadzona przez BM Consulting Sp. z 0.0. (2017)

v ZRODLO FINANSOWANIA/ROK: subwencja na komercjalizacje (udzielenie i ochrona
patentéw), do wdrozenia wymagane jest zgtoszenie projektu i uzyskanie finansowania
na opracowanie wysokowydajnej technologii produkcji hemaglutyniny szczepionkowej
w skali technicznej.

v SZACUNKOWY CZAS DO WDROZENIA: 5 lat

ZASTOSOWANIE

Szczepionka zawierajaca rH5-E. coli moze zapewnic kontrole zakazenia i transmisji
wiruséw HPAI H5N1 w stadach drobiu oraz ograniczy¢ siewstwo wirusow. Mogtaby
by¢ stosowana do immunizacji ptakéw, zwtaszcza niosek stad towarowych oraz s
rodzicielskich niosek i brojlerow. Potencjalnie technologia moze by¢ wykorzysta
do opracowania szczepionki do profilaktycznych szczepien ludzi, szczegdlnie
w przypadku zagrozenia pandemiag grypy.

Kontakt: Departament Transferu Technologii, +48 453 056 218, grzegorz.breski@ichp
https://ichp.lukasiewicz.gov.pl
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PRZEBIEG PROCESU

Szczepionkowe biatko HA H5 (aa 17-522, ARRRKKR) z sekwencja polskiego izo

wirusa HPAI H5N1 jest produkowane metoda nadekspresji w bakteriach Escheri

Proces produkciji biatka, rH5-E. coli, w skali laboratoryjnej obejmuje nastepujac

v transformacja komoérek E. coli wektorem ekspresyjnym z sekwencjga DNA kod
biatko

v hodowla transformowanych komorek E. coli produkujacych biatko w formie cia

inkluzyjnych

izolowanie i rozpuszczanie ciatek inkluzyjnych

oczyszczanie biatka na kolumnie ze ztozem DEAE-Sepharose

renaturacja biatka metodq rozcienczen

oczyszczanie biatka na kolumnie ze ztozem Phenyl-Sepharose.

Czystosc otrzymanego w ten sposob biatka HA H5 wynosi od 75% do 80%, natomi

wydajnos¢ jego otrzymywania 1-2 mg/L hodowli.

ARNIENIEN

KONKURENCYINOSC

Szczepionka zawierajgca rH5-E. coli indukuje ochronng odpowiedzZ odpornosciowa.
Moze by¢ produkowana w znacznie krétszym czasie niz tradycyjne szczepionki
oparte na uzyciu inaktywowanych wiruséw grypy. rH5-E. coli stanowi korzystng
alternatywe dla biatek HA produkowanych w eukariotycznych systemach ekspresji
ze wzgledu na nizszy koszt produkcji. Szczepienia moga by¢ wykonywane zgodnie
ze strategig DIVA (ang. differentiation of infected from vaccinated animals), gdyz
zapewniajg mozliwos$¢ odréznienia zwierzat zakazonych od szczepionych.

RYNEK/REFERENCIE

Rynek szczepionek przeciwko grypie dla drobiu obejmuje szczepionki zawierajace
inaktywowane wirusy z adjuwantami olejowymi oraz szczepionki wektorowe
z genem dla hemaglutyniny wirusa grypy. Szacuje sie, ze 95,5% szczepionek
przeciwko grypie uzytych do immunizacji drobiu stanowig szczepionki oparte na
inaktywowanych wirusach, natomiast 4,5% szczepionki wektorowe. Wraz
Z rosngcym uzyciem szczepionek przeciw grypie rozwijane sg alternatywne metody
ich wytwarzania, takie jak produkcja rekombinowanych szczepionek
podjednostkowych opartych na hemaglutyninie. Biatko hemaglutyniny produkowan
w bakulowirusowym systemie ekspresji jest sktadnikiem szczepionek przeciwko
wirusom grypy H5N1: Volvac® B.E.S.T Al + ND dla kurczat (Boehringher Ingelhei
VetMedica®, Meksyk) oraz Panblok (Protein Science Corp., USA) dla ludzi.
BM Consulting Sp. z 0.0. przeprowadzita wycene technologii wytwarzania

rekombinowanej hemaglutyniny w bakteryjnym systemie ekspresji do zastoso
jako szczepionka przeciwko wirusowi grypy. Raport z wyceny z dnia 12.05.20
zawiera dane na temat rynku szczepionek przeciw grypie i lekdw przeciwwiru
wedtug stanu wiedzy i na date przygotowania raportu.
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