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RESUMO DO PROJETO

Indicadores de Desempenho (KPIs)

NOK  ATENCAO oK
X

Expressar e purificar as proteases quimiotripsinalike protese (Mpro) and papain-like protease (PLpro),
bem como realizar a prospeccéo de moléculas inibitérias (naturais e/ou sintéticas) para as referidas
proteases e avaliar a atividade antiviral dos compostos com melhores atividades inibitérias.

M1- Producéo das enzimas recombinantes
M2- Ensaios de inibicdo enzimatica e caracterizacdo dos inibidores para os ensaios
M3- Ensaios antivirais

Principais etapas prograr Data Prevista Estagio atual Status

Etapa 1: sintese de plasmideos contendo o gene Mpro ou
PLPro (Meta 1).

Aguardando o recebimento dos plasmideos na segunda quinzena de janeiro, de

Concluido
acordo com o fornecedor

10/11/20

Etapa 2: obtencao de moléculas (0leos essenciais, moléculas
oriundas da quimioteca do Museu Nacional de Histéria Natural
de Paris e moléculas resultantes de triagem virtual) para avaliar
o potencial inibitério das protease PLPro e Mpro. (Metas 2 e 3)

Oleos essenciais a serem aquiridos ja foram escolhidos, bem como os inibidores
30/01/21:(controle) das duas proteases. Os substratos das proteases Mpro e PL-pro Em processo de aquisi¢éo.
também j& foram selecionados.

Etapa 3: expressao e purificagéo das enzimas recombinantes

(Meta 1) 10/02/21:seré iniciada ap6s a etapa 1 Nao iniciado

Etapa 4. triagem dos compostos fornecidos pela biblioteca de
compostos do MNHN e 6leos essenciais pelos ensaios de 10/03/21:seré iniciada ap6s a etapa 3 N&o iniciado
inibicdo enzimatica (Meta 2).

Etapa 5. Determinar o valor da concentragéo capaz de inibir
50% da atividade enzimatica (IC50) dos compostos mais 10/04/20:seré iniciada ap6s a etapa 4 N&o iniciado
promissores provenientes da etapa de triagem; (Meta 20

Etapa 6: Realizar a caracterizacéo bioquimica dos melhores

inibidores (Meta 2) 10/05/21:seré iniciada ap6s a etapa 5 N&o iniciado

Etapa 7: - Realizar ensaios antivirais dos compostos com

melhores atividade inibitdrias (Meta 3). 10/06/21 seré iniciada apds a etapa 6 N&o iniciado

Pontos de atencéo Nivel risco Resolugéo / Providéncia Responsavel

Orgamento baixo Isen¢éo do ICMS

PRINCIPAIS ACOES REALIZADAS (PERIODO ANTERIOR) nov/20

Neste periodo foram realizadas reunides semanais com a equipe de pesquisadores e estudantes envolvidos no projeto. Apds andlise de bioninformatica para selegéo das sequencias dos genes
Mpro e PLpro, o grupo analisou possiveis substratos e inibidores padréo para viabilidade dos experimentos, os mesmos estdo em processo de aquisicdo, com possivel importagédo. A sintese dos
genes e clonagem nos plasmideos de expressao ja foram solicitadas com previsdo de chegada em janeiro/2021. Um dos equipamentos ja foi adquiridos e ja foi entregue, o outro esta fase de
importagdo aguardando isencéo de ICMS da FINATEC por parte do GDF. Realizamos uma triagem virtual de moléculas, por meio de inteligéncia artificial, no &mbito de uma colabboragéo com a
Profa. Carolina Horta Andrade e a Dra. Melina Mottin (que realiza um pés-doutorado sob a minha superviséo). Como resultado, obtivemos 22 moléculas selecionadas para a enzima PL-Pro estamos
finalizando a triagem para a enzima MPro. Essas moléculas serdo adquiridas para a realizag&o dos testes de inibicdo conforme previsto nas etapas 2 a 7. Os resultados preliminares da triagem
virtual foi apresentada na Mesa Redonda: A Patologia Molecular na COVID-19 no ambito do V Simpésio do Programa de P6s-Graduagéo em Patologia Molecular/UNB e 11l Simpésio em Imunologia
do Centro Oeste — |Il SICO no dia 10/12/2020.




PRINCIPAIS ACOES PLANEJADAS (PROXIMO PERIODO) Més/Ano dez/20

A préxima etapa sera a expressdo das enzimas recombinantes, porém é necessario aguardar a chegada dos plasmideos, com previséo para janeiro de 2021

INFORMAGCOES RELEVANTES PARA STAKEHOLDERS




