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USO DE ANTIGENOS DE LEISHMANIA EM ME&ODO DIAGNOSTICO,
VACINA E TERAPIA PARA LEISHMANIOSE
Campo da Invengéo

A presente invengdo se refere ao uso de antigenos, ou
parte desses antigenos, identificados, a partir de
bibliotecas genéticas de Leishmania chagasi/Leishmania
infantum, com o objetivo de identificar, detectar e
quantificar anticorpos especificos em material biolédégico,
incluindo soro, plasma, saliva e urina provenientes de
seres humanos, de cdes e de outros hospedeiros vertebrados
da Leishmania. Estes antigenos recombinantes ou seus genes

ou parte dos genes que os codificam podem ser utilizados

" para o diagndéstico das leishmanioses, quer seja a infecgéo

e/ou a doenca. A presente invencdo se refere ainda ao uso

desses antigenos recombinantes, ou genes ou parte dos genes
que os codificam ou ainda formulagdes contendo esses
antigenos, para o tratamento e/ou vacinas para. seres
humanos, cdes e outros hospedeiros vertebrados, contra
leishmanioses.
Fundamentos da Invengao

Leishmania é um género de protozodrios da familia
Trypanosomatidae. Existem cerca de 20 espécies do género
Leishmania capazes de causar doenga no homem. Esses
protozoarios, duranfe seu ciclo de vida, infectam um inseto
vetor hematéfago (do género Phlebotomus ou do género
Lutzomyia, ambos da familia Psychodidae, comumente
denominado flebdétomos) e um hospedeiro vertebrado. Apds o
protozodrio ser adquirido pelo inseto vetor ele se

transforma dentro do tubo digestivo do hospedeiro
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invertebrado, em uma forma alongada com flagelo aparente
que ¢é denominada promastigota. No interior do inseto,
formas promastigotas aderem-se, por certo periodo de tempo,
as vilosidades das células do epitélio de revestimento do
tubo digestivo e, apds desenvolverem mudangas bioquimicas e
morfolégicas (um processo denominado metaciclogénese),
perdem a aderéncia. Durante um novo repasto sanguineo
formas promastigotas metaciclicas podem ser transferidas
para a derme de um hospedeiro vertebrado. A partir dai, as
formas promastigotas sd@o rapidamente fagocitadas por
células do sistema fagocitico mononuclear e, dentro de
vesiculas denominadas fagolisossomas, adquirem uma forma
ovalada, com flagelo quase que completamente restrito a
bolsa flagelar, chamada forma amastigota. No interior dos
fagolisossomas, formas amastigotas podem se multiplicar,
promover a ruptura da célula hospedeira e alcancar o meio
extracelular. Posteriormente, as formas amastigotas podem
ser interiorizadas por novas células fagociticas presentes
na pele, mucosas e, especialmente, em 6rgaos com abundante
nimero de células do sistema fagocitico mononuclear, como
por exemplo, o bago, o figado, a medula oOssea e o0s
linfonodos. Durante o parasitismo intracelular e ou/
liberacdo do protozoadrio, por ruptura ou exocitose, das
células hospedeiras, pode ocorrer o desenvolvimento de
resposta inflamatéria e de resposta imune adaptativa bem
como alteracdes estruturais de 6érgdos do hospedeiro.

Apbés a introdugdo de Leishmania em um hospedeiro
vertebrado, por exemplo, o homem ou o cdo, na dependéncia

do controle sobre a multiplicagdo do parasito no interior
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de fagécitos, o individuo pode apresentar infeccao
subclinica ou exibir manifestacdes clinicas variadas
decorrentes do comprometimento de pele, de mucosa ou de
visceras. Individuos que desenvolvem a doenga com
comprometimento visceral, denominada leishmaniose visceral,
tendem a apresentar, principalmente, anemia,
hipoalbuminemia, hipergamaglobulinemia, perda de peso,
hepatomegalia, esplenomegalia e, na auséncia de tratamento
especifico, na maioria das vezes, morrem. Além disso,
paralelamente a apresentacdo de manifestagdes clinicas, os
individuos infectados por Leishmania chagasi/ infantum ou
por Leishmania donovani e, mais raramente, Leishmania
archibaldi, que talvez seja idéntica a Leishmania donovani
[Jamjoom, M.B., Ashford, R.W., Bates, P.A., Chance, M.L.,
Kemp, S.J., Watts, P.C., and Noyes, H.A. (2004). Leishmania
donovani is the only cause of visceral leishmaniasis in
East Africa; previous descriptions of L. infantum and "L.
archibaldi” from this region are a consequence of
convergent evolution in the isoenzyme data. Parasitology
129, 399-409]), Leishmania tropica [Alborzi, A., Rasouli,
M., and Shamsizadeh, A. (2006). Leishmania tropica-isolated
patient with visceral leishmaniasis in southern Iran. Am J
Trop Med Hyg 74, 306-307] e Leishmania amazonensis [Barral,
A., Pedral-Sampaio, D., Grimaldi Junior, G., Momen, H.,
McMahon-Pratt, D., Ribeiro de Jesus, A., Almeida, R.,
Badaro, R., Barral-Netto, M., Carvalho, E.M., and et al.
(1991). Leishmaniasis in Bahia, Brazil: evidence that
Leishmania amazonensis produces a wide spectrum of clinical

disease. Am J Trop Med Hyg 44, 536-546] que desenvolvem
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leishmaniose visceral, produzem grande quantidade de
anticorpos reativos a variados antigenos de Leishmania.

O diagnéstico da leishmaniose visceral é muitas vezes
feito pelo encontro de manifestag¢des clinicas, incluindo as
mencionadas acima, e pelo achado de Leishmania em material
aspirado de o6rgdos internos, como por exemplo, a medula
6ssea e o baco. Como a procura do protozodrio em material
aspirado de 6rgdos internos é um método pouco sensivel e a
coleta de material é feita, obrigatoriamente, atraves de
manipula¢des invasivas, alternativamente o diagnéstico
clinico é confirmado por testes soroldgicos. Os testes
sorolégicos mais comumente utilizados, a imunofluorescéncia.
indireta (IFI), o ensaio imuno-enzimatico (ELISA) e o teste
da aglutinacdo direta (DAT), utilizam Leishmania obtida de
cultura como fonte de antigeno. Como diferentes lotes do
mesmo isolado de Leishmania, cultivados apenas em momentos
diferentes, podem exibir composig¢do antigénica distinta
entre si, a reprodutibilidade desses testes, principalmente
em termos de sensibilidade, nem sempre estd assegurada
[Nolan, T. J. and R. Herman. (1985) "Effects of long-term in
vitro cultivation on Leishmania donovani promastigotes." J
Protozool 32(1): 70-5; Wilson, M. E., K. K. Hardin, et
al.(1989) "Expression of the major surface glycoprotein of
Leishmania donovani chagasi in virulent and attenuated
promastigotes.”" J Immunol 143(2): 678-84]. Além disso, em
testes diagnésticos baseados no protozodrio inteiro ou em
extrato do parasito, resultados falso-positivos ocorrem com
alguma freqiiéncia, devido & reagdo cruzada com outros

parasitos [Kar, K. (1995). Serodiagnosis of leishmaniasis.
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Crit Rev Microbiol 21, 123-152]. Os testes soroldgicos
baseados no uso de apenas um antigeno recombinante,
atualmente disponiveis, podem apresentar sensibilidade
variavel, uma vez que nem todos os individuos infectados
por Leishmania e enfermos produzem anticorpos contra um
mesmo determinado antigeno do parasita [Brandonisio, O.,
Fumarola, L., Maggi, P., Cavaliere, R., Spinelli, R., and
Pastore, G. (2002) . Evaluation of a rapid
immunochromatographic test for serodiagnosis of visceral
leishmaniasis. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 21, 461-464;
Schallig, H.D., Canto-Cavalheiro, M., and da Silva, E.S.
(2002) . Evaluation of the direct agglutination test and the
rK39 dipstick test for the sero-diagnosis of visceral
leishmaniasis. Mem Inst Oswaldo Cruz 97, 1015-1018; e,
Sundar, S., Singh, R.K., Maurya, R., Kumar, B., Chhabra,
A., Singh, V., and Rai, M. (2006). Serological diagnosis of
Indian. visceral leishmaniasis: direct agglutination test
versus rK39 strip test. Trans R Soc Trop Med Hyg 100, 533-
537]. Dessa forma, é importante a ampliagdo do painel de
antigenos recombinantes, por meio de selegcdo e produgdo,
para o desenvolvimento de testes sorodiagnésticos mais
sensiveis e especificos.

A leishmaniose visceral encontra-se em franca expansao
no Brasil e no mundo. Os métodos utilizados no controlé da
leishmaniose visceral envolvem tratamento de casos humanos,
combate ao inseto vetor e controle da infec¢do nos
reservatérios como, por exemplo, o cdo. Esses métodos sao
onerosos e trabalhosos e, por isso, freqlientemente né&o

podem ser aplicados de forma continuada de tal forma a
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promover uma restrigdo permanente da incidéncia da doenga.
Uma vacina contra leishmaniose <capaz de prevenir o
desenvolvimento da doenca, da infecgdo nos hospedeiros
vertebrados, como por exemplo, o© homem ou o cao, ou
prevenir a transmissdo do protozodrio do hospedeiro
vertebrado para o inseto vetor, deverd contribuir para o
controle da enfermidade.

O sistema imune dos animais vertebrados, que é
composto por oOrgaos, tecidos, células e moléculas,
distribuidos pelo corpo, ¢é capaz desenvolver respostas
imunes adaptativas (ou especificas) eficientes no controle
da multiplicacdo de microrganismos invasores e, dessa
forma, impedir o estabelecimento de doencas promovidas por
tais microrganismos [Pulendran, B. (2004) . Modulating
vaccine responses with dendritic «cells and Toll-like
receptors. Immunol Rev 199, 227-250].

As respostas imunes adaptativas podem ser agrupadas em
respostas imunes humorais (que podem ser T independentes ou
T-dependentes) e respostas imunes celulares.

Nas respostas imunes humorais T-dependentes,
linfécitos T CD4 produtores de citocinas como IL-4, IL-5,
IL-10 e IL-13, estimulam linfécitos B a se diferenciarem e
produzirem imunoglobulinas, que funcionam como moléculas
efetoras [Mosmann, T.R., and Sad, S. (1996). The expanding
universe of T-cell subsets: Thl, Th2 and more. Immunol
Today 17, 138-146; e, Coffman, R.L. (2006). Origins of the
T(H)1-T(H)2 model: a personal perspective. Nat Immunol 7,

539-541].
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Nas respostas imunes celulares, também denominadas de
resposta imune do tipo Thl, linfécitos T CD4, produtores de
citocinas como interferon gamma (IFN-y), interleucina (IL-
2) e fator de necrose tumoral (TNF) estimulam a atividade
microbicida de macréfago e/ou a atividade citolitica de
linfécitos T CD8 (linfécitos citotéxicos), resultando na
destruicdo de microrganismos presentes em compartimentos
intracelulares [Mosmann, T.R., and Sad, S. (1996). The
expanding universe of T-cell subsets: Thl, Th2 and more.
Immunol Today 17, 138-146; e, Sher, A., and Coffman, R.L.
(1992). Regulation of immunity to parasites by T cells and
T cell-derived cytokines. Annu Rev Immunol 10, 385-409].

Nos hospedeiros vertebrados, como por exemplo, o homem
e o cdo, além do camundongo, esse ultimo, utilizado como
modelo experimental, o controle sobre a multiplicagdo da
Leishmania (da infeccdo) e, conseqientemente, sobre o
estabelecimento de doenca, esta associado a desenvolvimento
de resposta imune do celular especifica do tipo Thl. Nesse
tipo de resposta imune, células T CD4 especificas (para
antigenos de Leishmania) ativadas produzem, principalmente,
as citocinas interferon gama e IL-2 e, a primeira, favorece
ativacdo de células fagociticas <capazes de destruir
Leishmania dentro dos fagolisossomas, através da produgao
de radicais 1livres de 6xido nitrico e de oxigénio. A
maioria dos seres humanos enfermos com leishmaniose
visceral quando sdo especificamente tratados com drogas
como antimoniais pentavalentes (especialidades
farmacéuticas: Glucantime ou Pentostan), ou anfotericina B,

entre outras, desenvolvem cura clinica e, independentemente
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de permanecerem em area endémica, portanto, sujeitos a re-
infeccdo, ndo apresentam recaida ou novo episédio de
doenca. O estado de resisténcia adquirido, apbés o
tratamento quimioterdpico, ocorre associado ao aparecimento
de resposta imune celular especifica do tipo Thl.

Por outro lado, cd3es que desenvolvem leishmaniose
visceral e sdo submetidos ao tratamento quimioterdpico
especifico, na maioria das vezes, com as mesmas drogas
usadas no tratamento humano, embora desenvolvam redugdo da
carga parasitadria e remissdo das manifestagdes clinicas,
apresenta, com grande freqliéncia, recaida apos a
interrupcdo da administracdo dos farmacos, mesmo quando na
auséncia de re-infeccao [Slappendel, R. J. and E.
Teske. (1997) "The effect of intravenous or subcutaneous
administration of meglumine antimonate (Glucantime) in dogs
with leishmaniasis. A randomized clinical trial." Vet Q
19(1): 10-3]. Durante o periodo de remissdo clinica, os
cdes tendem apresentar resposta imune celular especifica,
que desaparece com a recaida da enfermidade. Tais fatos
sugerem que métodos terapéuticos adicionais, como por
exemplo, imunoterapia, provavelmente sdo necessarios para a
inducdo de um estado de resisténcia duradoura contra a
leishmaniose visceral no céao.

A leishmaniose visceral ocorre em 65 paises e
constitui-se em um sério problema para saude publica, em
especial para a India, Bangladesh, o Nepal, o Suddo e o
Brasil. Em varios paises, nas Ultimas décadas, tem sido
dificil manter o controle da infecgdo por Leishmania

viscerotrépica e tem ocorrido um aumento do numero de casos
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de infeccdo e de doenca, tanto em seres humanos quanto no
cao.

Tanto uma vacina quanto uma imunoterapia eficaz contra
a Leishmaniose Visceral Canina - LVC, que estabelecam um
estado de resisténcia contra a infecg¢do, prevenindo O
desenvolvimento da doenca e/ou promovendo esterilizacgdo da
infeccdo e/ou impedindo a transmissdo de Leishmania de cao
para flebétomo, seriam de grande utilidade no controle da
endemia. Reagentes capazes de atuar tanto na prevengao como
no tratamento seriam ideais. Estes seriam altamente
desejaveis por varias razdes, como por exemplo: (a) uma
campanha de vacinac3o e/ou imunoterapia canina seria bem
menos onerosa e demorada do que o atual programa de
eliminacdo de cdes, e mesmo do que um possivel programa de
vacinacdo humana, (b) sua aceitacdo seria grande nas
comunidades, pois evitaria o sacrificio de caes; (c) os
cdes com resisténcia induzida pela vacinagao e/ou
imunoterapia permaneceriam na area, diminuindo o aporte de
novos cdes susceptiveis (o que ocorre prontamente apds a
eliminacdo de cdes).

Pelas razdes mencionadas acima, continua havendo
caréncia de ferramentas para o controle da infecgdo, tais
como vacinas, formulagdes imunoterapéuticas e métodos para
diagnéstico da doenga e detecgdo da infecgdo, especialmente
em doadores de sangue e em individuos (homem e cdo) de
Areas endémicas. Nesse sentido, a presente invengdo tem
como finalidade eliminar a referida caréncia.

Sumario da Invengdo
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Um primeiro objetivo da presente inveng¢édo é
proporcionar antigenos recombinantes identificados a partir
de bibliotecas genéticas de Leishmania chagasi/Leishmania
infantum. Mais especificamente, esses antigenos
recombinantes sdo codificados pelos genes, or parte dos
genes, indicados a seguir: Lcil, Lci2, Lci3, Lcid4, Lcis,
Lci6é, Lci7, Lci8, Lci9, Lcil0, Lcill, Lcil2, e Lcil3. Como
ilustrado na invencdo esses antigenos recombinantes podem
ser usados para identificar, detectar e quantificar
anticorpos especificos em material bioldégico, incluindo
soro, plasma, saliva e urina, obtido de seres humanos, de
ciaes e de outros hospedeiros vertebrados da Leishmania.
Pretende-se assim utilizar estes antigenos recombinantes ou
seus genes ou parte dos genes que os codificam para o
diagnéstico das leishmanioses, quer seja a infecgao e/ou a
doenca.

E ainda um objetivo da invengao, usar esses antigenos
recombinantes, ou genes ou parte dos genes que os codificam
ou ainda formulacdes contendo esses antigenos, para o
tratamento e/ou vacinas para seres humanos, cdes e outros
hospedeiros vertebrados, contra leishmanioses.

Breve Descrig¢ido dos Desenhos

A Figura 1 é uma representagido esquematica das regides
codificadoras dos clones de cDNA que contém segmentos - com
motivos repetitivos.

A Figura 2 é uma represeqtagéo esquematica das regides
codificadoras contidas dentro dos fragmentoé dos clones

gendémicos que contém segmentos com motivos repetitivos.
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A Figura 3 mostra uma comparagdo entre a seqiiéncia dos
dominios repetitivos de 39 aminoacidos encontrados
correspondentes aos insertos dos clones Lci2A e LciZB e a
seqiiéncia consensual dos dominios repetitivos incluidos na
seqiiéncia do rK39 patenteada. Na Figura 3A esta apresentada
a seqiiéncia consensual patenteada para o dominio repetitivo
do rK39. A Figura 3B lista todos os dominios repetitivos
presentes nos clones LciZ2A e Lci2B sendo que os aminoacidos
que divergem da seqiiéncia consensual do rK39 estéao
sublinhados. A seqiiéncia consensual derivada dos dominios
do antigeno recombinante Lci2B (rLci2B) estd apresentada na
Figura 3C para fins ilustrativos.

A Figura 4 mostra um ensaio de “dipstick” realizado em
uma tira de pléastico flexivel (P), dobréavel
longitudinalmente em sua regido central, onde foram colados
pequenos retdngulos de papel de nitrocelulose (a-h)
sensibilizados com antigenos ou solu¢des contendo proteinas

controle.

A Figura 5 mostra uma andlise representativa de
algumas das proteinas recombinantes selecionadas utilizadas
nos ensaios de ELISA para imunodiagnéstico.

A Figura 6 mostra o resultado de dois conjuntos de
ELISA realizados com os antigenos rLcilA, rLci2B, rLcidA,
rLci6A, rLci7A, rLcilOA-II, rLcil2A-II e rLcil3A e com Os
antigenos rLci5A-I, rLci8A-I, rLci9A-I e rLcillA-I e soros
de cdes naturalmente infectados por Leishmania chagasi /
Leishmania infantum (casos confirmados parasitologicamente)
ou de cdes sadios de Area ndo endémica (controle negativo).

Cada simbolo corresponde ao resultado, em densidade éptica,
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obtido de um soro individual. A linha horizontal (de lado a
lado do grafico) corresponde a média mais trés desvios
padrdo dos resultados obtidos com os soros grupo controle.

A Figura 7 mostra o resultado de ELISA realizado com
os antigenos rLcilA, rLci2B, rLci6A, rLci7A, rLcilOA-II e
rLcil2A-II e soros de pacientes humanos com leishmaniose
visceral (LV) e de individuos sadios (controle negativo).
Cada simbolo corresponde ao resultado, em densidade éptica,
obtido de um soro individual. A linha horizontal (de lado a
lado do grafico) corresponde a média mais trés desvios
padrdo dos resultados obtidos com os soros grupo controle.

A Figura 8 mostra o resultado de um teste rapido
(“lateral flow”), utilizando uma mistura em partes iguais
dos antigenos rLcilA e rLciZ2B.

A Figura 9 mostra a avaliagdo da resposta imune de
camundongos injetados com salina, rLci2B ou rLci2B em
associacdo com saponina. A Figura 9 mostra ainda os ensaios
de linfoproliferacdo e de produgdo de IFN-y e IL-5.

A Figura 10 mostra a avaliagdo da resposta imune de
camundongos injetados com salina, salina/saponina,
plasmideo pBK-CMV sem inserto, rLci2B/saponina, pBK-CMV-
Lci2B ou pBK-CMV-LciZ2B seqguido de rLci2B/saponina. A Figura
10 mostra ainda os ensaios de linfoproliferacdo e de
produgdo de IFN-y e IL-5.

A Figura 11 mostra a avaliagdo da resposta imune
especifica de camundongos injetados com salina, plasmideo
pBK-CMV sem inserto, pBK-CMV-LciZB ou pBK-CMV-Lci3A.

A Figura 12 mostra a avaliagdo da resposta imune de

camundongos injetados com salina, plasmideo pBK-CMV sem
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inserto ou uma mistura dos plasmideos pBK-CMV-LcilA
(pLcilA), pBK-CMV-Lci2B (pLciZB), pBK-CMV-Lci3A (pLci3A) e
pBK-CMV-Lci4A (pLcidA).

A Figura 13 mostra a resposta imune de cdes que foram
injetados com salina/saponina, rLcilA/rLci2B/saponina ou
rLcilA/rLci2B/saponina em associagdo com pcDNA3.l-scca-
IL-12.

Descrig¢ido Detalhada da Invengao

A invencao esta baseada na identificacgdo de proteinas
de L. chagasi / L. infantum as quais foram selecionadas
devido & presenca de alto titulo de anticorpos contra L.
chagasi / L. infantum em amostras de sangue de humanos, que
apresentavam manifestacdes clinicas de LV, ou de cdes que
exibiam infeccdo natural por L. chagasi / L. infantum. A
invencdo, assim, consiste no uso de antigenos diferentes,
entre si, Lcil, Lci2, Lci3, Lci4, Lci5, Lci6, Lci7, Lci8,
Lci9, Lcil0, Lecill, Lcil2, e Lecil3, ou parte desses
antigenos, identificados a partir de bibliotecas genéticas
de Leishmania chagasi/Leishmania infantum, Uteis para
identificar, detectar e quantificar anticorpos especificos
em material biolégico obtido de seres humanos, de cdes e de
outros hospedeiros vertebrados da Leishmania. Estes
antigenos ou seus genes ou parte dos genes que OS codificam
podem entdo ser utilizados para o diagndéstico das
leishmanioses, quer seja a infeccd&o e/ou a doenga.

A invencdo propde ainda usar os antigenos Lcil, Lciz,
Lci3, Lcid, Lcib5, Leci6, Lci7, Lei8, Lei9, LcilO, Leill,
Lcil2, e Lcil3, ou parte desses antigenos ou genes ou parte

dos genes que os codificam ou ainda formulagdes contendo
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esses antigenos, no tratamento e/ou em vacinas para seres
humanos, cdes e outros hospedeiros vertebrados, contra
leishmanioses.

Diversos processos conhecidos do estado da arte podem
ser aqui empregados para obtengdo das sequéncias de
polinucleotideos que codificam para os polipeptideos Lcil,
Lci2, Leci3, Lci4, Lci5, Lei6, Lci7, Lei8, Lci9, LcilO,
Lcill, Lcil2, e Lcil3, ou parte desses polipeptideos. Esses
processos incluem, mas ndo estdo limitados a: (i) técnica
de isolamento de DNA wusando hibridizagdo de cDNA ou
bibliotecas gendmicas com sondas para detecgdo de
seqiiéncias homélogas de nucleotideos; (ii) selegdo por
anticorpos das bibliotecas de expressdo para detectar
fragmentos de DNA clonado com aspectos estruturais
compartilhados; (iii) reagdo em cadeia da polimerase (PCR)
em cDNA ou DNA gendmico usando iniciadores capazes de
amplificar seqiiéncias de DNA de interesse; (1ivV) buscas
computadorizadas de base de dados de seqiiéncias similares
aquelas de polinucleotideos que codificam Lcil, rLciZ2B,
Lci3, Lcid, Lci5} Lci6é, Lci7, Lci8, Lci9, LcilO, Lecill,
Lcil2, e Lcil3; e, (v) sintese quimica de polinucleotideos.

Na presente inveng¢do a identificagdo dos antigenos foi
baseada no conhecimento de que existe expressdo diferencial
de antigenos de Leishmania durante a cultura (in vitro) e
durante infeccdo do hospedeiro (in vivo). Acredita-se que a
expressdo diferencial de antigenos de Leishmania ¢
importante na adaptagdo do parasito durante a infecgdo. A

presente invencdo utilizou uma estratégia para identificar
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os antigenos imunoreativos e, assim, os antigenos que sao
expressos durante infecg¢do do hospedeiro.

Visando a obtencdo de novos antigenos recombinantes a
serem avaliados em ensaios imunodiagndésticos e/ou como
componentes de vacina e/ou método imunoterapico, foram
confeccionadas uma biblioteca de cDNA e outra gendmica de
Leishmania chagasi/infantum. A Dbiblioteca de cDNA foi
elaborada usando-se RNA de formas amastigotas purificadas
de baco de hamsters enquanto que a biblioteca gendmica foi
elaborada usando-se DNA de formas promastigotas de cultura
da cepa de MHOM/BRZOOO/MerivaldoZ de Leishmania
chagasi/infantum. Utilizando-se estas bibliotecas, e mais
uma segunda biblioteca de cDNA obtida independentemente,
foram selecionados um conjunto de clones recombinantes que
codificam antigenos com propriedades que os habilitam a
serem usados tanto no diagndéstico da leishmaniose visceral
como constituintes de vacina e/ou imunoteréapicos.

Parasitos

O isolado de Leishmania chagasi/infantum utilizado foi
obtido pela puncgdo aspirativa de bago de um ser humano com
manifestacdes clinicas de leishmaniose visceral (LV). O
paciente, do qual foi isolada a Leishmania, residia em
Jequié-Bahia, Brasil, que é uma 4rea endémica para
leishmaniose visceral. A partir do isolamento a Leishmania
foi mantida em laboratério através de passagens sucessivas
em meio de cultura e congelamento em nitrogénio liquido ou
passagens sucessivas em hamsters, nos quais a infecgéao

exibe desfecho letal. Esse isolado (MHOM/BR2000/Merivaldo2)
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foi definido como Leishmania chagasi/infantum pelo perfil
de isoenzimas.

Para obtencdo de formas promastigotas, os parasitas
foram cultivados em meio de Schneider (Sigma-Aldrich, Saint

de soro bovino fetal (SBF,

oe

Louis, MO, EUA) com 20
Invitrogen Corporation). Formas amastigotas desse isolado
foram obtidas a partir de bago e figado de hamsters,
previamente inoculados com 1x10% formas promastigotas' de
cultura, submetidas a um pequeno numero de passagens
sucessivas, por via intraperitoneal. Para isso, tecido
macerado de figado e bago foi submetido a centrifugagao
sobre um gradiente de Percoll, conforme método descrito por
Chang, K.P. (1980). Human cutaneous leishmania in a mouse
macrophage line: propagation and isolation of intracellular
parasites [Science 209, 1240-1242].
Soros utilizados

Durante a realizacdo de atividades de vigiléncia
epidemiolégica em uma Area endémica de leishmaniose
visceral, em Jequié-Bahia (BR), cerca de <cem cdes
domiciliados ou errantes foram estudados. Amostras de
sangue foram coletadas e, a partir dai, aliquotas de soro
foram obtidas e armazenadas a -20° C. Além disso, as
respostas imunes humoral e celular especificas para
Leishmania foram avaliadas na maioria desses cdes. Alguns
desses animais foram submetidos a necropsia, sendo que,
imediatamente apdés a realizagdo do sacrificio de cada
animal, foi realizada pun¢do aspirativa do bago. Parte do
material aspirado do baco foi transferida para tubos

contendo meio bifdsico de cultura para detecgdao de
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Leishmania, conforme método previamente descrito por
Barrouin-Melo et al., 2006 [Barrouin-Melo, S.M.,
Larangeira, D.F., de Andrade Filho, F.A., Trigo, J.,

Juliao, F.S., Franke, C.R., Palis Aguiar, P.H., Conrado
dos-Santos, W.L., and Pontes-de-Carvalho, L. (2006). Can
spleen aspirations be safely used for the parasitological
diagnosis of canine visceral leishmaniosis? A study on
assymptomatic and polysymptomatic animals. Vet J 171, 331-
339].

Para a selecao de antigenos recombinantes na
biblioteca de cDNA de Leishmania (ver descricdo abaixo),
uma mistura de soro de quatro cdes, exibindo resultado
positivo na cultura para deteccdo de Leishmania e no teste
de hipersensibilidade cuténea tardia (reacdo de Montenegro)
foi preparada com volumes iguais de soro de cada animal.
Para selecdo de antigenos recombinantes de Leishmania na
biblioteca gendmica (ver descrigdo abaixo), amostras de
soros de seres humanos, com manifestacdes clinicas de
leishmaniose visceral e infecgdo confirmada pelo encontro
de Leishmania em material aspirado de medula 6ssea, foram
cedidas pela Dra. Aldina Barral, do Centro de Pesquisas
Goncalo Moniz, Fundacdo Oswaldo Cruz, Salvador-Bahia. Apés
a realizacdo de Western blot, foi preparada uma mistura de
seis soros, com volume igual de cada soro, selecionados por
reagir, separadamente, a varios antigenos de formas
promastigotas de Leishmania chagasi, a qual foi utilizada
na selecdo dos clones da biblioteca gendémica.

Confecg¢do de bibliotecas de cDNA e gendmica de Leishmania

chagasi/infantum
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A confeccdo da biblioteca de cDNA foi realizada
usando-se RNA de formas amastigotas de Leishmania
chagasi/infantum e reagentes da Stratagene Corporation
(Stratagene Corporation, La Jolla, EUA), seguindo-se as
instrucdes do fabricante. Resumidamente, RNA total extraido
de formas amastigotas, usando-se Trizol (Invitrogen), foi
usado para transcrigao reversa. Posteriormente, foi
realizada a sintese da segunda fita de cDNA. Sitios de
restricdo para as endonucleases EcoR I e Xho I foram
colocados nas extremidades 5’ e 3’ das moléculas de cDNA de
Leishmania. Em seguida, as moléculas de cDNA de Leishmania
foram ligadas a dois fragmentos DNA (brago direito e bracgo
esquerdo) do Dbacteriéfago A ZAP Express, previamente
digeridos pelas endonucleases EcoR I e Xho I, e o produto
da ligacdo foi incubado com as proteinas de empacotamento
para gerar particulas virais.

A biblioteca gendmica também foi confeccionada usando-
se reagentes da Stratagene. Resumidamente, cerca de 100 ng
de DNA gendmico de formas promastigotas de Leishmania,
parcialmente digeridos pela endonuclease Tsp509I (New
England Biolabs Inc., Ipswich, MA, EUA) foram ligados aos
bracos do bacteriéfago A ZAP Express, previamente digerido
com EcoR I e, depois disso, o produto da ligagdao foi
submetido a empacotamento para gerar particulas virais.
Mais tarde, as bibliotecas foram tituladas antes e depois
da amplificacdo dos clones, usando-se Escherichia coli da
linhagem XL1-Blue.

Seleg¢do dos antigenos recombinantes
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Para a selecdo de antigenos da biblioteca de CcDNA,

o\

foram preparadas placas de petri com meio sélido NZY-1,5

Agar [NaCl a 0,5 % (m/v) - MgSO47H.0, a 0,2 % (m/v) -
extrato de levedura a 0,5 % (m/v)- caseina hidrolisada a
1% (m/v) - agar a 1,5 % (m/v)]. Sobre NZY-1,5 % Agar, foi

o

colocada uma camada formada pela mistura de NZY-0,7 % Agar,
E. coli XL1-Blue e cerca de 1 x 10° particulas virais da
biblioteca. As placas de petri foram incubadas a 42°C.
Cerca de quatro horas depois, membranas de nitrocelulose,
previamente incubadas com isopropil-tio-galactopiranosidio
(IPTG), fbram colocadas sobre a camada de cima do meio de
cultura e as placas de petri foram incubadas a 37°C por
mais oito horas. As membranas de nitrocelulose foram
removidas, bloqueadas com leite desnatado a 5 % em salina
tamponada com fosfato a 0,15 M, pH 7,4 (PBS), com 0.05%
Tween 20 (PBS-T) a 4°C por cerca de 14 horas. Em seguida,
as membranas foram incubadas com uma mistura de soro de
cdes, diluida de 1:800 em leite desnatado a S $ - PBS-T,
por 1 h, a temperatura ambiente (20°C - 23°C), sob suave

agitacdo. Depois disso, as membranas foram lavadas com PBS-

T e incubadas com imunoglobulinas de cabra conjugadas com

o\®
1

peroxidade, diluidas de 1:1000 em leite desnatado a 5
PBS-T, especificas para IgG de cé&do (Sigma-Aldrich), por
mais 1 h a temperatura ambiente, sob suave agitac¢do. As
membranas foram lavadas e, em seguida, reveladas com
tetramethilbenzidina (TMB) e perdéxido de hidrogénio em
tampédo fosfato-citrato. A selegcdo de antigenos da
biblioteca gendmica foi realizada com anticorpos humanos,

essencialmente, conforme método descrito acima. Para isso,
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membranas de nitrocelulose bloqueadas com leite desnatado a
5 & - PBS-T foram incubadas, sucessivamente, com uma
mistura de seis SOXros humanos, diluida de 1:1000,
imunoglobulinas de coelho conjugadas com peroxidase (Sigma-
Aldrich), diluidas de 1:3000 e substrato de peroxidase. Nas
membranas de nitrocelulose, foram identificadas as areas
correspondentes a placas de lise bacteriana causadas por
clones de bacteriéfago A ZAP Express. Foram coletados
cilindros das placas de petri correspondentes a clones de
bacteriéfagos indutores da produgao de polipeptideos
recombinantes de Leishmania reativos a anticorpos
especificos. Cada um desses cilindros foi, separadamente,
transferido para um tubo do tipo Eppendorf contendo 200-
500 puL de tampdo SM (NaCl a 0,1 M, MgSO4 a 8 mM, Tris-HCl a
50 mM, pH 7,5, e gelatina 0,01 %). Uma a duas gotas de
cloroférmio foram acrescentadas a cada tubo. Para obtencgao
de clones isolados, foram realizados mais dois ciclos de
geracdo de placas de lise, impregnagao de membrana de
nitrocelulose e reacdo com anticorpos especificos. Para uso
como controle negativo em alguns experimentos, foi obtido
um clone de bacteriéfago A ZAP Express sem inserto de
Leishmania, seguindo-se as orientag¢des do fabricante
(Stratagene).
Obten¢do de fagomideos pBK-CMV

A obtencdo dos fagomideos (fagimideos) foi realizada
conforme as instrucgdes do fabricante (Stratagene) .
Resumidamente, amostras E. coli XL1-Blue foram infectadas
com cada clone de bacteriéfago A, separadamente, incluindo

o clone controle negativo, e o bacteridéfago filamentoso
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auxiliador ExAssist e, depois, foram cultivadas em caldo
NZY por 3 h. Apdés aquecimento da suspensdo bacteriana, para
lise de bacteridéfago A ZAP Express, amostras de
bacteridéfagos filamentosos empacotados com pBK-CMV de fita
simples de DNA, exibindo inserto de Leishmania ou sem
inseto (controle negativo), foram usadas para infectar E.
coli XLOLR, para gerar pBK-CMV de fita dupla de DNA (dsDNA
pBK-CMV). A partir dai, dsDNA pBK-CMV foram manipulados
como plasmideos convencionais. Alternativamente, no caso da
segunda biblioteca de cDNA, o processo de excisdo gerou
clones com o plasmideo pBluescript SK(-) (Stratagene).‘
Caracterizagdao dos antigenos recombinantes

As seqgiiéncias de DNA das extremidades 5’ e 3’ dos
insertos presentes nos clones derivados das bibliotecas de
cDNA e gendémica de Leishmania chagasi/infantum foram
obtidas a partir de reacgdes de seqglienciamento com di-
desoxiribonucleotideos, usando-se amostras de DNA dos
plasmideos pBK-CMV obtidos a partir dos bacteridéfagos
isolados no processo de selegdo. Este sequenciamento foi
realizado utilizando-se oligonucleotideos iniciadores
universais, como por exemplo, M13F e M13R, que se anelam a
regides que flanqueiam os insertos de Leishmania, e
reagentes da Applied Biosystems (Applied Biosystems, Foster
City, CA, EUA), seguindo-se as recomendacdes o fabricante.
Os produtos das reacgles foram fracionados em seqlienciador
ABI3100 (Applied Biosystems, Foster City, CA, EUA). O
sequenciamento das extremidades do plasmideo pBluescript®

SK(-) contendo o inserto Lcil3A foi realizado da mesma

forma.
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A identificacdo dos insertos foi realizada utilizando-
se as seqiiéncias obtidas no sequenciamento preliminar em
buscas com o programa BLAST (“Basic Local Alignment Search
Tool”) contra seqiiéncias protéicas de tripanosomatideos

disponiveis nas paginas do banco de dados GeneDb

(www.genedb.org - “The Wellcome Trust Institute, Pathogen
Sequencing Unit”) e também do GenBank no NCBI
(www.ncbi.nlm.nih.gov - “National Center for Biotechnology

Information”). Nas etapas subsegiientes, e de forma a evitar
redundancias, nos casos em que varios clones codificavam
para uma mesma proteina, um ou no maximo dois clones
codificando segmentos de cada proteina foram escolhidos de
forma arbitraria, e denominados com o nome da proteina
seguido de uma letra maiuscula. A maioria dos insertos
contidos nos clones selecionados das bibliotecas de <cDNA
(Lci2A e Lci2B, Lci3A e Lci3B, Lcid4A e Lcil3A), assim como
o inserto do clone Lci9A da biblioteca genbmica, foram
entdo seqlienciados em sua totalidade por meio da utilizacgao
de oligonucleotideos iniciadores que se anelam
especificamente a seqiéncias internas dos insertos e ou
delegdo de segmentos internos por digéstéo com enzimas de
restricdo seguida de nova reacdo de sequenciamento. Este
sequenciamento foi em parte realizado wutilizando-se o
seqlienciador AlfII da empresa Amersham Biosciences e em
parte o sequencidor ABI3100 da Applied Biosystems. No caso
do Lcil3A, parte do seqlienciamento foi realizado a partir
da subclonagem de fragmentos menores internos em um segundo
vetor de clonagem (pTZ18R, PL-Pharmacia, numero de acesso

no GenBank: L08956) e seqlienciamento com os iniciadores
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M13F e M13R. Com relacdo aos clones derivados da biblioteca
gendémica (Lci6A, Lci7A, Lci8A, Lcil0OA, LcillA e Lcil2A), e
também os clones LcilA e Lci5A das bibliotecas de cDNA, as
seqgiiéncias parciais obtidas das extremidades de cada
inserto foram utilizadas em novas buscas com O programa
BLAST contra seqiiéncias gendmicas de nucleotideos de L.
chagasi/infantum disponiveis na pagina do GeneDb. No caso
das seqiiéncias das extremidades 5’, foram encontradas
seqiiéncias equivalentes (idénticas em praticamente 100% dos
nucleotideos) dentro de regides preditas como codificadoras
de proteinas enquanto que as seqiiéncias 3’ correspondentes
se alinharam com seqiiéncias préximas dentro da mesma regido
codificadora ou em regides intergénicas/codificadoras
vizinhas. Em todos os casos as seqgiéncias 5’ e 3’ de um
mesmo fragmento estavam compativeis com a presenca de um
inico segmento cromossémico (ou cDNA para os LcilA e Lci5A)
e delimitavam dessa forma suas extremidades. Na maioria das
andlises subseqiientes foram entdo utilizadas as regides
codificadoras identificadas pelas seqliéncias 5’ de cada
inserto.
Subclonagem em vetor de expressido pRSET

De forma a expressar as respectivas proteinas
recombinantes fusionadas a uma cauda de 6 histidinas na sua
extremidade amino-terminal, que permite a purificagéao
destas proteinas por cromatografia de afinidade, os
insertos codificando segmentos ou a totalidade das
proteinas rLcil, rLci2, rLci3, rLcid4, rLcib, rLci6, rLci7,
rLci8, rLci9, rLcilO, rLcill, rLcil2 e rLcil3, contidos nos

clones selecionados, foram subclonados em plasmideos da
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série pRSET (Invitrogen), utilizando-se métodos de biologia
molecular convencionais. Resumidamente, para as
subclonagens, cada um dos plasmideos de interesse e
amostras de uma das versdes (A, B ou C) do plasmideo pRSET
foram submetidas a digestdo dupla com endonucleases de
restricdo. Em seguida, os produtos das reagdes de digestéo
foram purificados, apdés fracionamento em gel de agarose, e
submetidos & reacdo de ligacdo. Os produtos de 1ligagdo
foram utilizados para transformar amostras -de E. coli
competentes (DHS5-alfa ou TOP10) para o subsequente
isolamento de <clones recombinantes contendo o0s novos
plasmideos. Para cada inserto foi utilizada uma estratégia
de subclonagem distinta, definida de acordo <com a
ocorréncia de sitios de restricdo compativeis com a
subclonagem e com a fase de leitura adequada para a
producdo dos polipeptideos recombinantes. Em algumas
situacdes foi possivel subclonar os 1insertos em sua
totalidade enquanto em outras situa¢des apenas fragmentos
menores foram selecionados. Em todos os <casos, as
construcdes resultantes codificavam uma proteina de fuséo
com um segmento de 32 aminodcidos (decorrente do vetor
PRSET, MRGSHHHHHHGMASMTGGQQMGRDLYDDDDKD, gue inclui a
seqiéncia de 6 histidinas sublinhada) na extremidade amino-
terminal seguido do segmento protéico codificado pelo DNA
recombinante de Leishmania e, entre os dois, alguns poucos
aminodcidos codificados pelos miltiplos sitios de clonagem
do vetor. Dependendo dos sitios de clonagem utilizados, nos
insertos originarios da biblioteca gendmica, sem sitios de

terminacdo da tradugdo, alguns aminodcidos codificados pelo
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vetor também foram incluidos na extremidade C-terminal das
proteinas.

A seguir segue uma descrigdo individual de cada uma
das subclonagens realizada.
LcilA

O fragmento de ~3 kb obtido por digestdo com as
enzimas de restricdo BamH I e Xho I do plasmideo pBK-CMV-
LcilA, compreendendo toda a seqliéncia codificadora da
proteina mais 162 nt da extremidade 5’ ndo traduzivel do
seu cDNA, fol subclonado entre os mesmos sitios do vetor
PRSET-B. A proteina recombinante resultante contém na sua
extremidade amino-terminal, além do segmento codificado pelo
vetor pRSET, um segmento extra de 54 aminodcidos
codificados pelo fragmento da extremidade 5’ ndo traduzivel
do cDNA (seqiiéncia:

DPKHALALKLSEENTYAHRHTSLSLCALLRNPITTLLPPPPIPHAHTHTTTAAE

com um peso molecular predito final de cerca de 88 kDa.
Lci2A e o LcilB

Dois clones distintos de pBK-CMV com insertos de cDNAs
de 1902 (Lcil2A) e 1203 (Lci2B) nt foram identificados. Para
a expressdo da respectiva proteinas recombinantes, o
inserto LciZ2B foi recuperado por digestdo com as enzimas de}
restricdo BamH I e Kpon I e subclonado nos mesmos sitios do
plasmideo pRSET-B.
Lci3A e Lci3B

Dois clones distintos de pBK-CMV com insertos de cDNAs
com insertos de cDNAs de 2265 (Lci3A) e 1890 (Lci3B) nt
foram identificados. O fragmento de cDNA original de 2265

nt (Lci3A) foi subclonado sob a forma de 2 fragmentos
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distintos, levando a producdo de 2 proteinas de fusao com
propriedades antigénicas diferenciadas. Em um primeiro
momento, um fragmento de ~1300 nt foi obtido por digestao
com as enzimas EcoR I e Hind III e subclonado nos mesmos
sitios do vetor pRSET-C (construgdo denominada pRSET-Lci3A-
R22). Um segundo fragmento de ~1500 nt foi recuperado por
digestdo com Sac I / Kpn 1 e subclonado entre oOs mesmos
sitios do vetor pRSET-A (Lci3A-R3).
Lci4dAa

Para a expressdo da respectiva proteina recombinante o
fragmento de ~2180 pb do cDNA original foi recuperado por
digestdo com as enzimas restrigdo BamH I e Kpn 1 e
subclonado nos mesmos sitios do plasmideo pRSET-B.
LcibA

Dois fragmentos de 915pb (Lcib5A-I) e de 468pb (LcibA- ‘
II) foram amplificados a partir do clone Lci5A com um mesmo
par de oligonucleotideos (oligonucleotideo 5° - 5’CGA GGT
ACC GGC GCA GCG TGA GGA GCA GGC3'; oligonucleotideo 3° -
5/CGA GAA TTC CAC CGG TGG CTC CTC CTG CTG3'). Estes
fragmentos foram clonados no vetor pGEM-T Easy (Promega) e
subclonados nos sitios de Kpn I e EcoR I do vetor pRSET-C,
utilizando sitios de enzimas de restrigdo incluidos nos
oligonucleotideos (sublinhados). A expressdo dos plasmideos
resultantes em E. coli leva a produgdo de proteinas
recombinantes, e/ou seus produtos de degradag¢do, de ~33kDa
e ~l6kDa, respectivamente, para os Lcib5A-I e Lci5A-II.
LecibA

Um fragmento de 582 pb do inserto foi recuéerado por

digestdo com as enzimas de restrigdo BamH I/Hind III e
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subclonado entre os mesmos sitios do vetor pRSET-C. A
proteina recombinante resultante migra em gel de SDS-PAGE
com um peso molecular aparente de ~30 kDa. Um segundo
fragmento, de cerca de 3,8 Kb foi obtido por digestdo com
BamH I/Kpn I e subclonado entre os mesmos sitios do pRSET-
C. Este plasmideo 1leva a produgdo de uma proteina
recombinante de ~40kDa, provavelmente gerada pela clivagem
proteolitica da proteina, mantendo contudo sua extremidade
N-terminal, que inclui a sequéncia de poli-histidinas,
intacta.
Lci7A

Um fragmento de 2429 pb (que 1inclui 1437 pb da
seqiéncia codificadora mais 982 da regido intergénica
subseqiiente) foi recuperado por digestdo com as enzimas de
restricdo BamH I/Sal I e subclonado nos sitios de BamH
I/Xho I do plasmideo pRSET-B (extremidade de DNA gerada
pela digestdo com Sal I pode ligar-se a extremidade de DNA
gerada pela digestdo com Xho I). A proteina recombinante
resultante migra em SDS-PAGE com um peso molecular de cerca
de 65 kDa.

Lci8A

Um fragmento de 3145 pb foi recuperado por digestéo
com BamH I/Xho I e subclonado nos mesmos sitios do vetor
PRSET-B. A proteina recombinante resultante migra em SDS-
PAGE com um peso molecular superior a 100 kDa. Variantes
dessa proteina foram obtidas por meio da delegdo, no gene
clonado no pRSET-B, de mualtiplos fragmentos de DNA que

codificam para os dominios repetitivos por meio de
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digestdes parciais com a enzima Bgl I. Esses variantes
foram as utilizados nos ensaios de ELISA.
Lci9A

Um fragmento de 2400 pb foi recuperado por digestdo
com BamH I/Xho I e subclonado nos mesmos sitios do vetor
PRSET-B gerando o plasmideo com o inserto Lci9A-I. Para a
obtencdo do Lci9A-II o plasmideo resultante foi digerido
com Sal I e o fragmento de DNA correspondente ao vetor mais
parte do inserto purificado e religado. Nesta construgao
~1100 pb, a metade C-terminal do inserto, foi removida. A
expressdo dos plasmideos resultantes em E. coli leva a
producdo de proteinas recombinantes, e/ou seus produtos de
degradacdo, de >100kDa e ~40kDa, respectivamente, para os
Lci9A-I e Lci9A-II.

LecilOA

Para a expressdao da respectiva proteina (rLcilOA-I) o
inserto LcilOA foi recuperado integralmente (~2600 pb) por
digestdo com as enzimas de restricdo BamH I e Xho I, mas
com digestdo parcial com Xho I, e subclonado entre os
mesmos sitios do plasmideo pRSET-C. Esta proteina migra em
gel de SDS-PAGE com um peso molecular maior que 100kDa mas
durante sua purificacdo é clivada em um polipeptideo menor
com peso estimado de ~70kDa. Para a expressdao da segunda
proteina recombinante (rLcilOA-II), um fragmento de 928 pb,
recuperado por digestdo total com as mesmas enzimas de
restricdo, foi também subclonado no pRSET-C. A proteina
recombinante resultante migra em gel de SDS-PAGE com um
peso molecular aparente de ~55 kDa.

LcillA
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Para a expressdo da proteina LcillA foram utilizadas
trés estratégias distintas. Na primeira delas um fragmento
de 1874 pb foi recuperado por digestdo com as enzimas de
restricdo BamH I/Not I e subclonado nos mesmos sitios do
vetor pET21-A (Novagen). Em seguida este mesmo fragmento,
acrescido do sitio de Xho I na sua extremidade 3’, foi
recuperado do plasmideo resultante por digestdo com as
enzimas BamH I/Xho I e subclonado nos mesmos sitios do
PRSET-A (LcillAa-I). O fragmento génico de 1167 pb
codificando para a LcillA-II foi amplificado flanqueado por
sitios para as enzimas de restrigdo BamH I/ Xho I
(oligonucleotideo 5° - CGA GGA TCC CCC AAC GGT GGT GGC AAC
AGC; oligonucleotideo 3° - CGA CTC GAG AGT TTG GGG CGG CGT
GTG AGG), clonado no vetor pGEM-T-Easy e subclonado nos
sitios de BamH I/ Xho I do pRSET-A. Para a LcillA-III, um
fragmento de DNA de 933 pb foi amplificado também
flanqueado por sitios para as enzimas de restrigdo BamH 1/
Xho I (oligonucleotideo 5° - GCA GGA TCC CCT CAC ACG CCG
CCC CAA AC; oligonucleotideo 3° - GTC CTC GAG CTG CAT AAA
CAC AGT CCC GTC) e clonado no pGEM-T-Easy. Em seguida,
parte deste fragmento (de 679 pb) foi recuperado por
digestdo com BamH I/Not I e subclonado nos mesmos sitios do
pET21-A. O mesmo fragmento, acrescido do sitio de Xho I na
sua extremidade 3’, foi recuperado do plasmideo resultante
por digestdo com as enzimas BamH I/Xho I e subclonado nos
mesmos sitios do pRSET-A. Todos os fragmentos recombinantes
possuem na sua extremidade aminoacidos adicionais derivados
da inclusd3o dos sitios de restrigdo necessarios a

realizagdo das etapas de clonagem.
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Lcil2A

Para a expressdo da proteina duas estratégias
distintas foram realizadas. Na primeira, um fragmento de
2800 pb, obtido por digestdo com BamH I/Pst I, foi
subclonado entre os mesmos sitios do vetor pRSET-B
(Lcil2A-I, peso molecular aparente da proteina recombinante
>100 kDa). Em uma segunda estratégia um fragmento menor de
1600 pb foi recuperado por digestdo com BamH I/Nco I e
subclonado nos mesmos sitios do pRSET-B (Lcil2A-II, peso
molecular de ~90 kDa).
Lcil3A

Um fragmento interno de 1005 pb, recuperado por
digestdo com Pst I, foi inicialmente subclonado no sitio de
Pst I do vetor plasmidial pTZ18R, orientado de forma que a
extremidade codificando para o trecho inicial da proteina
estava posicionada junto ao promotor T7. O plasmideo
resultante foi entdo digerido com as enzimas de restricao
BamH I e Hind III (sitios que flanqueiam o sitio de Pst I
original) e o fragmento resultante subclonado entre os
sitios de BamH 1I/Hind 1III do pRSET-A. O plasmideo
resultante codifica para uma proteina recombinante cuja
extremidade amino-terminal inclui oS aminoacidos
codificados pelo vetor pRSET mais aminoacidos codificados
pelos sitios de <clonagem do pTZ18R (totalizando 40
aminodcidos). Outros 24 aminodcidos sdo incluidos na
extremidade carboxi-terminal da proteina recombinante,
codificados pelos sitios de clonagem dos plasmideos pTZ18R
e pRSET-A.

Produgdo e purificag¢do dos antigenos recombinantes
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Ensaios para producdo de proteinas recombinantés de
Leishmania foram realizados usando-se amostras de E. coli
da cepa BL21(DE3)pLysS (Invitrogen) transformadas com uma
das construcdes plasmideais: pRSET-LcilA, pRSET-LciZB,
pRSET-Lci3A-R3, pRSET-Lci4A, pRSET-Lci5A-I, pRSET-LcibA,
PRSET-Lci7A, pRSET-Lci8A-I, pPRSET-Lci9A-I, pRSET-LcilOA-I,
pRSET-LcillA-I, pRSET-Lcil2?A-II, e pRSET-Lcil3A, seguindo-
se as instrucdes do fabricante (Invitrogen). Além disso,
foram realizados ensaios para produgdo da proteina
recombinante rLcilA usando-se E. coli da cepa TOP1OF’
(Invitrogen) transformadas com construgao plasmideal pBK-
CMV-LcilA, seguindo-se as recomendacdes dos fabricantes da
bactéria hospedeira. Os sedimentos bacterianos resultantes
dos ensaios mencionados acima foram submetidos a
processamento convencional, usando-se lisozima, acido
desoxicolato de sédio e/ou ultrasonicacdo. As proteinas
recombinantes soluveis ou solubilizadas com uréia,
produzidas por BL21 (DE3)pLysS transformadas pelas
construgdes plasmideais, foram purificadas por
cromatografia de afinidade, usando-se sepharose-niquel e
seguindo-se as recomendag¢bes do fabricante (Sepharose
Chelating Fast Flow; Amersham Biosciences, Uppsalla,
Suécia). A proteina recombinante produzida TOP1O0F’
transformada com pBK-CMV foi purificada por cromatografia
de troca idnica ou por eletroeluicdo. A purificacdo por
eletroeluigcao foi realizada em gel de poliacrilamida com
dodecil sulfato de sédio (SDS-PAGE), usando-se um aparelho
Prep Cell modelo 491 (Bio-Rad Laboratories, Hercules, EUA),

seguindo-se as recomendacgdes do fabricante. Apbés a
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purificacéao, o SDS foi removido da proteina por
essencialmente conforme método descrito por Tuszynski e
Warren, 1975 [Tuszynski, G. P. and L. Warren. (1975)
"Removal of sodium dodecyl sulfate from proteins." Anal
Biochem 67(1): 55-65]. A concentragdo das proteinas foi
determinada pelo método de descrito por Bradford [Bradford,
Marion M. (1976) A rapid and sensitive method for the
quantitation of microgram quantities of protein utilizing
the principle of protein-dye binding. Anal Biochem. 72,
248-254]. O grau pureza das proteinas foi avaliado por SDS-
PAGE.
Preparacido de DNA plasmideal para imunizagdo

Colénias de Escherichia coli da 1linhagem TOP10F'
(Invitrogen) transformadas com uma das construcdes
plasmideais pBK-CMV-LcilA, pBK-CMV-LciZB, pBK-CMV-Lci3A,
pBK-CMV-Lci4A ou plasmideo pBK-CMV sem inserto foram
usadas, separadamente, para inocular cerca 5 é 10 ml de
caldo de cultura Luria-Bertani [LB, tripotona a 1 % (m/v),
extrato de levedura a 0,5 % (m/v) e NaCl 1 % (m/v), pH 7,0]
com amplicilina na concentrag¢do de 50 mg/ml. As suspensdes
bacterianas foram incubadas, por oito horas, a 37°C, sob
agitacdo constante de cerca de 300 rpm. Apds esse periodo,
uma amostra de cada cultura foi usada para inocular um
volume maior de caldo LB com amplicilina. Depois de um
periodo de incubagdo por cerca de 12 a 16 h, a 37°C, sob
agitacdo constante de 300 rpm, os sedimentos bacterianos
foram obtidos pela centrifugacdo a 6.000 x g e a 4°C, por
15 minutos, sendo, posteriormente, armazenados a -20°C até

o momento do uso. Os sedimentos bacterianos foram
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processados e os plasmideos purificados por colunas
cromatograficas de troca idénica, usando-se reagentes e
seguindo-se as recomendacdes da Qiagen (Qiagen, GmbH,
Hilden, Alemanha). Apdés eluigdo das colunas, lavagem de
cada amostra de DNA com etanol a 70 &%, incubacdao a
temperatura ambiente por <cerca de 20 minutos para
evaporacdao de etanol residual, DNA plasmidial
correspondente a cada construgdo diferente foli ressuspenso
em Aagua deionizada (Milli-Q, Millipore, Billerica, MA,
EUA), para alcancar uma concentragdo de cerca de 1,5 a 2,0
mg/mL, e armazenado a -20°C. Antes do armazenamento, uma
aliquota de cada amostra foi usada para determinagdo da
concentracdo por espectrofotometria e a integridade por
eletroforese em gel de agarose. No momento do uso, cada

amostra de plasmideo foi precipitada com NaCl a 0,1 M e

~etanol a 70 %. Depois disso, cada amostra foli ressuspensa

o

na concentracdo de 1 mg/mL DNA em solugdo de NaCl a 0,85 %
estéril (Isofar, Duque de Caxias, Brasil).
Animais

Camundongos da linhagem isogénica BALB/c, fémeas ou de
ambos 0s sexos, com seis a 12 semanas idade, produzidos
pelo biotério do Centro de Pesquisas Gongalo Moniz (CPgGM-
FIOCRUZ) em Salvador-Bahia {(BR), foram usados. Os
camundongos foram mantidos durante todo o periodo do
experimento, no biotério do CPgGM. Os animais receberam
alimentagdo e agua ad libitum.

Cdes mesticos adultos com idade de cerca de 4 a 9
anos, de ambos o0s sexos, foram obtidos nos Centro de

Controle de Zoonoses dos municipios de Dias D’Avila, Lauro
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de Freitas e Salvador (Bahia, BR). Os animais foram
alojados nos canis experimentais do Laboratério Central do
Estado da Bahia (LACEN) e do Centro de Pesquisas Gong¢alo
Moniz (CPgGM) e manipulados conforme as Boas Praticas de
Experimentacdo Animal. Visando eliminacdo de possiveis exo
e endoparasitoses pré-existentes, cerca de trés meses antes
do inicio do experimento, os cdes foram tratados com trés
doses de 5 mg/kg de praziquantel, 14,4 mg/kg de pirantel e
15 mg/kg de febantel (Vedbrands Saude Animal, Jacarei,
Brasil), com intervalo de sete dias entre doses
consecutivas, e com amitraz (Schering-Plough Veterinaria,
Sdo Paulo, Brasil) a 12,5%, na forma de banhos com duracédo
e intervalos variados, determinados de acordo com avaliacado
médico-veterindria. Os animais foram imunizados para
prevengdo contra leptospirose causada por duas cepas,
cinomose, adenovirose, virose causada por parainfluenza,
parvovirose, hepatite viral, coronavirose (vacina éctupla,
Fort Dodge Laboratories, EUA), conforme recomendacdo do
fabricante, cerca de 40 dias antes do inicio do
experimento. Os cées machos foram submetidos a
orquiepididectomia para facilitar o manuseio e diminuir o
estresse resultante da agressividade nos periodos de cio
das fémeas (http://www.pasteur.saude.sp.gov.br/cao/cao 03.htm)
cerca de 190 dias antes do inicio do experimento.
Inicialmente, cada animal - foi submetido é. avaliacéo
imunolégica e parasitoldégica para reduzir a possibilidade
de uso de animal naturalmente infectado por L. chagasi no

experimento aqui descrito. Foram usados somente os animais
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com resultados negativos nos dois ensaios mencionados
acima.
Avaliacgao de linfoproliferaqéo

Nos ensaios para avaliagdo da resposta imune em
camundongos, o baco de cada animal foi removido apds o
sacrificio. Suspensdo de células esplénicas isoladas foram
obtidas. Células esplénicas foram ressuspensas em RPMI 1640
suplementado com 10% de soro fetal bovino [(v/v), SFB,
Gibco BRL Life Technologies, EUA], 2 mM de L-glutamina
(Sigma-Aldrich) e 0,01 mM de 2-mercaptoetanol (Sigma-
Aldrich). As células foram distribuidas em triplicatas (3 x
10°/poco em 200 pL) em placas de microtitulagdo de 96 pogos
de fundo chato (Costar Corning Inc., Nova Iorque, EUA) e
incubadas por trés dias na auséncia de estimulo adicional
ou com concanavalina A (Con A, 2 upg/mL) ou por cinco dias
com extrato total de antigenos de Leishmania
chagasi/infantum (10 pg/mL) ou antigeno recombinante
(rLcilA, rLci2B, rLci3A ou rLcidA nas concentracgdes de
0,1 pg/mL, 1 pg/mL ou 10 pg/mL) a 37°C, em atmosfera umida,
com CO, a 5 % (v/v). Foram acrescentados em cada pogo 20 ul
de RPMI 1640 suplementado contendo 1 uCi de timidina [H]>"
(Amersham Biosciences, Uppsalla, Suécia). Apdbés 18 horas, as
placas foram armazenadas a =-20°C. As <células foram
coletadas em papel de filtro de fibra de vidro (Packard
Canberra Company, Meriden, EUA) e a avaliag¢do de emissdo de
particulas beta emitidas por minuto (cpm) foi realizada em
contador beta modelo Matrix 9600 (Packard Canberra
Company). Os resultados foram expressos pelos indices de

proliferagcdo [média aritmética da contagem de particulas
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por minuto (cpm) de células estimuladas com Con A ou
antigeno dividida média aritmética de cpm de células
cultivadas somente com meio suplementado].

Para a mensuragao da produgao de citocinas
(interferon-gama e IL-5), esplendécitos (9 x 10°/pogco em
600 pL) foram cultivados em placas de poliestireno de fundo
chato de 24 pogos (Costar Corning Inc.) em meio de cultura
sem estimulo adicional ou com Con A a 2 pg/mL, extrato
bruto de antigenos de L. chagasi (10 pg/mL) ou antigeno
recombinante (rLcilA, rLci2B, rLci3A ou rLcidA, a 10 pg/mL
por 48 horas, a 37°C, em atmosfera umida, com 5% CO,. Apds
este periodo, o sobrenadante foi coletado armazenado a -20°
C até o momento do uso.

Para mensuragdo da produgdo de inteferon gama de cao,
células mononucleares de sangue periférico (CMNSP) foram
obtidas através de gradiente de Ficoll-Paque Plus (Amersham
Biosciences, Suécia) e seguindo-se as recomendagdes do
fabricante. As CMNSP foram ressuspensas em RPMI 1640
suplementado com 10% de soro fetal bovino [(v/v), SFB,
Gibco BRL Life Technologies, EUA], 2 mM de L-glutamina
(Sigma-Aldrich) e 0,01 mM de 2-mercaptoetanol (Sigma-
Aldrich). Em seguida, as CMNSP foram distribuidas
(1 x 10'/pogo em 2 mL) em placas de poliestireno 6 pocos
(Costar Corning Inc., EUA) e, depois, cultivadas por 48 h
sem estimulo adicional, com Con A (10 pg/mL) ou extrato
bruto de antigenos de L. chagasi/infantum (20 pg/mL) a 37°C
com 5% CO,. Os sobrenadantes foram coletados e armazenados
a —-20°C até o momento do uso.

Quantificagdo de citocinas



10

15

20

25

37

Ensaios imunoenzimaticos de captura (ELISA) foram
realizados para a mensurag¢do da concentracdo de IFN-y e IL-
5 murinos presentes nos sobrenadantes de esplenécitos
usando-se placas de microtitulagcdo de 96 pogos (“High
Binding”; Corning Incorporated Life Sciences) e reagentes
da BD Pharmigen, seguindo-se as instrug¢des do fabricante.
As amostras foram avaliadas em duplicatas. A concentracdo
de citocina da cada amostra foi determinada usando-se uma
curva de calibracdo, programa de computador Graph Pad,
PRISM, versao 4.0. e fazendo <correcdo pelo fator de
diluicéo.

A mensuracdo da concentragdo de IFN-y canino em
sobrenadantes de CMNSP foi realizada por ELISA de captura
usando-se reagentes da R&D Systems (R&D Systems
Incorporation, Minneapolis, EUA), seguindo-se as
recomendacdes do fabricante. As amostras foram avaliadas em
duplicata. A leitura da densidade oéptica a 450 nm foi
realizada em espectrofotémetro (Emax Precison Microplate
Reader, Molecular Devices Corporation, Sunnyvale, CA, EUA).
A concentragdo de IFN-y canino foi determinada usando-se a
média aritmética de valores de densidade Optica das
duplicatas com o programa de computador Softmax 3.0,
corrigidas pelo fator de diluicgdo, quando apropriado.
Analise estatistica

Os dados foram analisados com os testes paramétricos
de andlise de variadncia (ANOVA). Quando a ANOVA mostrou
diferenca estatistica significante, a comparac¢cdo entre os

grupos, dois a dois, foi realizada pelo pdés-teste Tukey. O
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valor definido para significdncia estatistica foi de
p<0,05.

Os Exemplos seguintes devem ser considerados como
ilustrativos da presente invencgao.
Isolamento dos antigenos recombinantes

O rastreamento de <clones de fagos 1lambda de uma
biblioteca de cDNA de L. chagasi com um conjunto de quatro
soros de cdes naturalmente infectados por [Leishmania
chagasi/infantum, com confirmagcdo parasitoldgica, levou a
identificacdo de 30 clones positivos. A subseqiiente excisao
dos fagomideos pBK-CMV de <cada um dos clones e o©
sequenciamento das extremidades 5’ .e 3’ de cada um dos
insertos permitiu a identificacdo de quatro genes distintos
(Lcil, Lci2, Lci3 e Lci4d). Os clones de fagomideos exibiam
insertos que codificavam uma parte ou a totalidade dos
polipeptideos correspondentes esses genes. Destes clones,
24 foram encontrados para o genes Lcil (incluindo um com o
inserto LcilA), 2 para o Lci2 (com os insertos LciZ2A e
LciZB), 2 para o Lci3 (com os insertos Lci3A e Lci3B) e 1
para o Lci4d (com o inserto [Lci4A). Um rastreamento
adicional da biblioteca com uma mistura de trés soros de
pacientes humanos com leishmaniose visceral levou &
identificagdo de um quinto gene (Lci5), através do
isolamento de um unico clone de fagomideo contendo o
inserto Lcib5A, que codifica parte do polipeptideo
correspondente a Lcib.

Um segundo conjunto de clones recombinantes foi
selecionado a partir do rastreamento de cerca de 30.000

clones de fagos lambda de uma biblioteca gendémica de L.
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chagasi com um conjunto de seis soros de pessoas
diagnosticadas com leishmaniose visceral (diagnéstico
parasitologicamente confirmado). Este rastreamento levou a
identificacdo de 60 clones positivos, dos quais 43 foram
utilizados para a excisdo dos respectivos fagomideos e
sequenciamento das extremidades 5’ e 3’. A analise das
seqliéncias obtidas levou a identificac¢édo de outros 7 genes,
entre eles o Lci6é (33 clones, incluindo um com o inserto
Lci6A), o Lci7 (4 clones, um com o inserto Lci7A), o Lci8
(2 clones, um com o inserto Lci8A), o Lci9 (1 clone, com o
Lci9A), o LcilO (1 clone, com o LcilOA), o Lcill (1 clone,
com o LcillA) e o Lcil2 (1 clone, com o LcilZ2A).

Por fim, um terceiro rastreamento foi realizado em uma
outra biblioteca de <c¢DNA de L. chagasi, desta vez
utilizando-se soro policlonal de coelhos produzido contra
as proteinas situadas na faixa de peso molecular de 67 e 94
kDa de L.  braziliensis. Este rastreamento levou a
identificacdo de dois cDNAs distintos que codificam para
variantes de uma mesma proteina, a Lcil3. Um destes foi
selecionado arbitrariamente e a proteina por ele codificada
denominada de rLcil3A.

A maioria dos genes identificados codifica para
proteinas que tém em comum um alto peso molecular predito e
a ocorréncia em série de miltiplos motivos repetitivos, os
quais variam entre as proteinas no que se refere ao
comprimento e composicdo de aminodcidos. Isto é valido para
os genes Lci2, Lci3, Lci4, Lcib5, Lcié, Lci8, Lci9, Lcil0 e
Lcil2. As proteinas codificadas por outros trés genes

citados acima (Lcil, Lci7 e Lc¢cil3) tém sua fungdo associada
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a eventos de “stress” celular. Apenas o Lcill codifica para
uma proteina hipotética que ndo se enquadra nestas duas
situacdes. A Tabela 1 apresenta um sumario dos resultados
mais relevantes associados a cada inserto. Dados mais
detalhados sobre tais insertos serdo descritos a seguir. As
Figuras 1 e 2 apresentam um esquema dos insertos que contém
segmentos repetitivos. Nestas figuras estes segmentos estéao
indicados por setas com comprimento variavel de acordo com
o seu tamanho. Na Figura 1 estdo representados os insertos
oriundos da biblioteca de cDNA, enquanto que na Figura 2 se
encontram aqueles derivados da biblioteca gendémica. Na
Figura 1, em relagdo aos insertos correspondentes aos genes
Lci2 e Lci3 (A e B), o esquema mostra apenas a extensdo dos
cDNAs de maior comprimento que foram isolados (LciZA e
Lci3A), incluindo os trechos que codificam .para as
extremidades C-terminais das respectivas proteinas (em
preto) e as regides 3’ ndo traduzidas. Para o Lci4 (C) esta
ilustrada a regido codificadora completa, obtida a partir
da seqliéncia gendmica, conforme descrito no texto, assim
como o cDNA Lci4A completo com sua regido 3° ndo traduzida.
No caso do Lcib5 (D) estd ilustrado a metade N-terminal da
sua regido codificadora, também obtida a partir da
seqliéncia gendémica, assim como a extensdo completa do cDNA
Lcib5A. Em A, B, C e D os trechos presentes nas respectivas
proteinas recombinantes estdo assinalados em cinza. No caso
dos Lci2, Lci3 e Lci4, seqiiéncias de aminodcidos de
segmentos repetitivos isolados estd@o representadas, o que
ndo significa que todos os segmentos de uma mesma proteina

sejam idénticos. Na Figura 2 estdo representados os genes
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Lcié (RA), Lci8 (B), Lci9 (C), Lcil0 (D) e Lcil2 (E) e/ou os
insertos presentes nos clones recombinantes Lci6A, Lci8A,
Lci9A, Lcil0OA, e Lcil2A, onde a representacao dos segmentos
repetitivos e daqueles presentes nas respectivas proteinas
recombinantes é a mesma daquela mostrada na Figura 1. Da
mesma forma, seqiiéncias de aminoacidos de segmentos
isolados estdo representadas apenas a titulo de ilustracgao.
Caracterizagdo dos antigenos recombinantes

A proteina Lcil corresponde ao homdélogo citoplasmatico
de L. chagasi da proteina de choque térmico de 70 kDa, mais
conhecida como HSP70. Esta proteina tem sido assinalada em
intumeros ensaios voltados & identificagdo de proteinas
imunogénicas de diferentes espécies de Leishmania. O termo
HSP compreende diferentes familias de proteinas
classificadas de acordo com o seu . pesoc molecular e que
atuam como chaperonas moleculares, isto é, auxiliando
outras proteinas a manter sua estrutura/funcdo em condigdes
de stress (como o choque térmico) ou logo apdés a sua
sintese. A familia das HSP70 compreende proteinas
abundantes, extremamente conservadas ao longo da evolugao,
e que podem ser encontradas em diferentes compartimentos
celulares. A proteina recombinante produzida apdés a
subclonagem do inserto LcilA no vetor de expressdo pRSET
inclui toda a regido codificadora da proteina mais um
segmento de 52 aminodcidos na sua extremidade amino-
terminal codificado por parte da regido 5’ ndo traduzivel
do seu cDNA. No genoma de L. infantum (cujo acesso pode ser
realizado através da pagina http://www.genedb.org), quatro

genes distintos foram mapeados que codificam para esta
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proteina, sendo que ao menos trés destes parecem ser
idénticos ao que codifica a proteina Lcil, identificados
com os numeros de acesso: LinJ28_V3.3000, LinJ28_V3.2960 e
LinJ28 V3.3060. A seqiiéncia completa de nucleotideos do
fragmento génico codificando para a proteina rLcil,
incluindo o segmento da 5'UTR presente no clone
recombinante, estd mostrada na SEQ ID NO: 1 enquanto a
respectiva seqiiéncia de aminodcidos esta mostrada na SEQ ID
NO: 2.

Os clones contendo os insertos Lci2A e LciZ2B codificam
a extremidade carboxi-terminal de uma proteina classificada
como uma N-cinesina da familia N-3 (segundo classificacgdo
proposta por Miki, H., Setou, M., Kaneshiro, K., and
Hirokawa, N. (2001). All kinesin superfamily protein, KIF,
genes in mouse and human. Proc.Natl.Acad.Sci.U.S.A 98,
7004-7011), previamente descrita em L. chagasi e denominada
de LcKin. Esta proteina teve seu peso molecular completo
estimado em cerca de 230 kDa e consiste basicamente de um
dominio motor na sua extremidade N-terminal, seguido por
uma regido composta por um grande numero de repetigdes de
39 aminoadcidos. A regido correspondente aos primeiros 956
aminodcidos desta proteina, que inclui o dominio motor N-
terminal, j& foi clonada e seqiienciada. Desta, o segmento
compreendendo os ultimos 46 aminodcidos da regido ndo
repetitiva préxima ao dominio motor mais 242 aminoacidos
dos segmentos repetitivos constituem o antigeno rK39, ja
utilizado em testes de diagndéstico contra leishmaniose
visceral. O uso do rK39 no diagnéstico da leishmaniose

visceral estd <coberto pelas patentes US5.411.865 e
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US5.719.263 e pela patente brasileira PI1101114-9 (pedido
depositado em 14/05/1997). Os polipeptidios rLci2A e
rLci2B sdo formados basicamente por segmentos repetitivos
de 39 aminoacidos com uma regido ndo repetitiva de 76
aminodcidos na sua extremidade C-terminal. A Figura 1A
descreve de forma esquemdtica a sequéncia de nucleotideos
do cDNA codificando o polipeptideo rLci2A, ilustrando os
varios segmentos repetitivos de 39 aminoacidos (incluindo a
seqiiéncia de aminoacidos de um destes), a regido C-terminal
ndo repetitiva e a seqiiéncia 3’ ndo traduzida. Também pode
se visualizar trecho da regido codificadora contida no
inserto Lci2B e que foi subclonado no vetor pRSET para
produzir uma proteina recombinante fusionada a. - uma
seqgiiéncia N-terminal de polihistidinas. O que diferencia o
polipepetideo codificado pelo inserto LciZ2A daquele
codificado pelo inserto Lci2B é a presengca de um maior
nimero de repeticdes de dominios repetitivos presentes em
no polipeptideo rLci2A (11 repetigdes enquanto no rLci2B sbé
sdo encontradas 5 completas) e um segmento mentor de DNA na
regido 3’ ndo traduzivel em LciZB (ndo mostrado na figura),
que ndo interfere <com a seqiiéncia da proteina. Os
fragmentos protéicos que constituem os polipeptideos
rLci2A/rLci2B e aquele compreendido pela proteina rK39
parecem entdo constituir fragmentos distintos de uma unica
proteina de L. chagasi/infantum, cuja seqiiéncia parcial no
genoma esta disponivel sob o nimero de acesso
LinJ14 Vv3.1180. Entretanto, como se tratam de fragmentos
distintos de uma mesma proteina existe wuma variacao

significativa na seqiiéncia dos dominios repetitivos de
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forma que nenhuma das seqiiéncias dos dominios presentes nos
codificados pelos insertos Lci2A e Lci2B se enquadram
completamente dentro da seqiiéncia consenso patenteada junto
com a rK39 e a maioria diverge significativamente em
diferentes posicdes. A Figura 3 mostra a seqiiéncia consenso
dos dominios repetitivos da rK39 (Fig. 3A) e os dominios
repetitivos presentes nas proteinas rLci2A e rLciZ2B,
ressaltando os aminodcidos que divergem do consenso da rK39
(Fig. 3B). O consenso gerado pelos dominios repetitivos do
polipeptideo rLci2B estd representado de forma ilustrativa
na Figura 3C, lembrando que um consenso gerado a partir das
seqiiéncias dos dominios do polipeptideo rLci2A seria ainda
mais complexo. A seqiéncia completa de nucleotideos do
fragmento de cDNA codificando a proteina rLci2A esta
mostrada na SEQ ID NO: 3 e a seqiiéncia de aminoacidos da
matriz de leitura correspondente estd mostrada na SEQ ID
NO: 4. Ja& as seqiiéncias de nucleotideos e de aminoacidos da
proteina rLci2B estdo representadas nas SEQ IDs 5 e 6,
respectivamente.

Insertos de dois clones <codificam segmentos da
proteina Lci3, o rLci3A e o rLci3B. A proteina Lci3
consiste basicamente de uma seqgiéncia de 14 aminoécidos
repetida muitas vezes (centenas de vezes no homélogo mais
semelhante de L. major, o qual possui mais de 3.000
aminodcidos), seguida de uma extremidade carboxi-terminal
ndo repetida de cerca de 240 aminoacidos. O gene que
codifica esta proteina parece estar presente no genoma de
L. infantum, porém seu seqgienciamento ainda nao foi

concluido (duas seqiiéncias incompletas relacionadas -
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numeros de acesso LinJ34 V3.0700 e LinJd34_V3.0710). Uma
proteina relacionada de T. cruzi com motivos repetitivos
semelhantes ja foi descrita [Hoft, D.F., Kim, K.S., Otsu,
K., Moser, D.R., Yost, W.J., Blumin, J.H., Donelson, J.E.,
and Kirchhoff, L.V. (1989). Trypanosoma cruzi expresses
diverse repetitive protein antigens. Infect.Immun. 57,
1959-1967]. A proteina codificada pelo clone Lci3A consiste
de 22 repeticdes de 14 aminodcidos com uma sequéncia
consenso basicamente idéntica a de L. major e uma
conservacdo muito grande de seqliéncia na regido Carboxi-
terminal néb repetitiva (esquematizado na Figura 1B). A
Unica diferenca entre os insertos Lci3A e Lci3B é que neste
ultimo o numero de repetigcdbes é menor (15 ao todo - dados
ndo mostrados). A seqiéncia completa de nucleotideos do
fragmento de cDNA Lci3A esta mostrada na SEQ ID NO: 7 e a
seqgliéncia de aminoacidos da matriz de leitura
correspondente estd mostrada na SEQ ID NO: 8. A seqiliéncia
de nucleotideos do primeiro fragmento subclonado no vetor
PRSET (Lci3A-R22) e a seqliéncia do respectivo fragmento
protéico (rLci3A-R22) estdo mostradas nas SEQ ID NO: 9 e
SEQ ID NO: 10, respectivamente. Da mesma forma, as
seqiiéncias de nucleotideos e aminodcidos dos segundo
fragmento subclonado no vetor de expressdo, Lci3A-R3, estéao
descritas nas SEQ ID NO: 11 e SEQ ID NO: 12,
respectivamente. Conforme ilustrado na Figura 1B os Lci3A-
R22 e Lci3A-R3 variam quanto ao nuUmero de repetig¢des do
segmento de 14 aminodcidos e a extensdo da seqiéncia C-
terminal nao repetitiva contidos em cada proteina

recombinante.
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A proteina Lci4 é codificada por um gene identificado
no banco de sequéncias do genoma de L. infantum com o
numero de acesso LinJ36 V3.3690. Este gene codifica para
uma proteina altamente conservada em eucariotos, denominada
de poli-ubiquitina, e previamente descrita em outras
espécies de Leishmania. Esta proteina contém multiplas
repeticdes (nove ao todo na proteina de L. infantum) da
seqiiéncia que codifica a ubiquitina, de 76 aminoacidos, que
em células eucaridticas é ligado covalentemente a
diferentes proteinas. A ligacdo a ubiquitina pode servir
como sinal para degradagdo de proteinas, pelo complexo
proteasoma, ou ainda para seu transporte a diferentes
compartimentos subcelulares. O fragmento protéico da Lci4
codificado pelo clone por nés isolado, o rLcidA, compreende
as ultimas duas cdépias completas da ubiquitina mais um
terco da cépia anterior, totalizando 173 aminoacidos. A
seqiiéncia da ubiquitina ¢é altamente conservada e nao
existem diferencas significativas na sua seqiiéncia de
aminoacidos gquando se compara com outras seqiiéncias de
eucariotos. A seqiiéncia completa de nucleotideos do gene
Lci4 (LinJd36 V3.3690) esta mostrada na SEQ ID NO: 13 e a
seqiéncia de aminodcidos correspondente estd mostrada na
SEQ ID NO: 14. J& a sequéncia de nucleotideos do inserto
Lcid4A, subclonado no vetor pRSET e utilizado na producdo da
proteina recombinante, assim como a seqiéncia de
aminoacidos correspondente estdo representadas nas SEQ 1ID
NO: 15 e SEQ ID NO: 16, respectivamente. Representacgdes

esquematicas da seqiiéncia protéica completa e do
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polipeptideo recombinante rLci4A podem ser observadas na
Figura 1C.

O gene Lci5 é o mesmo representado no GeneDb de L.
infantum com o numero de acesso LinJ33_V3.3230. Este gene
codifica para uma proteina hipotética cuja seqiiéncia ainda
precisa ser revisada, tendo em vista que a sua fase de
leitura se encontra interrompida por cdédons de terminacao
da traducdo, embora ela se inicie com uma seqiéncia
continua de 7665 pb. Uma representacdo esquematica dos
primeiros 4,5Kb desta seqiiéncia codificadora pode ser
observada na Figura 1D e demonstra sua organizagdo em
segmentos repetitivos de duas classes distintas. O cDNA
Lci5A codifica para um trecho desta regido englobando 4 dos
dominios repetitivos de 148 aminodcidos, totalizando 2025
pb. A seqiiéncia integral dos ~7,6Kb da primeira fase de
leitura completa estd representada na SEQ ID NO 17 e a
seqiiéncia de aminodcidos correspondente representada na SEQ
ID NO 18. J& a seqiiéncia de nucleotideos do inserto LcibA e
a seqgiliéncia de aminoadcidos por ele codificada estéo
representadas nas SEQ ID NO: 19 e SEQ ID NO: 20,
respectivamente. A seqiiéncia de nucleotideos do primeiro
fragmento clonado no vetor pRSET (Lci5A-I) e a seqliéncia do
respectivo fragmento protéico (rLci5A-I) estdo mostradas
nas SEQ ID NO: 21 e SEQ ID NO: 22, respectivamente. Da
mesma forma, as seqiiéncias de nucleotideos e aminodcidos
dos segundo fragmento subclonado no vetor de expressao,
Lcib5A-II, estdo descritas nas SEQ ID NO: 23 e SEQ ID NO:
24, respectivamente. Os dois fragmentos recombinantes,

totalizando 305 e 156 aminoadcidos, consistem de uma e duas
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coépias, respectivamente, do segmento repetitivo da proteina
e tem a mesma extremidade N-terminal. A representagao
esquematica destes polipeptideos recombinantes também esta
ilustrada na Figura 1D.

A proteina Lci6 ¢é <codificada pelo mesmo gene
identificado no banco de sequiéncias do genoma de L.
infantum com o numero de acesso LinJ26_V3.1950. Este gene
codifica para o ortdélogo de Leishmania da proteina
denominada GB4, uma proteina descrita previamente em
Trypanosoma brucei e que se associa a proteinas de
microtibulos de citoesqueleto. Em T. brucei esta proteina é
codificada por um gene muito grande, composto por inumeras
repetigdes de 600 pb, porém sua forma madura é de 28 kDa
(Rindisbacher, L., Hemphill, A., and Seebeck, T. (1993). A
repetitive protein from Trypanosoma brucei which caps the
microtubules at the posterior end of the cytoskeleton.
Mol .Biochem.Parasitol. 58, 83-96). Em L. chagasi/infantum o
seu homdélogo também é codificado por um gene muito grande
(7599 pb), mas as seqliéncias repetidas ndo sao téo
conservadas como em T. brucei. A seqiéncia completa de
nucleotideos do gene Lcié6 esta mostrada na SEQ ID NO: 25 e
a sequéncia de aminodcidos correspondente estd mostrada na
SEQ ID NO: 26. Ja a seqliiéncia de nucleotideos do fragmento
Lci6A, subclonado no vetor pRSET, e utilizado na produg¢ao
da proteina recombinante, assim como a seqiéncia de
aminodcidos correspondente estdo representadas nas SEQ 1ID
NO: 27 e SEQ ID NO: 28, respectivamente. A representacao
esquematica do polipeptideo rLci6A, ilustrando os varios

motivos repetitivos pode ser observada na Figura 2A.
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A proteina Lci7 é <codificada pelo mesmo gene
identificado com o acesso LinJ08 V3.1020 no genoma de L.
infantum. Este gene codifica para a proteina induzida pelo
stress stil, originalmente descrita em L. major. O uso
desta proteina para fins de imunizacdo como componente de
uma vacina contra Leishmaniose estd previsto nas patentes
US6.365.165, US6.613.337 e US6.709.661. Seu wuso para
diagnéstico, entretanto, nao esta explicitado naé
reivindicag¢des das referidas patentes. Esta proteina sera
discutida nesta patente entdo apenas no que concerne a sua
utilizacdo para fins de diagndéstico. A seqgiiéncia completa
de nucleotideos do gene Lci7 estd mostrada na SEQ ID NO: 29
e a seqiliéncia de aminodcidos correspondente estd mostrada
na SEQ ID NO: 30. J& a seqiiéncia de nucleotideos do
fragmento Lci7A, subclonado no vetor pRSET, e utilizado na
producdo da proteina recombinante, assim como a seqgléncia
de aminodcidos correspondente estdo representadas nas SEQ
ID NO: 31 e SEQ ID NO: 32, respectivamente.

A proteina Lci8 é codificada pelo mesmo gene
identificado no banco de seqiiéncias do genoma de L.
infantum com cédigo de acesso LinJ32 V3.2420. A principal
caracteristica desta proteina é seu segmento central que
consiste de 61 repeticdes de 10 aminodcidos codificadas por
fragmentos de DNA idénticos flanqueados por sitios para a
enzima de restrigcdo Bgl I. Este segmento central é
flanqueado por regides N- e C-terminais de 331 e 242
aminoacidos de extensdo, respectivamente. A Lci8 possui
ortélogos identificados nos genomas de L. major e de

espécies de Trypanosoma. Seu ortdlogos de T. brucei € uma
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proteina de membrana intracelular, possivelmente associada

ao transporte vesicular (Lee, M.G., Russell, D.G.,
D'Alesandro, P.A. and Van der Ploeg, L.H. (1994) .
Identification of membrane-associated proteins in

Trypanosoma brucei encoding an internal, EARLRAEE amino
acid repeat. J Biol Chem. 269, 8408-15). A seqliéncia de
nucleotideos do gene Lci8 estd mostrada na SEQ ID NO: 33 e
a seqiéncia de aminodcidos correspondente esta mostrada na
SEQ ID NO: 34. A seqiiéncia de nucleotideos do segmento do
clone Lci8A clonado no pRSET e a seqiéncia do respectivo
fragmento protéico recombinante (Lci8A-I e rLci8A-I) estéao
representadas nas SEQ ID NO: 35 e SEQ ID NO: 3o,
respectivamente. A representacdo esquematica do gene Lci8 e
do clone Lci8A, ilustrando o segmento central e os motivos
repetitivos pode ser observada na Figura 2B.

O gene Lci9 ndo é representado por uma unica regido
codificadora devidamente anotada nas sequéncias gendmicas
de L. infantum, embora segmentos idénticos as seqiliéncias
das extremidades do clone Lci9A sejam encontradas em dois
trechos distintos do cromossomo 28. Ja&4 em L. major um Unico
gene homélogo foi encontrado codificando para uma proteina
com extremidades N- e C-terminais curtas (169 e 97
aminodcidoes, respectivamente) e uma regido central
consistindo de 14 repetigdées de um motivo «com 25
aminodcidos seguida de outras 11 repetigcdes com um motivo
relacionado de 34 aminoacidos (LmjF28.3010). Esta proteina
possui ortdélogos <com baixa homologia em espécies de
Trypanosoma sendo que no caso de T. cruzi seu ortdélogo foi

avaliados quanto ao seu uso no diagnéstico de pacientes com
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doenca de Chagas (Gruber,A. and Zingales,B. (1993)

Trypanosoma cruzi: characterization of two recombinant

antigens with potential application in the diagnosis of
Chagas' disease. J. Exp. Parasitol. 76, 1-12). A seqiéncia
de nucleotideos do inserto do clone Lci9A com 13 repeticgdes
de 25 aminodcidos seguida de 11 —repetigdes com 34
aminoacidos, flanqueadas por trechos das extremidades nao
repetitivas, estd mostrada na SEQ ID NO: 37 e a seqléncia
de aminoacidos correspondente estad mostrada na SEQ ID NO:
38. Esta seqUéncia foi subclonada na sua totalidade no
pRSET gerando o <clone Lci9A-I. Ja a seqiéncia de
nucleotideos do segmento menor clonado no pRSET e a
seqiiéncia do respectivo fragmento protéico recombinante
(Lci9A-II e rLci9a-I11) estdo representadas nas SEQ ID NO:
39 e SEQ ID NO: 40, respectivamente. A representagao
esquemdtica do clone Lci9A de L. infantum, ilustrando o
segmento central, os motivos repetitivos e as proteinas
recombinantes produzidas pode ser observada na Figura 2C.
Lcil0 é codificada pelo mesmo gene identificado no
banco de segiiéncias do genoma de L. infantum com o numero
de acesso LinJ34 V3.2360, cujo sequenciamento ainda néo foi
concluido. Este gene codifica para uma proteina hipotética
de L. infantum e um ortdlogo pode ser identificado em
seqiiéncias gendmicas de Leishmania mas ndoc de T. brucei ou
T. cruzi. Recentemente o mesmo gene (identificado pelo seu
ntmero de acesso anterior no GeneDb - LinJ34.2140) foi
identificado em um outro rastreamento de biblioteca de
expressdo de L. infantum com soro de humanos ou hamsters

infectados com este protozoario (Goto, Y., Coler, R.N.,
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Guderian, J., Mohamath, R., and Reed, S.G. (2006). Cloning,
characterization, and serodiagnostic evaluation of
Leishmania infantum tandem repeat proteins. Infect.Immun.
74, 3939-3945), porém, nada além disso foi descrito para
essa proteina. Até o momento nada de conclusivo pode-se
inferir desta proteina a partir de sua seqiéncia de
aminoacidos, a ndo ser de que se trata de uma proteina que
contém multiplos dominios repetitivos de diferentes
tamanhos (variando de 68 a 198 aminoacidos) que se seguem a
uma regido N-terminal n&o repetitiva. A Figura 2D mostra
uma representacdo esquematica do clone Lcil0A com oOs
diferentes dominios repetitivos. Na mesma figura pode-se
observar o segmento que foi incluido na proteina rLcilOA-TII
e que inclui apenas uma pequena fragdo do segmento contendo
os dominios repetitivos. A seqiéncia de nucleotideos da
regido codificadora da Lcil0 estad mostrada na SEQ ID NO: 41
e a seqgiliéncia de aminodcidos correspondente esta mostrada
na SEQ ID NO: 42. A sequéncia de nucleotideos vdo clone
Lcil0OA (a mesma presente no inserto LcilOA-I) e a seqléncia
de aminoacidos do respectivo fragmento protéico
recombinante estdo representadas nas SEQ ID NO: 43 e SEQ ID
NO: 44, respectivamente. Da mesma forma as seqliéncias de
nucleotideos e de aminoacidos do fragmento Lcil0OA-II, estdo
representadas nas SEQ ID NO: 45 e SEQ ID NO: 46,
respectivamente.

A proteina hipotética Lci 11 é codificada pelo mesmo
gene identificado com o acesso LinJ35_V3.4030 no genoma de
L. infantum. Esta é uma proteina hidrofilica conservada em

diferentes espécies de [Leishmania mas com possiveis
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homélogos em espécies de Trypanosoma muito pouco
conservados. Esta proteina contém um provavel peptideo de
sinal na sua extremidade N-terminal sugerindo uma funcéao
extracelular de membrana ou secretada. Possui ponto
isoelétrico alto e é rica nos aminoacidos prolina,
glutamina, alanina e serina, que constituem 50% da proteina
e muitas vezes estdo organizados em repeticdes de 3 ou 4
residuos. A segqgiiéncia de nucleotideos do gene Lcill esta
mostrada na SEQ ID NO: 47 e a seqiéncia de aminoacidos
correspondente estd mostrada na SEQ ID NO: 48. A seqiiéncia
de nucleotideos do primeiro fragmento subclonado no vetor
PpRSET (LcillA-I) e a sequéncia do respectivo fragmento
protéico (rLcillA-I) estdo mostradas nas SEQ 1ID NO: 49 e
SEQ ID NO: 50, respectivamente. Da mesma forma, as
seqiiéncias de nucleotideos e aminoacidos do segundo
fragmento subclonado no vetor de expressao, LcillA-IT,
estdo descritas nas SEQ ID NO: 51 e SEQ ID NO: 52,
respectivamente, e as respectivas seqiiéncias do LcillA-TIIT
estdo mostradas nas SEQ IDs NOs: 53 e 54. Os trés
fragmentos recombinantes resultantes se iniciam apdés o
peptideo de sinal e compreendem trechos distintos da
proteina. O rLcillA-I compreende os aminoadcidos 47-667 da
proteina nativa, enquanto que o rLcillA-II compreende Os
aminoacidos 68-450 e o rLcillA-ITII compreende os
aminodcidos 444-667.

A proteina Lcil2, também hipotética, é codificada por
um gene cuja seqiiéncia no genoma de L. infantum possui o
nimero de acesso LinJ29 v3.0110. Esta proteina possui

ortélogos identificados nos genomas de L. major e de
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espécies de Trypanosoma. Em T. brucei seu ortdlogo parece
ser a proteina denominada de Tb-292, uma proteina de
membrana que parece se associar a regides situadas proéximas
ao nucleo e a bolsa flagelar do parasito. Recentemente esta
proteina foi identificada em uma andlise de bioinformatica
que buscou identificar proteinas contendo dominios
repetitivos no genoma de L. infantum e a regido contendo o
dominio repetitivo desta proteina foi reconhecida por soros
de individuos acometidos com leishmaniose visceral
[Goto,Y., Coler,R.N., and Reed,S.G. (2007). Bioinformatic
identification of tandem repeat antigens of thé Leishmania
donovani complex. Infect. Immun. 75, 846-851]. A proteina
de L. infantum é composta por uma regido N-terminal de
cerca de 160 aminoacidos seguido de um trecho contendo 30
motivos repetitivos de 8 aminoacidos e, ao final, uma
regido C-terminal bem mais extensa contendo possiveis
motivos trans-membrdnicos e totalizando cerca de 2.000
aminodcidos. A segiiéncia completa de nucleotideos do Lcil2
estd mostrada na SEQ ID NO: 55 e a seqiiéncia de aminoacidos
correspondente estid mostrada na SEQ ID NO: 56. A seqiéncia
de nucleotideos do primeiro fragmento subclonado no vetor
PRSET (Lcil2A-I) e a seqiéncia do respectivo fragmento
protéico (rLcil2A-I) estdo mostradas nas SEQ ID NO: 57 e
SEQ ID NO: 58, respectivamente. Da mesma forma, as
seqiiéncias de nucleotideos e aminoacidos dos segundo
fragmento subclonado no vetor de expressdo, Lcil2A-II,
estdo descritas nas SEQ ID NO: 59 e SEQ ID NO: 60,
respectivamente. Os dois fragmentos recombinantes se

iniciam no primeiro dos 30 motivos repetitivos, incluem
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todo o segmento repetitivo e parte da regido C-terminal. As
duas proteinas variam na sua extremidade C-terminal e
totalizam 928 e 534 aminodcidos para os polipeptideos
rLcil2A-I e rLcil2A-II respectivamente. A Figura 2E mostra
uma representacdo esquemadtica da proteina rLcilZ2A e das
duas proteinas recombinantes geradas a partir dos insertos
Lcil2A-I e Lcil2A-II.

O inserto ILcil3A codifica para parte de uma proteina
que corresponde a um homélogo mitocondrial da proteina de
choque térmico HSP70 de L. chagasi/infantum. A seqléncia
codificadora completa do Lcil3 estd esta identificado no

genoma de L. infantum com o) numero de acesso

'LinJ30_V3.2530. Embora a respectiva proteina Lcil3 também

pertenca a familia das HSP70s, a identidade entre a
seqiiéncia de aminoadcidos de Lcil3 e de Lcil (outra proteina
da familia HSP70) é inferior a 50%. A proteina Lcil3 ¢é
codificada por um dos quatro genes de HSP70 mitocondrial de
L. chagasi/infantum que, embora ndo sejam idénticos,
codificam para proteinas com um nivel de homologia igual ou
superior a 94% entre si [Campos, R.M., Nascimento, M.,
Ferraz, J.C., Pereira, M.M., Rocham P.0O., Thompson, G.M.,
Cysne-Finkelstein, L., Figueiredo, R.C., de Melo Neto, O.P.
(2008). Distinct mitochondrial HSP70 homologues conserved
in various Leishmania species suggest novel biological
functions. Mol. Biochem. Parasitol. 160, 157-162]. A
seqiiéncia completa de nucleotideos do gene Lcil3 esta
mostrada na SEQ ID NO: 61 e a seqliéncia de aminoacidos
correspondente estd mostrada na SEQ ID NO: 62. A seqiiéncia

de nucleotideos do fragmento subclonado no vetor pRSET



10

15

20

25

56

(Lcil3A) e a seqiéncia do respectivo fragmento protéico
recombinante (rLcil3A) estdo representadas nas SEQ ID NO:
63 e SEQ ID NO: 64, respectivamente.
Ensaios de “dipstick” para detecgdo de anticorpos anti-
Leishmania

Discos de papel de nitrocelulose foram individualmente
sensibilizados com os polipeptideos rLcilA, rLci2B, rLci3A,
rLci3B e rLciS5A como descrito a seguir. Amostra de cada
clone de bacteriéfagos Lambda ZAP codificando informagéao
para cada um dos polipeptideos rLcilA, rLci2B, rLci3A,
rLci3B e rLci5A foi misturada com suspensdo de E. coli,
meio de cultura contendo agar e isopropil-p-D-
tiogalactosideo (IPTG) e, depois, foi colocada em uma placa
de petri, para produgdo de cada proteina recombinantes
codificada. A quantidade de bacteridéfagos fol previamente
determinada, por titulacdo, para causar placas de lise
confluentes na camada de bactérias no final de um periodo
de incubacdo de 4 horas a 42°C e 12 horas a 37°C. Apdés um
periodo de incubagdo de quatro horas da mistura de
bacteriéfago-bactéria, discos de papel de nitrocelulose
foram justapostos a superficie do agar e incubados por 12
horas a 37°C, de maneira a serem sensibilizados com as
proteinas recombinantes produzidas. Como controle negativo
do antigeno ligado a fase sdlida, discos de nitrocelulose
foram sensibilizados com lisados de placas de agar nas
quais a E. coli foi infectada pelo bacteribéfago lambda ZAP
ndo recombinante. Promastigotas de L. chagasi/L. infantum,
obtidos de culturas de fase estacionaria em meio de

Schneider’s para células de inseto contendo 10% de soro
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bovino fetal, foram lisados a 4°C (como fonte de antigeno
de Leishmania) e wusados para sensibilizar papel de
nitrocelulose na concentragdo de 20 pg.de de PBS, em uma
incubacdo de 16 horas a 4°C. Sitios de ligagdo para
proteina possivelmente remanescentes nos discos de
nitrocelulose, sensibilizados com os antigenos
recombinantes ou controle, foram blogueados pela incubagdo
com 5% (m/v) de leite em pd desnatado em PBS (PBS-L) por
pelo menos uma hora a temperatura ambiente. Pequenos (8 x 2
mm) pedacgos retangulares dos discos de nitrocelulose
sensibilizados com os diferentes antigenos foram cortados e
colados transversalmente em uma uUnica fita de plastico
flexivel (dipstick de 8 x 700 mm), de forma a formar uma
matriz dos antigenos insolubilizados, dispostos lado a
lado, para serem simultaneamente testados no ensaio de
dipstick. A matriz de dipstick foi formada por: (i)
polipeptideos rLcilA, rLci2B, rLci3A, rLci3B e rLci5A em
lisado de E. coli; (ii) controle negativo de lisado de E.
coli; e (iii) controle positivo de lisado de Leishmania.
Sessenta e um soros de pacientes com leishmaniose visceral
parasitologicamente confirmada, e 14 soros de individuos
sadios de 4&rea nado-endémica, foram testados na matriz de
pedacos de papel de nitrocelulose, sensibilizados com
antigenos, descrita acima. Isto foi feito como descrito
abaixo. A matriz antigénica foi incubada com diluigdes de
soro a 1:400, em PBS-L contendo 0.05% de Tween 20 (PBS-LT),
por duas horas a temperatura ambiente. Depois de quatro
lavagens com PBS-T, a ligacdo de anticorpos aos antigenos

foi revelada por incubag¢des sucessivas com anticorpos anti-
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Fc de IgG humana conjugados a peroxidase (especifica para
IgG) e com uma mistura de perdxido de hidrogénio e o
cromégeno diaminobenzidina (Sigma-Aldrich), como descrito
anteriormente. A coloracdo de um dos pedagos de papel de
nitrocelulose que formavam a matriz antigénica era
considerada uma reacdo positiva conforme mostrada na Figura
4.

O resultado dos testes de 61 soros de pacientes com
leishmaniose visceral, e de 14 individuos sadios de regido
ndo-endémica, no ensaio de dipstick mostrou sensibilidade,
calculada a partir destes resultados, para os antigenos
rLci2B e rLciS5A de 73,8 % e 63,9 %, respectivamente, e a
especificidade para cada um dos antigenos foi de 100 %.
Expressido e purificagdo de antigenos recombinantes

A andlise eletroforética dos antigenos recombinantes
produzidos e purificados como descrito acima, realizada
para avaliar o grau de pureza desses antigenos, encontra-se
ilustrada na Figura 5. Os resultados mostrados nesta figura
sdo representativos do observado para os demais antigenos.
Em alguns casos observam-se mais de wuma banda que
provavelmente representam produtos de degradagdo do
polipeptideo sintetizado, uma vez que ndo sdo encontrados
com as demais proteinas recombinantes.

Uso de antigenos recombinantes em ensaios imunodiagnésticos
por ELISA

Pocos de placas de microtitulagdo de poliestireno com
96 pogos (Cliniplate, Thermo Labsystems, Helsinki,
Finlandia) foram sensibilizados com antigeno diluido em

100 pL de tampdo carbonato-bicarbonato de sédio a 0,1 M
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(Na,HCO3; a 15 mM e NaHCO; a 28 mM, pH 9.6), por 16 horas, a
4°C. Extrato total de antigenos de Leishmania
chagasi/infantum ou antigenos recombinantes de Leishmania
purificados foram usados nas concentracdes de 10 pg/mL e 2
a 5 pg/mL, respectivamente. Sitios de ligagdo de proteina
ndo ocupados por antigeno foram bloqueados com 200 uL/pogo
de leite desnatado a 5 % em PBS (m/v) por 1 h a 37°C. Os
pocos foram lavados trés vezes com PBS-T. Cem microlitros
dos soros diluidos [humanos 1:1.600, caninos 1:400 (Figura
13), 1:400 ou 1:200 (Figura 6), e murinos 1:200, Figuras
10 e 11, 1:5.000, Figura 9] em PBS-T contendo 10% de leite
desnatado, foram adicionados aos pogos em duplicatas. As
placas foram incubadas por 1 h, a 37° C. Amostras de soro
controle negativo e soro controle positivo fora; usadas em
cada ensaio. Os pocos das placas de microtitulagdo foram
lavados trés vezes com PBS-T. Foram utilizados 100 uL por
pog¢o de solucgao de anticorpos especificos para
imunoglobulina da classe IgG humana (diluida 1:15.000),
canina [diluida 1:1.000 (Figura 13) ou 1:1.200 (Figura 6)
ou murina (diluida 1:400 ou 1:4.000, foram lotes diferentes
de conjugado) conjugados a peroxidase (Sigma-Aldrich ou
Jackson Immunoresearch) conforme apropriado para o ensaio.
As placas foram incubadas por 1 h, a 37°C. Os pogos foram
lavados 3 vezes com PBS-T e a reagdo foi revelada pela
adicdo de 100 uL de tetrametilbenzidina (TMB; Sigma-
Aldrich) em tampdoc citrato/acetato, por 30 minutos, a
temperatura ambiente e ao abrigo de luz. A reacgdo
enzimatica foi interrompida pela adicdo de 50 uL de acido

sulfirico 4 M. A leitura de densidade Optica foi realizada
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com filtro de 450 nm. Os resultados foram expressos como
reciprocas e médias geométricas das reciprocas dos titulos
de soro.

Os resultados dos ELISAs com  Soros de caes
naturalmente infectados por Leishmania chagasi e soros de
cdes controle, inicialmente com os antigenos rLcilA,
rLci2B, rLcid4A, rLci6A, rLcilOA-II, rLci7A, rLcil2A-II e
rLcil3A e em seguida com os antigenos rLci5A-I, rLci8A-I,
rLci9A-I e rLcillA-I, estdo apresentados na Figura 6. As
sensibilidades e especificidades desses ELISAs, para cada
antigeno recombinante, nos grupos de soros testados,
encontram-se apresentadas na Tabela 2.

Os resultados do ELISA com 43 soros de pacientes com
leishmaniose visceral e 50 de individuos sadios, com o0s
antigenos rLcilA, rLci2B, rLci6A, rLci7A, rLcilOA-I e
rLcil2A-II, estdo apresentados na Figura 7.

Ensaios de “lateral flow” para detecgdo de anticorpos anti-
Leishmania

Para ilustrar ainda mais o uso da invengdo para a
deteccéao de anticorpos contra os polipeptideos
recombinantes, uma plataforma patenteada de ensaio de
lateral-flow (Chembio, EUA) foi utilizada para
desenvolvimento de um kit que permitiu a detecgdo de
anticorpos caninos contra os polipeptideos recombinantes.
Uma mistura em partes iguais dos antigenos rLcilA e rLciZB
foi utilizada para sensibilizar o fundo de um receptéculo'
na plataforma do kit. Volumes de 5 pL de soro ndo diluido
de 23 cdes com leishmaniose visceral parasitologicamente

confirmada, e de 10 cdes controle de uma area ndo-endémica,
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foram aplicados em um receptaculo na plataforma do kit,
seguidos por 40 plL de uma solugdo de lavagem. Depois de um
periodo de incubacdo de 5 minutos, a formagdo de linhas
visiveis na plataforma do kit indicou as reagdes positivas.

Um exemplo dos resultados obtidos com o teste de
“lateral flow”, produzido contra soros de cdes controle e
soros de <cades naturalmente infectados por Leishmania
chagasi (formacao de uma e duas bandas violetas,
respectivamente), estd ilustrados na Figura 8. A Tabela 3
apresenta um sumario dos resultados obtidos com o conjunto
de soros analisados.
Inducdo de resposta imune em camundongos por imunizagdo com
plasmideos e/ou antigenos recombinantes

Grupos de seis a 18 camundongos fémeas, ou fémeas e
machos, com idade entre 6 e 12 semanas foram injetados trés
vezes, com 21 dias entre cada duas séries de injecgdes
consecutivas, com:

i) 200 pL de salina ou 200 pL do polipeptideo rLci2B a
500 pg/mL em salina ou em saponina a 500 pg/ml, sendo
100 pL em cada flanco, por via subcutanea;

ii) 200 pL de salina, 200 pL de salina com saponina a
500 pg/ml, 200 pL do polipeptideo rLci2B a 500 pug/mL e
saponina a 500 pg/ml, 50 pg de plasmideo pBK-CMV sem
inserto ou 50 pg pBK-CMV-LciZ2B. Além disso, um grupo foi
injetado duas vezes com 50 pg pBK-CMV-LciZB e uma vez com
200 pL do polipeptideo rLci2B a 500 pg/mL e saponina a
500 pg/ml, com 21 dias entre cada duas injecgodes
consecutivas. As inje¢des de salina, salina/saponina e

rLci2B/saponina foram realizadas por via subcuténea
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enquanto que as injeg¢des de plasmideo foram realizadas por
via muscular, seguidas de eletroporagdo local (Mir, L. M.,
M. F. Bureau, et al.(1999) "High-efficiency gene transfer
into skeletal muscle mediated by electric pulses." Proc
Natl Acad Sci U S A 96(8): 4262-7; Lucas, M. L. and R.
Heller. (2001) "Immunomodulation by electrically enhanced
delivery of plasmid DNA encoding IL-12 to murine skeletal
muscle."” Mol Ther 3(1): 47-53};

iii) 50 plL de salina, 50 pg de pBK-CMV sem inserto ou
pBK-CMV-Lc3A. As injecdes foram realizadas por via
muscular, seguidas de eletroporagdo local;

iv) 50 pL de salina, 200 pg de plasmideo pBK-CMV sem
inserto ou 200 pg de uma mistura, com quantidades iguais,
dos plasmideos pBK-CMV-LcilA, pBK-CMV-Lci2B, pBK-CMV-Lci3A
e PpBK-CMV-Lci4A. As injecdes foram realizadas por via
muscular seguidas, ou ndo, de eletroporacdo local.

ELISAs para mensuracdo do titulo de anticorpos das
subclasses IgGl e IgG2a contra antigenos de Leishmania
foram realizados, essencialmente, conforme descrito
anteriormente, utilizando-se entretanto anticorpos de rato
especificos para IgGl ou IgG2a de camundongos conjugados a
biotina (Sigma-Aldrich) e um conjugado de avidina com
peroxidase (Sigma-Aldrich).

Camundongos injetados <com o ©polipeptideo rLciZ2B
produzem anticorpos especificos da classe IgG e das
subclasses 1IgG2a e IgGl, conforme dados apresentados na
Figura 9. Adicionalmente, esses animais desenvolvem
linfoproliferagdo e produgdo de interferon gama, bem como

de interleucina-5 (IL-5), apdés estimulacdo especifica in
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vitro. Estes resultados foram obtidos por meio de ensaios
de ELISA realizados com polipeptideo rLci2B, soros dos
camundongos e anticorpos anti-IgG (IgG), anti-IgGl (IgGl)
ou anti-IgG2a (IgG2a) conjugados a peroxidase. Os
resultados dos ensaios de linfoproliferacdo e de produgao
de interferon gama (IFN-y) e interleucina-5 (IL-5) por
esplendécitos foram obtidos apds estimulagdo in vitro com o
polipeptideo rLci2B. Ainda na Figura 9 e figuras seguintes,
as colunas e as barras correspondem a média e desvio padrao
(X+SD), respectivamente, de valores obtidos com pelo menos
cinco camundongos por grupo. A concentragdo de IL-5 foi
avaliada em “pool” de sobrenadante de esplenécitos
(*p<0,05).

Camundongos injetados com plasmideo codificando rLci2B
(pBK-CMV-LciZB) ou pBK-CMV-LciZB (administrados por
eletroporagao) e, posteriomente, injetados com o
polipeptideo rLciZ2B, como previamente aqui descrito,
produziram, respectivamente, pequena e moderada gquantidade
de anticorpos especificos da classe IgG (Figura 10). Os
animais injetados somente com pBK-CMV-LciZ2B ou pBK-CMV-
LciZ2B e rLci2B, desenvolveram anticorpos especificos
exclusivamente e predominantemente da subclasse IgG2a,
respectivamente (Figura 10). Além disso, esses animais
apresentam uma tendéncia a desenvolver linfoproliferacdo e
producdo de interferon gama, mas ndo de IL-5, apés
estimulacdo especifica 1in vitro. Nestes resultados, os
ELISAs foram realizados com extrato total de antigenos de

L.chagasi / L. infantum.
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Camundongos injetados com plasmideo codificando rLci3A
(pBK-CMV-Lci3A), como descrito anteriormente, desenvolveram
anticorpos especificos da <classe IgG, com moderada
quantidade de anticorpos da subclasse 1gG2a e pequena
quantidade da subclasse IgGl (Figura 11). Estes resultados
também foram obtidos por meio de ensaios de ELISA
realizados com extrato total de antigenos de L. chagasi /
L. infantum.

Camundongos injetados com uma mistura de plasmideos
codificando rLcilA, rLci2B, rLci3A e rLci4A (seguida de
eletrbporagéo - EL - ou nao) produziram anticorpos da
classe IgG e da subclasse IgG2a (Figura 12A, Figura 12B,
Figura 12C). Nesses ensaios os resultados dos ELISAS também
foram realizados com extrato total de antigenos de L.
chagasi / L. infantum.

Indugido de resposta imune em cdes por rLcilA e rLci2B
recombinantes em associagdo a saponina

Grupos de cdes foram formados com um macho e duas
fémeas (Gl), um macho e trés fémeas (G2) e um macho e duas
fémeas (G3). Esses animais foram injetados trés vezes, nos
dias 0, 21 e 42 do experimento, por via subcuténea, com 1
mL de salina com 1 mg de saponina (Gl) ou 200 pg de rLcilA,
200 pg de rLci2B e 1 mg saponina (G2 e G3), e com 0,5 mL de
salina (Gl e G2) ou 800 pg de plasmideo codificando
interleucina-12 canina de cadeia unica (pcDNA3.l-scca-IL12,
dos Santos, L. R., S. M. Barrouin-Melo, Chang, Y. F.;
Olsen, J.; McDonough, S. P.; Quimby, F.; dos Santos, W. L.;
Pontes-de—-Carvalho, L. C.: Oliveira, G. G. (2004)

Recombinant single-chain canine interleukin 12 induces
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interferon gamma mRNA expression in peripheral blood
mononuclear cells of dogs with visceral leishmaniasis. Vet
Immunol Immunopathol 98 (1-2) : 43-8] diretamente no
linfonodo popliteo drenante, para promover atividade
bioldégica intensa.

Cdes injetados com LcilA e Leci2B associados ou nao a
plasmideo codificando IL-12 canina de cadeia Junica,
produziram anticorpos da classe IgG reativos com extrato
bruto de antigenos Leishmania (Figura 13). Nesses ensaios
os resultados dos ELISAS foram realizados com extrato total
de antigenos de L. chagasi / L. infantum (extrato bruto),
rLcilA ou rLci2B, soros de cdes e anticorpos anti-IgG
conjugados a peroxidase. Na figura, cada simbolo e as
barras correspondem ao valor obtido para cada cdao e as
médias aritméticas dos grupos, respectivamente (*p<0,05).

Assim, verifica-se que a presente invengdao envolve
treze moléculas individuais de DNA que codificam as
proteinas Lcil, Lci2B, Lci3, Lci4, Lcib5, Lci6, Lci7, Lcis,
Lci9, LcilO, Lecill, Lcil2 e Lcil3 no protozodrio Leishmania
chagasi/Leishmania infantum e o uso delas, ou o uso de
proteinas recombinantes codificadas por elas, aplicac¢des na
drea de diagnéstico, terapéutica e vacinas. Na presente
invencdo, as moléculas individuais de DNA, bem como as
proteinas por elas codificadas, sao usadas para prevengao
da infeccdo por Leishmania chagasi/infantum e por outras
espécies de Leishmania capazes de causar doeng¢a no homem ou
em outros mamiferos, incluindo aqueles com importancia
veterindria, e para tratar doengas resultantes dessas

infec¢des. As proteinas recombinantes codificadas pelas
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moléculas de DNA sdo usadas para a deteccdo de anticorpos
especificos em amostras biolégicas, incluindo soro, plasma,
urina e saliva, obtidas de seres humanos e de outros
mamiferos, particularmente o cdo, visando a determinagdo do
diagnéstico de leishmaniose visceral ou a detecgcdao da

infec¢do causada por Leishmania.
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Tabela 2

Antigeno Sensibilidade Especificidade?
Extrato Total 92,8 % (39/42) 93,5 % (2/31)
rLcilA 92,5 % (37/40)° Ndo avaliada
rLci2B 92,5 % (37/40)° Ndo avaliada
rLcidA 100 & (17/17)¢ Ndo avaliada
rLci5A-1 87,5 % (18/21)° Ndo avaliada
rLci6A 69,8 % (30/43) 100 % (0/31)
rLci7A 51,2 % (22/43) 90,3 % (3/31)
rLci8A-1 100 & (6/6)° Ndo avaliada
rLci9A-T 71,4 % (15/21)° Nao avaliada
rLcilOA-I 74,4 % (32/43) 87,1 % (4/31)
rLcillA-T 76,2 % (16/21)° N3o avaliada
rLcil2A 90,7 % (39/43) 71,0 & (9/31)
rLcil3A 45,0 % (9/20) Ndo avaliada

® A especificidade da deteccdo de anticorpos anti-
Leishmania foi determinada pelo uso de amostras de soro de
cdes com Demodicose (Demodex canis), Babesiose (Babesia
canis) e Ehrlichiose (Anaplasma platys), diagnosticados por
exame parasitoldégico. Os valores entre parénteses
correspondem a numero de resultados positivos/numero de
amostras testadas. Amostras de soro de 14°, 15° ou 59 cies
sadios e de A&rea ndo endémica para leishmaniose foram

usados para definigdo do “cut off”.
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Tabela 3
Soros Reatividade
Cies infectados 18/23 (78%)
Controles 0/10 (0%)

Proporcdo de soros de cades infectados por Leishmania
chagasi (n=23) e de cdes ndo infectados (n=10) que reagiram
com uma mistura em partes iguais (massa/massa) dos

antigenos rLcilA e rLci2B no teste de “lateral flow”.
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informagcdo sobre

as

seqiiéncias da

a Tabela 4 mostra os numeros identificadores das

seqiiéncias com informacdo adicional sobre as mesmas.

Tabela 4

SEQ ID NO Informacdao Adicional Localizacgao
1 Seqiiéncia de nucleotideos do |5/UTR (1)...(162)
(LcilA) fragmento de cDNA incluindo |CDS (163)...(2127)
parte da 5’UTR e a CDS.
2 Seqgiiéncia de aminoadcidos do
(rLcilA) fragmento recombinante.
3 Seqiiéncia de nucleotideos do (CDS (1)...(1575)
(Lci2A) fragmento de cDNA incluindo |3’UTR (1576)...(1881)
parte da CDS e 3’UTR.
4 Seqiiéncia de aminoacidos do
(rLci2An) fragmento recombinante.
5 Seqiiéncia de nucleotideos do [CDS (1)...(882)
(Lci2B) fragmento de cDNA incluindo |3’UTR (883)...(1188)
parte da CDS e 3’UTR.
6 Seqiiéncia de aminodcidos do
(rLci?2B) fragmento recombinante.
7 Seqgiiéncia de nucleotideos do |CDS (1)...(1633)
(Lci3A) fragmento de cDNA incluindo | Lci3A-R22 (2)...(1282)
parte da CDS e 3'UTR. LcidA~R3 (800)...(1630)
3’UTR (1634)...(2242)
8 Seqgiiéncia de aminoacidos do
(rLci3A) fragmento recombinante.
9 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci3A-R22) fragmento génico gque codifica
a proteina recombinante
10 Seqiiéncia de aminoacidos do
(rLci3A-R22) fragmento recombinante
11 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci3A-R3) fragmento génico que codifica
a proteina recombinante
12 Seqiiéncia de aminodcidos do
(rLci3A-R3) fragmento recombinante
13 Seqgiiéncia de nucleotideos do |CDS (1)...(2055)
(Lcid) gene completo incluindo CDS e | 3’UTR (2056)...(3696)
3’ UTR.
14 Seqiiéncia de aminocacidos
(Lcid) completa.
15 Seqiiéncia de nucleotideos do |CDS (1)...(522)
(LcidA) fragmento de cDNA incluindo | 3’UTR (523)...(2163)
parte da CDS e 3'UTR.
16 Seqiiéncia de aminoacidos do

(rLcidh)

fragmento recombinante.
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Lci5A (1456)...(3480)

17 | Sequéncia de nucleotideos da
(Lci5) | 1= cDS completa. | Lci5A-I (2482)...(3396)
| Lei5A-IT(2482)...(2941)
18 | Seqgiiéncia de aminoacidos da 1°
(Lcih) | CDS completa. |
19 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci5A) cDNA
20 Seqliéncia de aminoacidos do
(rLcibA) fragmento codificado pelo
cDNA.
21 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci5A-1) 1° fragmento recombinante.
22 Seqiiéncia de aminoacidos do 1°
(rLci5A-I) fragmento recombinante.
23 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci5A-II) 2° fragmento recombinante.
24 Seqiiéncia de aminodcidos do 2°
(rLci5A-1I1) fragmento recombinante.
25 Seqiiéncia de nucleotideos do | Lci6A (802)...(4641)
(Lcié6) gene completo.
26 Seqiiéncia de aminocacidos
(Lcié6) completa.
27 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci6A) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
28 Seqiiéncia de aminoadcidos da
(rLci6A) proteina recombinante.
29 Seqiiéncia de nucleotideos do | Lci7A (303)...(1736)
(Lci7) gene completo.
30 Seqiéncia de aminodcidos
(Lci7) completa.
31 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lci7A) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
32 Seqiiéncia de aminoacidos da
(rLci7A) proteina recombinante.
33 Lci8 Seqiiéncia de nucleotideos | Lci8A-I (580)...(3723)
(Lci8) do gene completo
34 Lci8 Segqiiéncia de aminoacidos
(Lci8) completa
35 Seqiiéncia de nucleotideos do
(LciBA-1I) fragmento génico que codifica
a proteina recombinante.
36 Seqiiéncia de amindacidos da
(rLci8A-I) proteina recombinante.
37 Seqiiéncia de nucleotideos do | Lci9A-I (2)...(2398)
(LciBA) fragmento génico completo. Lci9A-ITI(2)...(1099)
38 Seqiiéncia de amindacidos da
(Lci9A) proteina codificada pelo
fragmento génico.
39 Seqgiiéncia de nucleotideos do
(Lci9A-II) fragmento que codifica a

proteina recombinante.
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40 Seqgiiéncia de amindacidos da
(rLci9A-II) |proteina recombinante.
41 Seqiéncia de nucleotideos de | LcilOA-I (1210)...(3816)
(Lcil0) CDS incompleta. LcilOA-II(1210)...(2148)
42 Seqgiiéncia de aminoacidos de
(LcilO) CDS incompleta.
. 43 Seqiiéncia de nucleotideos do
(LcilOA-I) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
44 Seqiéncia de aminoacidos da
(rLcilOA-I) proteina recombinante.
45 Seqiiéncia de nucleotideos do
(LcilOA-II) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
46 Seqgiiéncia de aminoacidos da
(rLcilOA-II) proteina recombinante.
47 Seqiiéncia de nucleotideos da | LecillA-I (357)...(2220)
(Lcill) CDS. LecillA-IT (420)...(1568)
LcillA-III (1548)...(2220)
48 Seqiiéncia de amindacidos da
(Lcill) proteina completa.
49 Seqiéncia de nucleotideos do
(LcillA-T1) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
50 Seqiiéncia de amindacidos da
(rLcillA-I) proteina recombinante.
51 Seqiiéncia de nucleotideos do
(LcillA-II) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
52 Seqgiiéncia de amindacidos da
(rLcillA-I1I) proteina recombinante.
53 Seqiiéncia de nucleotideos do
(LcillA-III) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante.
54 Seqiiéncia de amindacidos da
(rLcillA-III) | proteina recombinante.
55 Seqgiiéncia de nucleotideos de | Leil2A-I (457)...(3240)
(Lcil2) CDs. Lcil2A-IT (457)...(2058)
56 Seqiiéncia de aminoacidos de
(rLcil2) CDS.
57 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lcil2A-1) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante
58 Seqiiéncia de aminocacidos da
(rLcil2A-1I) proteina recombinante
59 Seqiiéncia de nucleotideos do
(Lcil2A-I1) fragmento génico que codifica
para a proteina recombinante
60 Seqiéncia de aminoacidos da
(rLcil2A-1I1) proteina recombinante
61 Segiiéncia de nucleotideos da | Lecil3A (835)...(1839)

(Lcil3)

CDS completa.




73

62 | Seqiiéncia de aminoacidos de’
(Lcil3) | cDs. |
63 . | Seqgiiéncia de nucleotideos do
(Lcil3A) fragmento de cDNA que codifica
para a proteina recombinante.
64 Seqiiéncia de aminoacidos da
(rLcil3A) proteina recombinante

Assim, a descricdo da presente invencdo demonstra que
uso de antigenos recombinantes diferentes obtidos a partir
de genes de Leishmania chagasi/Leishmania infantum
identificam, detectam e quantificam anticorpos especificos
em material bioldgico obtido de seres humanos, de caes e de
outros hospedeiros vertebrados da Leishmania.

Deve ficar claro que a presente inven¢gdo nao esté
limitada as concretizagdes aqui descritas. Aqueles com
habilidade na técnica irdo perceber que, qualquer
caracteristica particular introduzida, deve ser entendida
apenas como algo que foi descrito para facilitar a

compreensdo.




LISTAGEM SEQUENCIA

I) Depositante
a) Nome: Fundacdo Oswaldo Cruz
b) Endereco: Av. Brasil, 4365, Castelo Mourisco, sala 05,

Manguinhos - 21045-900 - Rio de Janeiro - RJ
II) Dados da Prioridade Unionista: -

III) Titulo: USO DE ANTIGENOS DE LEISHMANIA EM METODO
DIAGNOSTICO, VACINA E TERAPIA PARA LEISHMANIOSE

IV) Numero de Sequéncias: 64

V) Formato para leitura em computador:
a) Meio: CD ROM

b) Computador: compativel com IBM PC.

c) Sistema operacional: PC-DOS/MS-DOS.

1) Informacdo para a SEQ ID NO:1
LcilA Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento de cDNA

incluindo parte da 5’UTR e a CDS.
I) Caracteristicas da seqgiiéncia:
a) Comprimento: 2127

b) Tipo: DNA
c) Organismo: Leishmania chagasi
d) Localizacédo: 5'UTR (1)...(162)

CDS (163)...(2127)

GATCCTAAACACGCACTCGCACTCAAGCTGTCCGAAGAGAACACATACGCGCACAGGCATACGTCTCTICT
CGCTCTGCGCTCTATTACGTAACCCTATAACCACCCTCCTCCCCCCACCCCCCATCCCACACGCACATAC
ACACACGACCACTGCCGCAGAGATGACATTCGACGGCGCCATCGGCATCGACCTGGGCACGACGTACTCG
TGCGTGGGCGTGTGGCAGARCGAACGCGTGGATATCATCGCGAACGACCAGGGCAACCGCACGACACCGT
CGTACGTTGCGTTCACGGACTCGGAGCGCCTGATCGGCGATGCCGCGAAGAACCAGGTGGCAARTGAACCC
GCACAACACGGTGTTCGACGCGAAGCGCCTGATTGGCCGCAAGTTCAACGACTCGGTTGTGCAGTCGGAC
ATGAAGCACTGGCCGTTCAAGGTGACGACGAAGGGCGACGACAAGCCCATGATTGCGGTGCAGTACCGCG
GCGAGGAGAAGACCTTCACGCCGGAGGAGATCAGCTCGATGGTGCTGCTGAAGATGAAGGAGACAGCGGA
GGCGTACCTGGGCAAGCAGGTGAAGAAGGCCGTGGTGACGGTGCCGGCGTACTTCAACGACTCGCAGCGC
CAGGCAACGAAGGACGCCGGCACGATTGCTGGCCTGGAGGTGCTGCGCATCATCAACGAGCCGACGGCGG
CGGCCATCGCGTACGGCCTGGACAAGGGCGACGACGGCAAGGAGCGCAACGTGCTGATCTTCGACCTTGG
CGGCGGCACGTTCGATGTGACGCTGTTGACGATCGACGGCGGCATCTTCGAGGTGAAGGCGACGAACGGC
GACACGCACCTTGGCGGCGAGGACTTCGACAACCGCCTCGTCACGTTCTTCACCGAGGAGTTCAAGCGCA
AGAACAAGGGTAAGAACCTGGCGTCGAGCCACCGCGCGCTGCGCCGTCTGCGCACGGCGTGCGAGCGCGL
GAAGCGCACGCTGTCGTCCGCGACGCAGGCGACGATCGAGATCGACGCGTTGTTCGAGAACGTTGACTTT
CAGGCCACCATCACGCGCGCGCGCTTCGAGGAGCTGTGCGGCGACCTGTTCCGCAGCACGATCCAGCCGG
TGGAGCGCGTGCTGCAGGACGCGAAGATGGACAAGCGCTCCGTGCACGACGTGGTGCTGGTGGGCGGGTC
AACGCGCATCCCGAAGGTGCAGTCCCTCGTGTCGGACTTCTTCGGCGGCAAGGAGCTGAACAAGAGCATC
AACCCCGACGAGGCTGTCGCGTACGGCGCGGCGGTGCAGGCCTTCATCCTGACGGGCGGCAAGAGCAAGC
AGACGGAGGGCCTGCTGCTGCTGGACGTGACGCCGCTGACGCTGGGCATCGAGACGGCCGGCGGCGTGAT
GACGGCGCTGATCAAGCGCAACACGACGATTCCGACCAARGAAGAGCCAGATCTTCTCGACGTACGCGGAC
AACCAGCCCGGCGTGCACATCCAGGTCTTCGAGGGCGAGCGCGCGATGACGAAGGACTGCCACCTGCTGEG
GCACGTTCGACCTGTCCGGCATCCCGCCGGCGCCGCGCGGTGTGCCGCAGATCGAGGTGACGTTCGACCT
GGACGCAAACGGCATCCTGAACGTGTCCGCGGAGGAGAAGGGCACCGGCAAGCGCAACCAGATCACCATC
ACCAACGACAAGGGCCGGCTGAGCAAGGACGAGATCGAGCGCATGGTGAACGACGCGATGAAGTACGAGG
CGGACGACAGGGCGCAGCGCGACCGCGTGGAGGCAARAGAACGGCCTGGAGAACTACGCGTACTCGATGAA
GAACACGCTCGGCGACTCGAACGTGTCCGGCAAGCTGGACGATAGCGACAAGGCCACGCTGAACAAGGAG



ATCGACGTGACGCTGGAGTGGCTGAGCAGCAACCAGGAGGCGACGAAGGAGGAGTACGAGCACAAGCAGA
AGGAGCTGGAGAGCGTATGCAACCCGATCATGACCAAGATGTACCAGAGCATGGGCGGTGCTGGGGGCGG
CATGCCCGGCGGTATGCCGGACATGAGCGGCATGAGCGGTGGTGCGGGCCCGGCCGGCGGTGCGTCCTCT

GGCCCCAAGGTCGAGGAGGTCGACTAA

2) Informacdo para a SEQ ID NO:2
LcilA Seqiiéncia de aminodcidos do fragmento recombinante.

I) Caracteristicas da seqiiéncia:
a) Comprimento: 708

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

DPKHALALKLSEENTYAHRHTSLSLCALLRNPITTLLPPPPIPHAHTHTTTAAEMTFDGAIGIDLGTTYS
CVGVWQNERVDIIANDQGNRTTPSYVAFTDSERLIGDAAKNQVAMNPHNTVFDAKRLIGRKFNDSVVQSD
MKHWPFKVTTKGDDKPMIAVQYRGEEKTFTPEEISSMVLLKMKETAEAYLGKQVKKAVVTVPAYFNDSQR
QATKDAGTIAGLEVLRIINEPTAAAIAYGLDKGDDGKERNVLIFDLGGGTFDVTLLTIDGGIFEVKATNG
DTHLGGEDFDNRLVTFFTEEFKRKNKGKNLASSHRALRRLRTACERAKRTLSSATQATIEIDALFENVDF
QATITRARFEELCGDLFRSTIQPVERVLQDAKMDKRSVHDVVLVGGSTRIPKVQSLVSDFFGGKELNKSI
NPDEAVAYGAAVQAFILTGGKSKQTEGLLLLDVTPLTLGIETAGGVMTALIKRNTTIPTKKSQIFSTYAD
NQPGVHIQVFEGERAMTKDCHLLGTFDLSGIPPAPRGVPQIEVTFDLDANGILNVSAEEKGTGKRNQITI
TNDKGRLSKDEIERMVNDAMKYEADDRAQRDRVEAKNGLENYAYSMKNTLGDSNVSGKLDDSDKATLNKE
IDVTLEWLSSNQEATKEEYEHKQKELESVCNPIMTKMYQSMGGAGGGMPGGMPDMSGMSGGAGPAGGASS

GPKVEEVD

3) Informacdo para a SEQ ID NO:3
Lci2A Segqiiéncia de nucleotideos do fragmento de cDNA

incluindo parte da CDS e 3’'UTR.

I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 1902

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacao: CDS (1)...(1575)
3’UTR (1576)...(1881)

TCCACTGCTGCTGCGAAGACGTCGGCGGAGCAGGACCGCGAGAGGATGAGGGTCACGTTGGAGGAGCGGC
TGCGCGTCGCTGAGTTGCGCGCTGCGGAGCTGGCGGGAGTGCTGGAGGCCACTGCTGCTGCGAAGACGTC
GGCGGAGCAGGATCGTGAGAGGACGAGGACCACGTTGCAGGAGCAGCTTCGCGAATCCGAGGCGCGCGCT
GCGGAGCTGAAGGCCGAGCTGGAGGCCACTGCTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGAAGGACCGCGAGARCA
CGAGGGCTGCTCTGGAGGAGAAGCTAAGGGGCACCGAGGCGCGCGCTGCGGAGCTGGAAGCCCGCCTAAA
GGCTATCGCTGCGACABAGGCGTCGATCGAGCAGGAGAGGGAGAGCTCGATGGCTTCTCTGGAGGARAGG
CTAAGGGGCTCTGAGGCGCGCGCTGCGGAGCTGGCAGCTCGGCTAARGGCTGCTGTTGCTGCGARGTCGT
CGGCGGAGCAGGAACGTGAGAACACGAGGGTGACGTTGGAGCAGCAGCTTCGCGAATCCGAGAAGCGCGC
TGCGGAGCTGGCGAGTCAGCTGGAGTCCACTGCTGCTGCGAAGACGTCGGCGGAGCAGGACCGCGAGAAC
ACGAGGGCCACGCTAGAGCAGCAGCTTCGCGAATCCGAGGAGCGCGCTGCGGACGTGAAGGCCGAGCTGG
AGGCCACTGCTGCTGCGAAGACGTCGGCGGAGAAGGACCGCGAGARCACGAGGGCTGCTCTGGAGGAGAA
GCTAAGGGGCACCGAGGCGCGCGCTGCGGAGCTGGCGGCCCGCCTARAGGCTATTGCTGCGATGARAGGCG
TCGATGGTGCAGGAGCGGGAAAGCGCGAGGGATGCTCTGGAGGARARGCTAAGGGGCTCTGAGGTGCGCG
CTGCGGAGCTGGCTGCTCGGCTAAAGGCTGCTGTTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGACCGCGAGAA
CACGAGGGCCACGCTAGAGCAGCGGCTTCGCGAATCCGAGGAGCGCGCTGCGGAGCTGGCGAGTCAGCTG
GAGGCCGCTGCTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGACCGCGAGAACACGAGGGCTGCTCTGGAGGAGA
AGCTAAGAGGCTCCGAGGAGCGCGCTGCGGAGCTGGGAACCCGTGTARAGGCTAGTTCTGCGGCGAAGGC
TTTGGCGGAGCAGGAGCGGGACAGGATAAGGGCTGCCCTGGAGGAGAAGT TGCGTGATTCGGAGGCGCGC
GCTGCGGAGCTGACGACCAAGCTGGAGGCCACTGTTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGAGCGGGAGA
ATATABRAGGTGGCTTTAGAGGAAGAATTGGTTGATGCAAGGGCGARATTGGCTGGAATGGAGGCGTCGTT
GAAGGAATCGAAGTTGGAGTTTGAAGGTCGTGTCGGGGAGCTTGAAGGAGAGTGCGAGAAGCTGAGGAAT
GATAAGGTCAGGTATGCGAARAARGGTTCAATCGCTTGAGTATCAGATGCGCATCGATGAGGCTCGACTGA
AGGCGCGTCGTGATGCGGTTCATCGAAAGGAGTGAGGCGAGGATGTTATAGCGGAGAGCTCGTCGTTGTC
PTGATGGGGAGGTGTTCTGCTGCGTCGCCGGCGTTACTGTAATGGTTTTGCGGCGGTGGGTAGGGCGCGA



TGCTGTTCTGCTGATTTCTTATTATTATATCTCCAATATTATATTGACGACATCTGCGGACTGACACCTG
GCGCGCGGTCGTGACGGGAGTTGCTGACTGCGCATGCTCGGTTTACAGTACCGCAGACGATGCCGTCGTC
TTTTCGATTGCGAATCAGTGCTGCCGGTGGCTATGCCGCACTTTCATCGAGATGCTTTTCCAAAAARAAA

AAAAAAAAAARA

4) Informacdo para a SEQ ID NO:4

Lci2A Seqliéncia de aminoacidos do fragmento recombinante.
I) Caracteristicas da sequéncia:

a) Comprimento: 524

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

STAAAKTSAEQDRERMRVTLEERLRVAELRAAELAGVLEATAAAKTSAEQDRERTRTTLOEQLRESEARA
AELKAELEATAAAKSSAEKDRENTRAALEEKLRGTEARAAELEARLKAIAATKASIEQERESSMASLEER
LRGSEARAAELAARLKAAVAAKSSAEQERENTRVTLEQQLRESEKRAAELASQLESTAAAKTSAEQDREN
TRATLEQQLRESEERAADVKAELEATAAAKTSAEKDRENTRAALEEKLRGTEARAAELAARLKATIAAMKA
SMVQERESARDALEEKLRGSEVRAAELAARLKAAVAAKSSAEQDRENTRATLEQRLRESEERAAELASQL
EAAAAAKSSAEQDRENTRAALEEKLRGSEERAAELGTRVKASSAAKALAEQERDRIRAALEEKLRDSEAR
AAELTTKLEATVAAKSSAEQERENIKVALEEELVDARAKLAGMEASLKESKLEFEGRVGELEGECEKLRN
DKVRYAKKVQSLEYQMRIDEARLKARRDAVHRKE

5) Informagdo para a SEQ ID NO:5

Lci2B Seqiéncia de nucleotideos do fragmento de cDNA
incluindo parte da CDS e 3'UTR.

I) Caracteristicas da seqgiiéncia:

a) Comprimento: 1203

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi
d) Localizacéo: CDS (1)...(882)

3"UTR (883)...(1188)

GAGCTGGAGGCCACTGCTGCTGCGAAGACGTCGGCGGAGAAGGACCGCGAGAACACGAGGGCTGCTCTGG
AGGAGAAGCTAAGGGGCACCGAGGCGCGCGCTGCGGAGCTGGCGGCCCGCCTAAAGGCTATTGCTGCGAT
GAAGGCGTCGATGGTGCAGGAGCGGGAAAGCGCGAGGGATGCTCTGGAGGAAAAGCTAAGGGGCTCTGAG
GTGCGCGCTGCGGAGCTGGCTGCTCGGCTARAGGCTGCTGTTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGACC
GCGAGAACACGAGGGCCACGCTAGAGCAGCGGCTTCGCGAATCCGAGGAGCGCGCTGCGGAGCTGGCGAG
TCAGCTGGAGGCCGCTGCTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGACCGCGAGAACACGAGGGCTGCTCTG
GAGGAGAAGCTAAGAGGCTCCGAGGAGCGCGCTGCGGAGCTGGGAACCCGTGTAAAGGCTAGTTCTGCGG
CGAAGGCTTTGGCGGAGCAGGAGCGGGACAGGATAAGGGCTGCCCTGGAGGAGAAGTTGCGTGATTCGGA
GGCGCGCGCTGCGGAGCTGACGACCAAGCTGGAGGCCACTGTTGCTGCGAAGTCGTCGGCGGAGCAGGAG
CGGGAGAATATAAAGGTGGCTTTAGAGGAAGAATTGGTTGATGCAAGGGCGAAATTGGCTGGAATGGAGG
CGTCGTTGAAGGAATCGAAGTTGGAGTTTGAAGGTCGTGTCGGGGAGCTTGAAGGAGAGTGCGAGAAGCT
GAGGAATGATAAGGTCAGGTATGCGAAAAAGGTTCAATCGCTTGAGTATCAGATGCGCATCGATGAGGCT
CGACTGAAGGCGCGTCGTGATGCGGTTCATCGARAGGAGTGAGGCGAGGATGTTATAGCGGAGAGCTCGT
CGTTGTCTTGATGGGGAGGTGTTCTGCTGCGTCGCCGGCGTTACTGTAATGGTTTTGCGGCGGTGGGTAG
GGCGCGATGCTGTTCTGCTGATTTCTTATTATTATATCTCCAATATTATATTGACGACATCTGCGGACTG
ACACCTGGCGCGCGGTCGTGACGGGAGTTGCTGACTGCGCATGCTCGGTTTACAGTACCGCAGACGATGC
CGTCGTCTTTTCGATTGCGAATCAGTGCTGCCGGTGGCTATGCCGCACTTTCATCGAGATGCTTTTCCAA

AAAAAARAAAAAA

6) Informacgcdo para a SEQ ID NO:6

Lci2B Seqiéncia de aminodcidos do fragmento recombinante.
I) Caracteristicas da sequéncia:

a) Comprimento: 293

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi



ELEATAAAKTSAEKDRENTRAALEEKLRGTEARAAELAARLKAIAAMKASMVQERESARDALEEKLRGSE
VRAAELAARLKAAVAAKSSAEQDRENTRATLEQRLRESEERAAELASQLEAAAAAKSSAEQDRENTRAAL
EEKLRGSEERAAELGTRVKASSAAKALAEQERDRIRAALEEKLRDSEARAAELTTKLEATVAAKSSAEQE
RENIKVALEEELVDARAKLAGMEASLKESKLEFEGRVGELEGECEKLRNDKVRYAKKVQSLEYQMRIDEA

RLKARRDAVHRKE

7) Informacdo para a SEQ ID NO:7
Lci3A Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento de cDNA

incluindo parte da CDS e 3’'UTR.
I) Caracteristicas da seqiéncia:

a) Comprimento: 2265

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacéo: CDS (1)...(1633)
Lci3A-R22 (2)...(1282)
Lci4A-R3 (800)...(1630)
3’UTR (1634)...(2242)

GGCACGAGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGCCGAGCTGCAGAAGGCGCAGGAGGACGGE
GAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGG
CGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAAAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGG
CGATCTCGAAAAGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGGCGAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGEG
GAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACARCGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGG
CGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAAAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGE
CGATCTCGAAAAGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGCCGAGCTGCAGAAGGCGCAGGAGGACGEE
GAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGG
CGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAAAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGE
CGAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGGAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAAC
GAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAARAGG
CAGAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGGCGAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGGAGAGGCAGARGGC
CGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCC
GAGAGGCTGGCTGGTGAGCTGGCGGATAAGGATCCGGAGCTGGCTGCATTTCGGGAGAAGCGGCGTGCCG
CGCATGGAGCGCGCGCCGATGAGCCAGAGCTGGCTGCGGCCGACGGCATCTCGACGCGCAATGCCCGCGL
AGGTAGCCGAGGCCGCCCCGCTGCGCAGATAAACCCTGCCGCGGAGGCCGTCGACCCCGTCACTATCGCC
GCGGAGCCGCTGTACGCTGTCACGCTGGATGAGTACAAAGCCAAGCAGACCGCTCTTGAAAATGCAGTGG
AGGTGGCTTGTGCTGCTGAGGAGACTGTGAAGGAAAAGTTGAGGGAAAACTCAGATCTGATGGTAGAACT
CGAGRAAGGTACGCGATCAAGCTTATGAGATGGATCGTCGGCGCCARGAGGATGGTGCGGCCATGGAAGGG
GAGCTTCTTGTGGTGTTGATGGAGTTGAAGAAGCTGAAGGGAATCAATGATGCGCTGCTGGCGGTACTGC
GCGACAAGGAATGCGAAGTAAAGGAACTGCGCTATCACAATGAGCTTTGGGTGGATCCCACCGGGGACAA
GAAGCAGGTTGTGACACGGCACACTAARGATATTTGATGGARACTGGGAGAGGATTGTTCGCGAGCGTCCA
GAGGGCCTATTCGCAGCGTTTGTAATTGATTCTAGTAATGCATGCCACGTCCCCGGGGACARCATCAAAC
AAGTGAGCTTTGATCACGACTAAGTCGCGACTTTCTTGCTCGGGAGGCGGGTGATGTGTGGCGCAGTTTG
AGTGGCGAACGTATGGAAGAGCTGGAGGCGGGGGAACAGCTGCCCGAGCATTTGGCGAGCCCATTGCGCG
TTTGCACCACTCCTGCTCCCCCTCTGTTTTCACTCCCTCAACCTGCTTCCGCTTGCATTGTCTTTATCTC
GCCTACCTTGCGTGATCTCTACGGCGTTGAAGTAAAGTGTTGTGGTCGTGGTTTTTGTGTGTTTCTGTTT
GCAGATTCAGGAATAGTAGCCTGTGCTCTTTTTAGGAGGAGGTGGACTTTTCGCTCAGAGCGCATAGCGA
GGAGAGAAGGTTGAGAAAGATATGCATTGTCACATTTTCCACCGATGGCACTACTCACGCCTCTCCCCTT
CGTGTGTATGACATTGTTTGTATTGGTATGTCGGTAACATTGCGGGGCGATTTGTTGCGGTATCGCGTCC
GAGGGGCAGCTTAGAAGCGTTTCGCCGAAAGCGACCCCATGCAGGAATTGGTGGTCGTCACTGTTCAGCA
AAAGGAAACAGARAACAAGGCCCGCTGAGGTTGAAGGGGTGCCTTGTATGCTTAGAGAGCTAARATGTCC

ATAARAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA

8) Informacdo para a SEQ ID NO:8

Lci3A Segiiéncia de aminodcidos do fragmento recombinante.
I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 543

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi



ARERAQEEAETLAAELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAERLAG
DLEKAQEEAETLAGELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAERLAG
DLEKAQEEAETLAAELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAETLAG
ELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAETLAGELQKAQEDGERQKA
DNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGELADKDPELAAFREKRRAAHGARADEPELAAADGISTRNARA
GSRGRPAAQINPAAEAVDPVTIAAEPLYAVTLDEYKAKQTALENAVEVACAAEETVKEKLRENSDLMVEL
EKVRDQAYEMDRRRQEDGAAMEGELLVVLMELKKLKGINDALLAVLRDKECEVKELRYHNELWVDPTGDK
KQVVTRHTKIFDGNWERIVRERPEGLFAAFVIDSSNACHVPGDNIKQVSFDHD

9) Informacdo para a SEQ ID NO:9
Lci3A-R22 Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que

codifica a proteina recombinante.
I) Caracteristicas da seqiiéncia:
a) Comprimento: 1281

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

GCACGAGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGCCGAGCTGCAGAAGGCGCAGGAGGALGGEG
AGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGC
GCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGARAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGC
GATCTCGAAAAGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGGCGAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGALCGGGG
AGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGC
GCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAARAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGL
GATCTCGARAAGGCGCAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGCCGAGCTGCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGG
AGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGC
GCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAAAAGGCAGAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGGC
GAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGGAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACG
AGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCCGGCGATCTCGAAAAGGC
AGAGGAGGAGGCCGAGACACTGGCGGGCGAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGGAGAGGCAGAAGGCC
GACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACGAGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCG
AGAGGCTGGCTGGTGAGCTGGCGGATAAGGATCCGGAGCTGGCTGCATTTCGGGAGAAGCGGCGTGCCGC
GCATGGAGCGCGCGCCGATGAGCCAGAGCTGGCTGCGGCCGACGGCATCTCGACGCGCAATGCCCGCGCA
GGTAGCCGAGGCCGCCCCGCTGCGCAGATAAACCCTGCCGCGGAGGCCGTCGACCCCGTCACTATCGCCG
CGGAGCCGCTGTACGCTGTCACGCTGGATGAGTACAAAGCCAAGCAGACCGCTCTTGAAAATGCAGTGGA
GGTGGCTTGTGCTGCTGAGGAGACTGTGAAGGAAAAGTTGAGGGAAAACTCAGATCTGATGGTAGAACTC

GAGAAGGTACGCGATCAAGCT

10) Informagdo para a SEQ ID NO: 10

Lci3A~R22 Seqiéncia de aminoacidos do fragmento
recombinante.

I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 427

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

ARERAQEEAETLAAELOKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAERLAG
DLEKAQEEAETLAGELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAERLAG
DLEKAQEEAETLAAELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAETLAG
ELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGDLEKAEEEAETLAGELOQKAQEDGERQKA
DNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGELADKDPELAAFREKRRAAHGARADEPELAAADGISTRNARA
GSRGRPAAQINPAAFAVDPVTIAAEPLYAVTLDEYKAKQTALENAVEVACAAEETVKEKLRENSDLMVEL

EKVRDQA

11) Informagdo para a SEQ ID NO: 11
Lci3A-R3 Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica a proteina recombinante.



Caracteristicas da seqiéncia:
Comprimento: 831

Tipo: DNA

Organismo: Leishmania chagasi

QOO H

GAGCTCCAGAAGGCGCAGGAGGACGGGGAGAGGCAGAAGGCCGACAACCGCCAGCTGGCCAGCGACAACG
AGCGGCTGGCCACCGAGCTGGAGAGGGCGCAGGAGGAGGCCGAGAGGCTGGCTGGTGAGCTGGCGGATAA
GGATCCGGAGCTGGCTGCATTTCGGGAGAAGCGGCGTGCCGCGCATGGAGCGCGCGCCGATGAGCCAGAG
CTGGCTGCGGCCGACGGCATCTCGACGCGCAATGCCCGCGCAGGTAGCCGAGGCCGCCCCGCTGCGCAGA
TAAACCCTGCCGCGGAGGCCGTCGACCCCGTCACTATCGCCGCGGAGCCGCTGTACGCTGTCACGCTGGA
TGAGTACAAAGCCAAGCAGACCGCTCTTGAAAATGCAGTGGAGGTGGCTTGTGCTGCTGAGGAGACTGTG
AAGGAAAAGTTGAGGGAAAACTCAGATCTGATGGTAGAACTCGAGAAGGTACGCGATCAAGCTTATGAGA
TGGATCGTCGGCGCCAAGAGGATGGTGCGGCCATGGAAGGGGAGCTTCTTGTGGTGTTGATGGAGTTGAA
GAAGCTGAAGGGAATCAATGATGCGCTGCTGGCGGTACTGCGCGACAAGGAATGCGAAGTARAGGAACTG
CGCTATCACAATGAGCTTTGGGTGGATCCCACCGGGGACAAGAAGCAGGTTGTGACACGGCACACTAAGA
TATTTGATGGAAACTGGGAGAGGATTGTTCGCGAGCGTCCAGAGGGCCTATTCGCAGCGTTTGTAATTGA
TTCTAGTAATGCATGCCACGTCCCCGGGGACAACATCAAACAAGTGAGCTTTGATCACGAC

12) Informacdo para a SEQ ID NO: 12
Lci3A-R3 Seqiiéncia de aminoacidos do fragmento

recombinante.

I) Caracteristicas da seqgiiéncia:
a) Comprimento: 277

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

ELQKAQEDGERQKADNRQLASDNERLATELERAQEEAERLAGELADKDPELAAFREKRRAAHGARADEPE
LAAADGISTRNARAGSRGRPAAQINPAAEAVDPVTIAAEPLYAVTLDEYKAKQTALENAVEVACAAEETV
KEKLRENSDLMVELEKVRDQAYEMDRRRQEDGABRMEGELLVVLMELKKLKGINDALLAVLRDKECEVKEL
RYHNELWVDPTGDKKQVVTRHTKIFDGNWERIVRERPEGLFAARFVIDSSNACHVPGDNIKQVSFDHD

13) Informacdo para a SEQ ID NO: 13
Lcid4 Seqgiiéncia de nucleotideos do gene completo incluindo

CDS e 3'UTR.

I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 3696

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacao: CDS(1)...(2055)
3’UTR (2056)...(3696)

ATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCG
AGAACGTGAAGGCGAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGG
CAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGARGGAGTCCACGCTGCACCTGTTG
CTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGG
AGCCGAGCGACACGATCGAGAATGTGAAGGCCAAGATCCAGGACARGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCA
GCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAG
TCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGA
CGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGTGAAGGCCAAGATCCAGGACAAGGAGGG
CATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGAC
TACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGA
AGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGTGAAGGCCAA
GATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAG
GGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCG
GCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGAT
CGAGAATGTGAAGGCCAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCC
GGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGG
TGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGT



GGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGTGAAGGCCAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAG
CAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGTCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGG
AGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAA
GACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGTGAAGGCGAAGATCCAGGACAAGGAG
GGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGG
ACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGT
GAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGTGAAGGLG
AAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGG
AGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGG
CGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACLG
ATCGAGAACGTGAAGGCGAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCG
CCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAARCATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCT
GGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCTAATAAGTTTCGTAGGCTGTAGCGTGGTAGCATATGGGCTCTTCGCGT
TTTTTGCGTGCTACGATGTTGCTTATGGTACTCGTAGTGTACGCCTGAGTCTTCTCGGGAGCGTGTCGCT
GTTGTGGCGTGATGTGAATGAAARATGCTTCGGAAGGGCGAGGCGGTGATGTTTGCTGAGTTTTTATTCTA
GAATGTGACGCGGCGTTGTAGGATGTGTTCGGGCCCAGTGGAGTTCGGTGTTGTGTGCAGGCACTGATAA
TGCTTGTATGTGGATTCAGTATGCAGTACACGTTACGGGGACAAGATGAATATGCCAGAGGCAAGGGTCT
TTGTCGAGCCGCGTATTGGCCCTATGAGTGGATGAATGACTATCTTCTCGATATACGTCTCGCTCTCATT
GAAGGAAGTGGAGCACGAACTCATCCGTGAGCAGCGCGTCCGATGTGCAGGGAACTAGCAAGCGGCAAGG
GGTGAGGCAAGGTGGATGCGGTTCTACTTTGCTGAAARAAGATGCTAAAGGCTCTTATTGTTTGCTTGTG
GTGTGGCGAGAGGCTTTCTGCCCCGCCCGCTCTCCCCTGTGTGTGTCTGCACCTACCCTTCTCCAGCGCA
TCTTCTCTGTCGTGTGGCTTGCTCTCTTCACTGTCACCTCCGCTGTGTTTTTCTGCTCGCATTGTGTGCG
TGTTTTCCCCCCTTCTGTTTGGTGTGCATGTGCCCTCTGATCTGTTTCGCGCCACCCTGTTTTGTGCGTT
GTACGTGAGCTGTCTATAAAAGGACCGTGTGCGTGCTGCTGTATTCTCAGACGTGTGCATTTTCTTTTTC
CCACACCTGTTCTACCGTGCCGTGTATCAGACAAAGAGGGAGAGAGTTACTCCCGCGTGCGGATGTGAGA
GATGAAGAGGAAGCAGGGCAAGGGTACTGCGAAAGAATGGACGCGAGTCCTGAAGGGGTGAGGAGAACCG
CGCAAGACGCCGCTGGCGGTGCTGCGGCGGTGGGCACGAGGATTTGCGAAACCGACGGTCACTGTAGGAG
TGCTCGTGCCGTTGTGGAGGTTCTTTGGGGCCTTGTGTTCTGCGTTGTCATCCCCCCTCTTCATCTGCCC
GTCTTTTTTTCGAGTGTTCACACGCACCGACACTGTGCATCACTGCACCCTCTCTTCTCTCTCTACTCTC
TCTTGTATGGCATCATGTTTGCGACGCTTCAGCGTGGGCAGCTCGTGGAACGCACTGTAGCTGCATCTTC
CTCTTTTACTCTTGCCTATTTCACTGTTTCTTCTGCGCTCAGCACACCCATCTACTTATATCTCTCCATC
TATATATATATATGTGTGTGTGTATGTGCGCGCCTGTGTTTTGTGCATGCTCCACCGAAGCGCCGACCCC
TTCCCCCACTACCACTTCARAACACCACCCTTTTTCTTCGGTTTTTGTTTGTGTGTACATCTGCCAGCCT
GTCGTTGGGCAAACCCCTGGTGCCCGCCCCTGTCTATCTGTTGCGCCTGGGTGCGCACGTTCGAGGCGGC
TGATCTCTCTCTCTTTCTCTGACACCCCCTTCTTTATGAGCCTCATCCCGGATACGGTGACGGGGAGAGG
GTCGAGAGGTGGGGAGGTGCTGTACGCACATACGTGTGTGTCTGGACAGAATAAAA

14) Informagdo para a SEQ ID NO: 14
Lci4 Seqiéncia de aminodcidos completa.
I) Caracteristicas da sequiéncia:

a) Comprimento: 684

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQRLIFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLL
LRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQRLIFAGKQLEEGRTLSDYNIOQKE
STLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQRLIFAGKQLEEGRTLSD
YNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQORLIFAGKQLEE
GRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQRLIFA
GKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQ
QRLIFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKE
GIPPDQQORLIFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKA
KIQDKEGIPPDQQRLIFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDT
IENVKAKIQDKEGIPPDQQORLIFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGG

15) Informagdo para a SEQ ID NO: 15

LcidA Sequiéncia de nucleotideos do fragmento de CcDNA
incluindo parte da CDS e 3’UTR.

I) Caracteristicas da seqliéncia:



a) Comprimento: 2177

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacéao: CDS(1l)...(522)
3'UTR (523)...(2163)

CTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCATGCAGA
TCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAGCGACACGATCGAGAACGT
GAAGGCGAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTGATCTTCGCCGGCAAGCAG
CTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGCTGCACCTGGTGCTGCGCC
TGCGCGGCGGCATGCAGATCTTCGTGAAGACGCTGACCGGCAAGACGATCGCGCTGGAGGTGGAGCCGAG
CGACACGATCGAGAACGTGAAGGCGAAGATCCAGGACAAGGAGGGCATCCCGCCGGACCAGCAGCGCCTG
ATCTTCGCCGGCAAGCAGCTGGAGGAGGGCCGCACGCTCTCGGACTACAACATCCAGAAGGAGTCCACGC
TGCACCTGGTGCTGCGCCTGCGCGGCGGCTAATAAGT TTCGTAGGCTGTAGCGTGGTAGCATATGGGCTC
TTCGCGTTTTTTGCGTGCTACGATGTTGCTTATGGTACTCGTAGTGTACGCCTGAGTCTTCTCGGGAGCG
TGTCGCTGTTGTGGCGTGATGTGAATGARAATGCTTCGGARGGGCGAGGCGGTGATGTTTGCTGAGTTTT
TATTCTAGRATGTGACGCGGCGTTGTAGGATGTGTTCGGGCCCAGTGGAGTTCGGTGTTGTGTGCAGGCA
CTGATAATGCTTGTATGTGGATTCAGTATGCAGTACACGTTACGGGGACAAGATGAATATGCCAGAGGCA
AGGGTCTTTGTCGAGCCGCGTATTGGCCCTATGAGTGGATGAATGACTATCTTCTCGATATACGTCTCGC
TCTCATTGAAGGAAGTGGAGCACGAACTCATCCGTGAGCAGCGCGTCCGATGTGCAGGGAACTAGCAAGC
GGCAAGGGGTGAGGCAAGGTGGATGCGGTTCTACTTTGCTGAARARRAGATGCTARAGGCTCTTATTGTTT
GCTTGTGGTGTGGCGAGAGGCTTTCTGCCCCGCCCGCTCTCCCCTGTGTGTGTCTGCACCTACCCTTCTC
CAGCGCATCTTCTCTGTCGTGTGGCTTGCTCTCTTCACTGTCACCTCCGCTGTGTTTTTCTGCTCGCATT
GTGTGCGTGTTTTCCCCCCTTCTGTTTGGTGTGCATGTGCCCTCTGATCTGTTTCGCGCCACCCTGTTTT
GTGCGTTGTACGTGAGCTGTCTATARAAGGACCGTGTGCGTGCTGCTGTATTCTCAGACGTGTGCATTTT
CTTTTTCCCACACCTGTTCTACCGTGCCGTGTATCAGACARAGAGGGAGAGAGTTACTCCCGCGTGCGGA
TGTGAGAGATGAAGAGGAAGCAGGGCAAGGGTACTGCGAAAGAATGGACGCGAGTCCTGAAGGGGTGAGG
AGAACCGCGCAAGACGCCGCTGGCGGTGCTGCGGCGGTGGGCACGAGGATTTGCGAAACCGACGGTCACT
GTAGGAGTGCTCGTGCCGT TGTGGAGGTTCTTTGGGGCCTTGTGTTCTGCGTTGTCATCCCCCCTCTTCA
TCTGCCCGTCTTTTTTTCGAGTGTTCACACGCACCGACACTGTGCATCACTGCACCCTCTCTTCTCTCTC
TACTCTCTCTTGTATGGCATCATGTTTGCGACGCTTCAGCGTGGGCAGCTCGTGGAACGCACTGTAGCTG
CATCTTCCTCTTTTACTCTTGCCTATTTCACTGTTTCTTCTGCGCTCAGCACACCCATCTACTTATATCT
CTCCATCTATATATATATATGTGTGTGTGTATGTGCGCGCCTGTGTTTTGTGCATGCTCCACCGARAGCGC
CGACCCCTTCCCCCACTACCACTTCAAAACACCACCCTTTTTCTTCGGTTTTTGTTTGTGTGTACATCTG
CCAGCCTGTCGTTGGGCAAACCCCTGGTGCCCGCCCCTGTCTATCTGTTGCGCCTGGGTGCGCACGTTCG
AGGCGGCTGATCTCTCTCTCTTTCTCTGACACCCCCTTCTTTATGAGCCTCATCCCGGATACGGTGACGG
GGAGAGGGTCGAGAGGTGGGGAGGTGCTGTACGCACATACGTGTGTGTCTGGACAGAATAARARARAARAA

AAAAAAA

16) Informagdo para a SEQ ID NO: 16

LcidA Seqiiéncia de aminoadcidos do fragmento recombinante.
I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 173

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

LSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQORLIFAGKQ
LEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGGMQIFVKTLTGKTIALEVEPSDTIENVKAKIQDKEGIPPDQQRL
IFAGKQLEEGRTLSDYNIQKESTLHLVLRLRGG

17) Informagdo para a SEQ ID NO: 17
Lci5 Seqiéncia de nucleotideos da 1% CDS completa.
I) Caracteristicas da seqiéncia:
a) Comprimento: 7665
b) Tipo: DNA
c) Organismo: Leishmania chagasi
d) Localizacgado: Lcib5A (1456)...(3480)
Lci5A~I (2482)...(3396)



Lcib5A-IX(2482)...(2941)

ATGAAAGGCAAGCGCGTCAACCTTCACGACACGGAAAGTTTCATGTCACTCGACGAATTCGACTCTGATA
ACAACGCTTCATACACAGCGGAAAACGCCAGTGACCACACAAAGCAAGACAATCTCAGCAGTACCGCAGC
CGCGCGGAACTCTGCAGAATCTTCCATGTTACT TGAGCCGCCGGGGAACACGCCTATATCGTACCTATCA
CATTCGAACTCCCCGAAGAGCTTCGCGCCGCTGGAGGCGGCGGAGGAGGCCGGCGCGGTGCAGCGTGAGG
AGCAGGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACCCA
CCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAG
TTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCG
GCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGC
CAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGAGACGCCGCCCACC
CGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCG
CAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCA
GCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAG
TGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACARAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGA
TGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAA
GAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCC
GAGACGAAAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGT
CGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCG
CGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGAT
TTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATG
CCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCA
GCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACC
TGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAARAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCC
TTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGCCGCTGGAGGCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGA
GGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACA
CACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGG
AGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGC
CGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTT
GCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGARAAGAGACGCLCGCCCA
CCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGC
CGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCG |
CAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACG
AGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTC
GATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCG
AAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCG
CCGAGACGARAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTAGC
GCCGCTGGAGGCGGCGGAGGAGGCTGGCGCGGCGCAGCGTGAGGAGCAGGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTC
GGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGT
GGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCAC
GGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTC
TCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGG
CACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCG
CGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAG
CATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACC
GGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTT
CACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGC
AGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCA
GCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGAGACGCCGCCCACCCG
CGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCA
GTGCTGCGTGCGCAGCAGCAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGACGGCGTTCGAGGAGCATGCGCCAG
CGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCTCGAGGGGGCTTCCCCGGTAGACGC
CCGTACCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGAGGCGGCGGAGGAG
GCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGACGGCGTTCGAGGAGCATG
CGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCTCGAGGGGGCTTCCCCGGT
AGACGCCCGTACCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTG
GAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGACGGCGTTCGAGG
AGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCTCGAGGGGGCTTC
CCCGGTAGACGCCCGTACCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGAC
CCGGTGGAGGAGGCCTCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGACGGCGT
TCGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCTCGAGGG
GGCTTCCCCGGTAGACGCCCGTACCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCG
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CTGGACCCGGTGGAGGAGGCCACAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGA
CGGCGTTCGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCT
CGAGGGGGCTTCCCCGGTAGACGCCCGTACGGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTC
GCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGAAGGACGAGGCGCCGGCGGLCLG
AGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGACGCCGGCACGCGAGCTCTG
GCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCAT
GCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCAT
CCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGA
CCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACAAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGLL
GCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCG
TCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGC
GGAGGACAAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAG
GTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGT
GTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCT
GCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAG
CCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACA
AGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCC
GGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAG
CCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGE
CACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGE
CTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCG
GTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGGGGCGACCTTGGGTGTGCGGAGCCCGCTGCGL
TGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGC
TGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGC
GACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGCGGCCGAGL
GCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCA
GTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCG
CTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGGGGCGACCTTG
GGTGTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGA
GCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCG
GAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGG
ACAAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCC
GCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCG
GAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGG
AGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGA
GGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCG
CCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCAL
GCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGL
TGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCACCTGCGCGAG
AGGGCTACTCGCGGGGCGACCTTGGGTGTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGC
GCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCA
CGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGG
CTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACAAGGCGCCGGCGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACC
CATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCTCTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTAC
TCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGG
CCGAGCGCGCCGCGGAGCCGCAGGAGGCACCCATGGCTGCATCCACGGAGGTGCCGCCGGCACGCGAGCT
CTGGCAGTCCGTCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGCGACGACCTCGGGTGTGCGGAGCCGGCTGCGCTG
CATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGCCGCGGAGCCGGAGGGCTACTCGCGGGGCG
ACCTTGGGTGTGCGGAGCCCGCTGCGCTGCATGCGCTGGCGGAGGACGAGGCGCCGGTGGCCGAGCGCGC
CGTGGAGCCGCAGGAGTCAAGAATTATCCGCATGA

18) Informagdo para a SEQ ID NO: 18

Lci5 Seqgiliéncia de aminodcidos da 1* CDS completa.
I) Caracteristicas da seqiéncia:

a) Comprimento: 2554

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MKGKRVNLHDTESFMSLDEFDSDNNASYTAENASDHTKODNLSSTAAARNSAESSMLLEPPGNTPISYLS
HSNSPKSFAPLEAAEEAGAVQREEQAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQE
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FTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPT
RATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLRAQQEEHAPALOQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDE
WPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVA
ETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLRAQQEEHAPALORVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGD
LWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPEFTRT
WALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFAPLEAVEEAAVLRAQOEEHAPALQRVGTPVEPQPRLAVTT
HRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQL
ASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLRAQQEEHAPALORVGTPVEP
QPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAGSLVADFQLSHGGLA
KRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESLAPLEAAEEAGAAQREEQAPALQRV
GTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORLVLTAGSLVADFQL
SHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLRAQQEE
HAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAG
SLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAA
VLRAQQQEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALEGASPVDARTATPPAALRASESFASLEAAEE
AAVLRAQQEEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALEGASPVDARTATPPAALRASESFASLDPV
EEAAVLRAQQEEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALEGASPVDARTATPPAALRASESFASLD
PVEEASVLRAQQEEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALEGASPVDARTATPPAALRASESFAS
LDPVEEATVLRAQQEEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALEGASPVDARTATPPAALRASESE
ASLDPVEEAAVLRAQQKDEAPAAERAAEPQEAPMAASTEVT PARELWQSVAEPEGY SRDDLGCAEPAALH
ALAEDEAPAAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDKAPAAERA
AEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDKAPAAERAAEPQEAPMAASTE
VPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDEAPAAERAAREPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAE
PEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDKAPAAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAE
PAALHALAEDEAPVAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDEAP
VAERAAEPEGYSRGDLGCAEPAALHALAEDEAPVAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSR
DDLGCAEPAALHALAEDEAPAAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHA
LAEDEAPVAERAAEPEGYSRGDLGCAEPAALHALAEDEAPAAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWOSVA
EPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDKAPAAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCA
EPAALHALAEDEAPVAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDEA
PVAERAAEPQEAPMAASTEVPPARELWQSVAEPEGYSRDDLGCAEPAALHALAEDEAPVAERAAEPHLRE
RATRGATLGVRSPLRCMRWRRTRRRRPSAPRSRRRHPWLHPRRCRRHASSGSPSRSRRATRATTSGVRSR
LRCMRWRRTRRRRPSAPRSRRRHPWLHPRRCRRHASSGSPSRSRRATRATTSGVRSPLRCMRWRRTRRRW
PSAPRSRRRHPWLHPRRCRRHASSGSPSRSRRATRATTSGVRSRLRCMRWRRTRRRWPSAPRSRRATRGA

TLGVRSPLRCMRWRRTRRRWPSAPWSRRSQELSA

19) Informacdo para a SEQ ID NO: 19
Lcib5A Seqliéncia de nucleotideos do cDNA.
I) Caracteristicas da seqiliéncia:

a) Comprimento: 2025

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

CCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCA
CGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGCCGCTGGAGGCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCT
GCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGC
CTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCLGE
ACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCG
GCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAG
CTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGA
BAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGA
CCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGC
ACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGG
CGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGC
GCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCG
CACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCAC
TGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGC
CTCGGAGAGCTTAGCGCCGCTGGAGGCGGCGGAGGAGGCTGGCGCGGCGCAGCGTGAGGAGCAGGCGCCA
GCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCC
TGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGA
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CGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTC
GCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCT
TCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGARAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGLC
GCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGT
GCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCG
CGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCT
GCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGLCTG
GTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGA
ACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGA
GACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCG
GTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGCAGGAGGAGCCACCGGTGGAGGCGATGACGGCGTTCG
AGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCATCGTGGTGCTCTCGAG

20) Informagdo para a SEQ ID NO: 20
Lcib5A Seqgiiéncia de aminodcidos do fragmento codificado pelo

cDNA.

I) Caracteristicas da seqiéncia:
a) Comprimento: 675

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

PFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFAPLEAVEEAAVLRAQOQEEHAPALORVGTPVEPQPR
LAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRE
LNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLRAQQEEHAPALORVG
TPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRLVLTAGSLVADFQLS
HGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPARLRASESLAPLEAAEEAGAAQREEQAP
ALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORLVLTAGSLV
ADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDPVEEAAVLR
AQQEEHAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORL
VLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDP
VEEAAVLRAQQQEEPPVEAMTAFEEHAPALQRVGTPVEPHRGALE

21) Informacdo para a SEQ ID NO: 21
Lci5A-1I Seqiiéncia de nucleotideos do 1° fragmento

recombinante.

I) Caracteristicas da seqgiéncia:
a) Comprimento: 915

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

GCGCAGCGTGAGGAGCAGGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCG
CGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCT
GCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTG
GTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGA
ACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGARAGA
GACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCG
GTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCATGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGC
CGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCGCGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCG
TGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCTGCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTG
CCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTGGTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACG
GAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGAACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTA
CGAGCGCGTCGCCGAGACGARAGAGACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCG
GAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCGGTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGCAGGAGGAGCCAC

CGGTG

22) Informacdo para a SEQ ID NO: 22
rLciSA-I Seqiéncia de aminoacidos do 1° fragmento

recombinante.
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Caracteristicas da seqiéncia:
Comprimento: 305

Tipo: PRT

Organismo: Leishmania chagasi

QO 0 o K

AQREEQAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMQRL
VLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDP
VEEAAVLRAQQEEHAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATAL
PRTSMQRLVLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRAS

ESFASLDPVEEAAVLRAQQQEEPPV

23) Informagdo para a SEQ ID NO: 23
Lci5A-II  Seqgiiéncia de nucleotideos do 2° fragmento

recombinante.

I) Caracteristicas da seqiiéncia:
a) Comprimento: 468

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

GCGCAGCGTGAGGAGCAGGCGCCAGCGCTGCAGCGCGTCGGCACGCCGGTGGAGCCGCAGCCGCGCCTCG
CGGTCACGACACACCGGGTTCGCCTGGACGGCGATTTGTGGGCGCGTGTCGTCGACGAGTGGCCGGACCT
GCTCAAGCAGGAGTTCACAAGCGACGTGTGCGATGCCACGGCGCTGCCGCGGACGTCGATGCAGCGGCTG
GTGCTCACAGCCGGCAGCCTCGTCGCCGACTTCCAGCTCTCGCACGGAGGCCTCGCGAAGAGGGAGCTGA
ACAAGCAGCTTGCCAGCTCGCCCTTCACCCGCACCTGGGCACTGTACGAGCGCGTCGCCGAGACGAAAGA
GACGCCGCCCACCCGCGCCACGCCGCCGGCTGCCCTTCGCGCCTCGGAGAGCTTCGCGTCGCTGGACCCG
GTGGAGGAGGCCGCAGTGCTGCGTGCGCAGCAGGAGGAGCCACCGGTG

24) Informacdo para a SEQ ID NO: 24

rLci5A-II  Seqgiliéncia de aminoacidos do 2° fragmento
recombinante.

I) Caracteristicas da seqiéncia:

a) Comprimento: 156

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

AQREEQAPALQRVGTPVEPQPRLAVTTHRVRLDGDLWARVVDEWPDLLKQEFTSDVCDATALPRTSMORL
VLTAGSLVADFQLSHGGLAKRELNKQLASSPFTRTWALYERVAETKETPPTRATPPAALRASESFASLDP

VEEAAVLRAQQEEPPV

25) Informagdo para a SEQ ID NO: 25

Lci6é Seqiiéncia de nucleotideos do gene completo.
I) Caracteristicas da seqliéncia:

a) Comprimento: 7599

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacao: (802)...(4641)

ATGACCGCAGTCAGTGTCAACGAAAATGAGCTGGTGCACCTCAGCGTGGGCGACTTTGTCGCCATCCTCA
CCCATCACATGAAGGATGGCAAGCTGCACTGGATCTTGGGCTCCGTCGAGACGCCACCGTACCTGCGCGA
TGTCGAGATCCGCCTGTGGGCGARGCAGCGGT TCGAGTACTACGACGAGGGCGACGCCCCGGCAGALCCG
GAGACCGCGGCGCTGATGGATCGCATTGCCCAAGTGAAGGACGAACTCCGTAAGAGCATTGACCAGGCCG
AGGACCTCACGGAGCAGCTGCGCGACCGCCGCGCTGCCATTATTCAGAAGATCGCCGAGGCTGACAGGTA
CGTGGCGGAGTCGAAGGCCGTCCGCGACGCTGCGCGCGACGACGTCGAGAGCATCTCCGATCGCAACTGG
CAGGAGCTGAAGTCGTACCGTATTCCACCCAAGATGGTGTCAGTAATAATTCGCGCCGTGATGTTGCTGC
TCTCGGAGGACGAGGCCCGCACGTGGCCGCATATGCAGCGAGTGCTGCGCGACTTTTACTTCAAGCGCCG
CATTACAAGCTACGACCCCGTTACGCAGCTCTCCCCTGAGCGCCGGGACTACATTCTGCAGGAGTGCGTG
AGCAAGAAGAGCTTTCGCTATGACCGCGCCATGCAGGGTAGCGTGGCGGTGGGCCCCATCTACTACTGGG



14

TGCTGGCTCAGCTCGACAGCGGCGAGGCCCAGTCGCAGAAGGAAGACGTCGAGCAGGAGAAAATTGCACG
CCAGAAAGAGCTGCGCGGTGTGCTGAAGCAAATTAGCGAGCAACAGGAGCGGATATCGGAATACCAGGAG
CTCATGGATGACCTGGACGATCAGCTGCGCCTGTGCAACCAGCGCAACAGCGACGGCAGCTCCGTCGCCT
CGCACTCGCGCCGCCGCATCTCGATCAGCGACCGCTATGCGGAGAGCTTCGCAGCTCGAGAGGGGAAGGA
GTACCTTCGTCCAGCCTTCTACGCATGGAAGCCGACGGACCGCGTCATCATTGTGCTTCGCAAGAATATC
GTCTGCAACTTCGGCGCCGTCACCTCGCAGGAGCAGGAGGAGGGCTACAACATGAGCGAGCCGCAGATCC
GCATGCTGGATGAAGCCCTCATACGCTCTCAGCAGGCCCTGGAGACGATTTGCGGCGACAACGAGGGCGA
GGACGATGCCCTCGAGGAGGACATGCTCAAGCAGAACGACAACGAGACCGACCACACGGTGCGCARAGAT
GAGGACATTCTGGAAGAGCGCCAGCGCAACGCTGCTGAGGGCAAGCCCACGCCGATTCCGACGCCGCAGG
CGAGCGACACGAACAAGGTCGGCATAGGCGCCGCCGAGGCGACGTCGAAGCTTCAGCGCACGTTTGAGGG
AAAGAACTGGCACCGCATTCTCGACCGCAAGCGTGAGGCCATCGAGGCTGCTTTCACAGAGGACTCCTCA
GAGTGCCTGARAGTGCCGCCGTACTCGATCATGATCGAAAGCCTCATGGTCGGGAGCCTTATCGTCGACT
TCTCGGCCCAGCACGACGGCCAGCGCTCCGACGCGGAGCTGCAGGAGCGCGTGAAGACTTTCGAGTTCCC
GAAGGTCATGTCACTCTACGATGAGGAGGACGAGGAGGACGACGATGGCCCGGAGCATCAGATGAAGTTC
GGCGGCGACCGCTGGGCCGACATGACCCCGGAGCACCATGACGAGATCGAGGCCGCTTTCCTGGCGGACA
CAAGCGCCGCGACTGGTGCGCTGCAGGACGAGATTGCCGTCCAARGACATTCGCGCTGACGCGGACGAAGG
CCTCACGGTGGACTACTCGCTGCTGGACAAGGACCGTGACCCCGAGGAAGTGCAGGAGCAAGTGGACGCT
TACGCATACCCTGCTGTGTGGGCTCTGTACCAGCGGCTCGCTGGGCTGGACGCGGCGGCGCCGATCCACC
AGGTGCGCTTCCGCGGCGAGCGGTGGGCGGACATCATGCCCGGGGCTGAAGAAGCGATCAGGCAGGCGTT
TGCTGAGGACACCGCCGACGCGCTCGGCATTGCGCCGCAGCAGGTAATCCCCGACGAGATCCGCTACGAG
AAGGGACTGACGGTTCCCTACACCGTGCTCGACTGCTCGCTGGATGGCGACGAGGTCGATGCCAAGGCGEG
AGGACTATCATTACCCCAACACGTGGGCGCTGTACGACCGCCTTGTGGCGGAGGCCGTCGGCGCGGCCTA
CCAGAAGAGCTTCGAGGGCGAGCACTGGGAGACGGTGCTGCACGCGGCGCGGCCAGAGGTGTCAGAAGCA
TTTTGCACAGACACGGCGAACGCCGTCAAGTCCGAGCCCGGCGACGTCGACCCTTGCTCGGTCGACACTG
ACCAGAACCGCCTGCTCGTCTCCTACAACGTTGGCGACTCGCAGCAGCGTGCCGATGAGGTGCGTGCGGA
CACCCAGGAGTACCCCTACCCAGAAGTGTGGGCGTTGTACCAGCTCGTCATCGCGGAGGAGGCCGAAGGC
ACGCGGAAGCTGTCCCAGACGTTCGACGGAGAGGCGTGGGACGCGATCAACGCGGAGATGCCGGAGCAGG
TGCGCGAGGCCTTCACGGAGGATGTGTCTGTCGCCACTCGCGTCAATCCGGCATGCGTGACGATACGCGA
CATCAAGACGAGCAAGAAGGGCATGACCGTTGAGTATGGTATTGTTCGTGAAGAGGGTCAGTCCGCGTAC
GCGACGCGCAAGGCAGCGAAGAACTTCGACTACCCGGTTACGTGGAGCCTGTACGAGGCGAACAAGAAGA
GCGCGCCGGGGCACGCCCTCAGCGGGGTTGGCGAGGGCGAGTCTGCCATCTTCGAGCGCCGCTTCGAGGG
CGATGACTGGGACATCGTTGTCGAGGGCTGTCGTGAGGAGCTCAGTGACGCCTTCCGCGCGGATACGGCG
CGTGTGCTGGGTGTGCCGAAGCAGAGCGTGCGCATCATCAGCATAGAGATAGGCAGCCCGARCGTCAAGT
ACCAGCTCGTAGACCCGCCGTGCGAGGACAGAGAGATCGAGCGGCGCATGGAGGAGGACGAGTTACCTGA
GGTGATGGATCTGTACCGTCGCTGCACACGCGCTGAGGCCGAGGGTGCGACGCCGGCGCTGCAGGACCTT
GAGGCGATGCCGCCGAAGGTGTTCGACGGAGACGAGTGGGGCTTTGTAATGGCGAACCAGCGCGCGGAGC
TGGAGAAGGCGTTCGTGAAGGACACGGCCGACGCCCTTGGTGTGAGCGATGACCAGGTGAGGGTGAAGGA
GATGAAGGTGGGTCCGTACGCGCTGCGGGTGCAGTACAGCGTGCGCGACTGCCCATCCGACGAAGCGGLG
GCGCAGGCGACCGTGGAGGACTACGCTTACCCATCCATGTGGGAGATCTACCCGGACGAGGAGGATCTGG
GCAACTGCCAGAAGACGTTCGACGGCACAGGCTGGGAGGCAATCGTTGCCTCCCGCGAGGATGACGTGAG
GGCGGCCTTCGCGAAGGACGTGGCTGAAGCCCTCAAAGCGGGCGAGCAGAGTGTTGTGGTCAAGTCCGTC
CACGCCAACGCTGAGGGCCTCGAGGTGCGCTACAACGTGACGAGCGAGGCGTGCGATAGCGAGCAGATTA
TGGAGATGCAGCAGGAGTACGGCTACCCGAACACGTGGGCGCTCTATGAGGAAGACGAAGGCAACTGGGT
GACAACGTCGCACCAGCTTGGCTTCGAGGGCGAGGACTGGGTGTACGTCGTGCAGGACAAGATGCCAGAG
CTGCAAGAGGCGTTTGTCAGTTGCACCGCCGAACTATTTCATCTGCGTCCGGAGCACATTACGAATACCA
AGTACACATTGGGCAGCCTCATCGTGGACTTTGAGTTCACACACCCGGCGAGGATGAGCGAGGAGGAGAT
CAGGAGGCAGCTCGTCACGTGCCCGTACGAGCCGGTCTGGGARCTCTACGGTTACCACCCCTGGGTCCCG
ACGGAGGTCACGGAGACGACGCACAATATCTGCTTCGAGGGGCCGGGCTGGGCGACCGTGCTGGAGTCAC
AGCGCGAGGAGCTAGAGGAGTGCTTCAAGCAGGGCACGGCGGCGGCGCTCGAGGTCGAGCCGTCTGACGT
GCGCATCGACTCGGCCGACTGCGCCGAGGAGTGCCTGTTCATCCGCACAACCGTCACCCACCACATCTTC
CAGGACAACGAGCTCCTGCAGGAGCAGCTTACCCGCTACCCATACGAGGAGGTCTGGAAACTCTACGCCG
AGGACCCGAACCAGAGCTGGACTGTCACCTCGCACCAGGTCGGGTTTGACGGCGATGACTGGATGTACAT
TGTGTCTGCCAAGAAAGAGGCGCTGGARAAGGCCTTCCGCACGTGCACTGGTGAATCCCTAGACCTGACG
GACGAGCACATTACGAACATCGTCTTTGAGGCCAACGAGGCGGCGCTGCTGACCACCTTCGAGGTGAAGC
ACCCGAAGGAGCAGTCGGAGAAGGAGGTGAACCGGCGACTCGCCGAGTGCGACTATATGCGGGTGTGGGA
GCTGTACATTGATCACCCGTACAACCCGGAGGAGAACGAGGTGACATCGCATGAGATCGGCTTCGAGGGC
GATGAGTGGAACAAGGTAATTGCGACACAGCTGAAGCAGCTCGAGGAGGCCATCATGCTCGACACGTCCG
AGGCGCTCGAGGTGACGCCGAACGACATCACGTCGATCACGACTAGCTTCGAGAACGGARACCTACTAAT
CGTGCGCCTCAACATCCAGCACCCGGTGCTACAGGACGAGGAGCTGATCAAAGAGCAGCTGAGCCGCTAC
CCGTACGAGCGTGTGTGGGCACTTTACGAGGATGCGCCTATCACTCCTCTTAGCGAGGAAGACGCGGTCA
GATTTAACGGTACCGGCGAGGGCGAGTCTGCCATCTTCGAGCGCCGCT TCGAGGGCGATGACTGGGACAT
CGTTGTCGAAGGCTGCCCTGAGGAGCTCAGTGACGCCTTCCGCGCGGAGGCGGCGCGTGTGCTGGGTGTG
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CCGAAGCAGAGCGTGCGCATCATCAGCACAGAGATAGGCAGCCTGATCGTCAAGTACCAGATCGTAGACC
CGCCGTGTGAGGACAGTGAGATCGAGCGGCGCATGGAGGAGGACGAGTTACCTGAGGTGTTGAATCTGTA
CCGTCGTCGCATACGCGCTGAGGACGAGGGTGCGACCACGACGAGCCGCGTAAAGCCCGAGGGGAAGRAG
ATAACGACCCTGGAGGACTGCGGGTTTGAGGGTGAGGACTGGGACTACGTGTGGTCGATCAAGCAGGAGG
CGATGCGCAAGGCCTTTGCAARGGGTGTCGCGGACGCGCTGGGAATCAAGCCGACGGACATCCAGAACAT
CAACATGGAGAAGTCGGCGGACGGCATCGTGCTCGGTGCGAACGTGACGCACCCGCTGACGCARAGACTAC
CAGATGATCCGGCAGACGCTGAAGAACCACCCGTTCGAGGAGTTGTGGGCGCTGTACGAGACGCGGCCAT
ACAACCCAGCTGAGTCCGTGACCACGGAGCACCTCATCTACTTCGAGGGCGAGGAATGGGACGCTGTGAT
GGCGGGCARACGCGAGGAGGTGGTGGAGGCGATCCGTAAGGATACAGCGAGTGCGCTGGAGCTGCCGGLE
GACGACGTAGTGAGCGTGTGTACGAAGGTGGAGCCGACTGGACTGGCCGCTACGGTCGTCGTGAGTCACT
CGCCGCTGCAGGACGATGAACTGATTCACGAGGAGCTGACCAARGTACGACTACGAGCGCGTGTGGGCGCT
GTACTGCCCTGAGAGTGGGCCACTGCATGGAACGAAGCACTTCGACGGCTTGAARCTGGGCGGACGTAATC
GGGAGCGACAAGGATGGTGTGATGCAGGCGTTTCGCGACGATACGGCCGCTGCCGTTAGCATGCGTCCGG
ACGATGTGGATGTGGACGACATCCGTACGACAGGCTTGGGCATGGATGTGGACTACACGGTGAACCTCGC
CAACACGAGCGGGGAGGACATTGAGCATACGCTGCGGACGTACCCGTACCCGRACGTTTGGGGCCACTAC
CGTGTCGRAGATGAGATAACGACGCAGCAGAACTGCGGGTTCAAGGGTGAGGACTGGGACTACGTGTGGT
TGATCAAGCAGGAGGCGATGCGCAAGGCCTTTGCARAGGGTGTCGCGGACGCGCTGGGAATCAAGCCGAC
GGACATCCAGAACATCAACATGGAGAAGTCGGCGGACGGCATCGTGCTCGGTGCGAACGTGACGCACCCG
CTGACGCAAGACTACCAGATGATCCGGCAGACGCTGAAGAACCACCCGTTCGAGGAGTTGTGGGCGCTGT
ACGAGACGCGGCCATGCGGCCAGGGCGATCTGAAGAGCGCCCTTGGCGGAACAGGCGACCGCGAGTCTGG
CCGGCTGCAGCGTCTCTTCGAAGGCGATGACTGGGACCTCGTACTGGAGGGCTGCCCAGAGGACGCTACG
GACGCCTTCCGARAGGGTGTGGCGGACTCCGTGCACGTGTCGAAGTCGGACGTCGTTGTAATGGCGTGGC
ACCTGGGCAGCCTTATCATGAGTTACAAGGTGCGCAACTGCGACATGGAGGATGCCGAGATCAACGATAG
GGTCCGTGCACACGAATTCCCGGAGCTGATGGCGTTGTACCGTGCGCGCGTGCGTCACGGCCARAAGGGC
GAGGGCGGTGCCACAGAGGGCAGCCCAATGCGTAAGGAGAAAGTGATTACTGTCGACATAGTTGACGAGG
CTGAGGTGCCGGAGGGGTACACGCGTGTCGCGCTGAGTGTCAGCTTCGAAGGGGAGCTCTGGGAGAAGAT
TGTAAAGACGCGGACGCAGGAGTTGGCGGATGCTTTCCGCGCTGACACTGCCAAGTCCATTGGCGCTGCT
CTGGGGGATATCCACATTCGCGAGTGCTTTGTGAGCAAGGTGCTTCTGTTGGTGCACT TCAGCGCCCGCT
ATGAGGCGACGATATCCGAGGCTGAGCTGCGCAAGAARGATTGATGAACACTCCTACGACAATGTCTGGGC
CCTCTACGACGAGATGGAGGATGCTCTCGCAGCCGACATGTCGGAGGTCATGGTCAAGCACTTCGTCGGC
GTTCACTGGGACTTTGCGATGGAGGCGTGCCCGACGCTTGTCGAGGAGGCCTTCAAGGAAGACACCGCCA
ATGTGCTGCGCACTCATGCCTCGAAGGTGCTCGTTGAGGACATCGCTCTGGGCAGCCTCATCGTGCGCTT
CCGCGTGCARGGGCTGACGATCTCGGAGGCGGAAGCGATGCAGATGACGGGCAACTACGCCTACCCGARAG
GTGTGGGCTCTGTACATGTCCTGTGAGGAGGCGAACGGCCGTGCTTCATTGAAAAGCCACARAAATGGAA
GCGGAGGTGGCTTGTCGCGCCGACGGGCTGAGCAGCTTGTAGCGGAGGAGGGCGTGGAGTCTCAGGACAL
CGTGACATATCTGCGCAAGGCCCTCGCCGATGCTCGCCGCGAGCGTGACATGTACATGGAGCAGGTGGAA
CAAGCCGAGGAGGCGCAGCGCGCTAGTCAGAATAGTTAA

26) Informacdo para a SEQ ID NO: 26
Lci6 Seqiiéncia de amindacidos completa.
I) Caracteristicas da segliéncia:

a) Comprimento: 2532

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MTAVSVNENELVHLSVGDFVAILTHHMKDGKLHWILGSVETPPYLRDVEIRLWAKQRFEYYDEGDAPADP
ETAALMDRIAQVKDELRKSIDQAEDLTEQLRDRRAAITQKIAEADRYVAESKAVRDAARDDVESISDRNW
QELKSYRIPPKMVSVIIRAVMLLLSEDEARTWPHMORVLRDFYFKRRITSYDPVTQLSPERRDYILQECV
SKKSFRYDRAMQGSVAVGPIYYWVLAQLDSGEAQSQKEDVEQEKIARQKELRGVLKQISEQQERISEYQE
LMDDLDDQLRLCNQRNSDGSSVASHSRRRISISDRYAESFAAREGKEYLRPAFYAWKPTDRVIIVLRKNI
VCNFGAVTSQEQEEGYNMSEPQIRMLDEALIRSQQALETICGDNEGEDDALEEDMLKONDNET DHTVRKD
EDILEERQRNAAEGKPTPIPTPQASDTNKVGIGAAEATSKLORTFEGKNWHRILDRKREATIEAAFTEDSS
ECLKVPPYSIMIESLMVGSLIVDFSAQHDGQRSDAELQERVKTFEFPKVMSLYDEEDEEDDDGPEHQMKE
GGDRWADMTPEHHDEIEAAFLADTSAATGALQDEIAVQDIRADADEGLTVDYSLLDKDRDPEEVQEQVDA
YAYPAVWALYQRLAGLDAAAPIHQVRFRGERWADIMPGAEEAIRQAFAEDTADALGIAPQQOVIPDEIRYE
KGLTVPYTVLDCSLDGDEVDAKAEDYHYPNTWALYDRLVAEAVGAAYQKSFEGEHWETVLHAARPEVSEA
FCTDTANAVKSEPGDVDPCSVDTDONRLLVSYNVGDSQQRADEVRADTQEYPYPEVWALYQLVIAEEAEG
TRKLSQTFDGEAWDAINAEMPEQVREAFTEDVSVATRVNPACVTIRDIKTSKKGMTVEYGIVREEGQSAY
ATRKAAKNFDYPVTWSLYEANKKSAPGHALSGVGEGESAIFERRFEGDDWDIVVEGCREELSDAFRADTA
RVLGVPKQSVRIISIEIGSPNVKYQLVDPPCEDREIERRMEEDELPEVMDLYRRCTRAEAEGAT PALODL
EAMPPKVFDGDEWGFVMANQRAELEKAFVKDTADALGVSDDQVRVKEMKVGPYALRVQYSVRDCPSDEAA
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AQATVEDYAYPSMWEIYPDEEDLGNCQKTFDGTGWEAIVASREDDVRAAFAKDVAEALKAGEQSVVVKSV
HANAEGLEVRYNVTSEACDSEQIMEMQQEYGYPNTWALYEEDEGNWVTTSHQLGFEGEDWVYVVQDKMPE
LQEAFVSCTAELFHLRPEHITNTKYTLGSLIVDFEFTHPARMSEEEIRRQLVTCPYEPVWELYGYHPWVP
TEVTETTHNICFEGPGWATVLESQREELEECFKQGTAAALEVEPSDVRIDSADCAEECLFIRTTVTHHIF
QODNELLQEQLTRYPYEEVWKLYAEDPNQSWTVTSHQVGFDGDDWMYIVSAKKEALEKAFRTCTGESLDLT
DEHITNIVFEANEAALLTTFEVKHPKEQSEKEVNRRLAECDYMRVWELYIDHPYNPEENEVTSHEIGFEG
DEWNKVIATQLKQLEEAIMLDTSEALEVTPNDITSITTSFENGNLLIVRLNIQHPVLOQDEELIKEQLSRY
PYERVWALYEDAPITPLSEEDAVRFNGTGEGESAIFERRFEGDDWDIVVEGCPEELSDAFRAEAARVLGV
PKQSVRIISTEIGSLIVKYQIVDPPCEDSEIERRMEEDELPEVLNLYRRRIRAEDEGATTTSRVKPEGKK
ITTLEDCGFEGEDWDYVWSIKQEAMRKAFAKGVADALGIKPTDIQNINMEKSADGIVLGANVTHPLTQDY
QMIRQTLKNHPFEELWALYETRPYNPAESVTTEHLIYFEGEEWDAVMAGKREEVVEAIRKDTASALELPA
DDVVSVCTKVEPTGLAATVVVSHSPLODDELIHEELTKYDYERVWALYCPESGPLHGTKHFDGLNWADVI
GSDKDGVMQAFRDDTAAAVSMRPDDVDVDDIRTTGLGMDVDYTVNLANTSGEDIEHTLRTYPYPNVWGHY
RVEDEITTQQONCGFKGEDWDYVWLIKQEAMRKAFAKGVADALGIKPTDIQNINMEKSADGIVLGANVTHP
LTODYQOMIRQTLKNHPFEELWALYETRPCGQGDLKSALGGTGDRESGRLORLFEGDDWDLVLEGCPEDAT
DAFRKGVADSVHVSKSDVVVMAWHLGSLIMSYKVRNCDMEDAEINDRVRAHEFPELMALYRARVRHGQKG
EGGATEGSPMRKEKVITVDIVDEAEVPEGYTRVALSVSFEGELWEKIVKTRTQELADAFRADTAKSIGAA
LGDIHIRECFVSKVLLLVHFSARYEATISEAELRKKIDEHSYDNVWALYDEMEDALAADMSEVMVKHEVG
VHWDFAMEACPTLVEEAFKEDTANVLRTHASKVLVEDIALGSLIVRFRVQGLTISEAEAMOMTGNYAYPK
VWALYMSCEEANGRASLKSHKNGSGGGLSRRRAEQLVAEEGVESQDTVTYLRKALADARRERDMYMEQVE

QAEEAQRASQNS

27) Informacdo para a SEQ ID NO: 27

Lci6A Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica para a proteina recombinante.

I) Caracteristicas da seqliéncia:

a) Comprimento: 3840

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

ATTAGCGAGCAACAGGAGCGGATATCGGAATACCAGGAGCTCATGGATGACCTGGACGATCAGCTGCGCC
TGTGCAACCAGCGCAACAGCGACGGCAGCTCCGTCGCCTCGCACTCGCGCCGCCGCATCTCGATCAGCGA
CCGCTATGCGGAGAGCTTCGCAGCTCGAGAGGGGAAGGAGTACCTTCGTCCAGCCTTCTACGCATGGAAG
CCGACGGACCGCGTCATCATTGTGCTTCGCAAGAATATCGTCTGCAACTTCGGCGCCGTCACCTCGCAGG
AGCAGGAGGAGGGCTACAACATGAGCGAGCCGCAGATCCGCATGCTGGATGAAGCCCTCATACGCTCTCA
GCAGGCCCTGGAGACGATTTGCGGCGACAACGAGGGCGAGGACGATGCCCTCGAGGAGGACATGCTCAAG
CAGAACGACAACGAGACCGACCACACGGTGCGCAARAGATGAGGACATTCTGGAAGAGCGCCAGCGCAALG
CTGCTGAGGGCAAGCCCACGCCGATTCCGACGCCGCAGGCGAGCGACACGAACAAGGTCGGCATAGGCGC
CGCCGAGGCGACGTCGAAGCTTCAGCGCACGTTTGAGGGARAGAACTGGCACCGCATTCTCGACCGCAAG
CGTGAGGCCATCGAGGCTGCTTTCACAGAGGACTCCTCAGAGTGCCTGAAAGTGCCGCCGTACTCGATCA
TGATCGAAAGCCTCATGGTCGGGAGCCTTATCGTCGACTTCTCGGCCCAGCACGACGGCCAGCGCTCCGA
CGCGGAGCTGCAGGAGCGCGTGAAGACTTTCGAGTTCCCGAAGGTCATGTCACTCTACGATGAGGAGGAC
GAGGAGGACGACGATGGCCCGGAGCATCAGATGAAGT TCGGCGGCGACCGCTGGGCCGACATGACCCCGG
AGCACCATGACGAGATCGAGGCCGCTTTCCTGGCGGACACAAGCGCCGCGACTGGTGCGCTGCAGGACGA
GATTGCCGTCCAAGACATTCGCGCTGACGCGGACGAAGGCCTCACGGTGGACTACTCGCTGCTGGACAAG
GACCGTGACCCCGAGGAAGTGCAGGAGCAAGTGGACGCTTACGCATACCCTGCTGTGTGGGCTCTGTACC
AGCGGCTCGCTGGGCTGGACGCGGCGGCGCCGATCCACCAGGTGCGCTTCCGCGGCGAGCGGTGGGCGGA
CATCATGCCCGGGGCTGAAGAAGCGATCAGGCAGGCGTTTGCTGAGGACACCGCCGACGCGCTCGGCATT
GCGCCGCAGCAGGTAATCCCCGACGAGATCCGCTACGAGAAGGGACTGACGGTTCCCTACACCGTGCTCG
ACTGCTCGCTGGATGGCGACGAGGTCGATGCCAARGGCGGAGGACTATCATTACCCCAACACGTGGGCGCT
GTACGACCGCCTTGTGGCGGAGGCCGTCGGCGCGGCCTACCAGAAGAGCTTCGAGGGCGAGCACTGGGAG
ACGGTGCTGCACGCGGCGCGGCCAGAGGTGTCAGAAGCATTTTGCACAGACACGGCGAACGCCGTCAAGT
CCGAGCCCGGCGACGTCGACCCTTGCTCGGTCGACACTGACCAGRACCGCCTGCTCGTCTCCTACAACGT
TGGCGACTCGCAGCAGCGTGCCGATGAGGTGCGTGCGGACACCCAGGAGTACCCCTACCCAGAAGTGTGG
GCGTTGTACCAGCTCGTCATCGCGGAGGAGGCCGAAGGCACGCGGAAGCTGTCCCAGACGTTCGACGGAG
AGGCGTGGGACGCGATCAACGCGGAGATGCCGGAGCAGGTGCGCGAGGCCTTCACGGAGGATGTGTCTGT
CGCCACTCGCGTCAATCCGGCATGCGTGACGATACGCGACATCAAGACGAGCAAGAAGGGCATGACCGTT
GAGTATGGTATTGTTCGTGAAGAGGGTCAGTCCGCGTACGCGACGCGCAAGGCAGCGAAGAACTTCGACT
ACCCGGTTACGTGGAGCCTGTACGAGGCGAACAAGAAGAGCGCGCCGGGGCACGCCCTCAGCGGGGTTGG
CGAGGGCGAGTCTGCCATCTTCGAGCGCCGCTTCGAGGGCGATGACTGGGACATCGTTGTCGAGGGCTGT
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CGTGAGGAGCTCAGTGACGCCTTCCGCGCGGATACGGCGCGTGTGCTGGGTGTGCCGAAGCAGAGCGTGC
GCATCATCAGCATAGAGATAGGCAGCCCGAACGTCAAGTACCAGCTCGTAGACCCGCCGTGCGAGGACAG
AGAGATCGAGCGGCGCATGGAGGAGGACGAGTTACCTGAGGTGATGGATCTGTACCGTCGCTGCACACGC
GCTGAGGCCGAGGGTGCGACGCCGGCGCTGCAGGACCTTGAGGCGATGCCGCCGAAGGTGTTCGACGGAG
ACGAGTGGGGCTTTGTAATGGCGARCCAGCGCGCGGAGCTGGAGAAGGCGTTCGTGAAGGACACGGCCGA
CGCCCTTGGTGTGAGCGATGACCAGGTGAGGGTGAAGGAGATGAAGGTGGGTCCGTACGCGCTGCGGGTG
CAGTACAGCGTGCGCGACTGCCCATCCGACGAAGCGGCGGCGCAGGCGACCGTGGAGGACTACGCTTACC
CATCCATGTGGGAGATCTACCCGGACGAGGAGGATCTGGGCAACTGCCAGAAGACGTTCGACGGCACAGG
CTGGGAGGCAATCGTTGCCTCCCGCGAGGATGACGTGAGGGCGGCCTTCGCGAAGGACGTGGCTGAAGCC
CTCAAAGCGGGCGAGCAGAGTGTTGTGGTCAAGTCCGTCCACGCCAACGCTGAGGGCCTCGAGGTGCGCT
ACAACGTGACGAGCGAGGCGTGCGATAGCGAGCAGATTATGGAGATGCAGCAGGAGTACGGCTACCCGAA
CACGTGGGCGCTCTATGAGGAAGACGAAGGCAACTGGGTGACAACGTCGCACCAGCTTGGCTTCGAGGGC
GAGGACTGGGTGTACGTCGTGCAGGACAAGATGCCAGAGCTGCAAGAGGCGTTTGTCAGTTGCACCGCCG
AACTATTTCATCTGCGTCCGGAGCACATTACGAATACCAAGTACACATTGGGCAGCCTCATCGTGGACTT
" TGAGTTCACACACCCGGCGAGGATGAGCGAGGAGGAGATCAGGAGGCAGCTCGTCACGTGCCCGTACGAG
CCGGTCTGGGAACTCTACGGTTACCACCCCTGGGTCCCGACGGAGGTCACGGAGACGACGCACAATATCT
GCTTCGAGGGGCCGGGCTGGGCGACCGTGCTGGAGTCACAGCGCGAGGAGCTAGAGGAGTGCTTCAAGCA
GGGCACGGCGGCGGCGCTCGAGGTCGAGCCGTCTGACGTGCGCATCGACTCGGCCGACTGCGCCGAGGAG
TGCCTGTTCATCCGCACAACCGTCACCCACCACATCT TCCAGGACAACGAGCTCCTGCAGGAGCAGCTTA
CCCGCTACCCATACGAGGAGGTCTGGAARCTCTACGCCGAGGACCCGAACCAGAGCTGGACTGTCACCTC
GCACCAGGTCGGGTTTGACGGCGATGACTGGATGTACATTGTGTCTGCCAAGAAAGAGGCGCTGGAARAG
GCCTTCCGCACGTGCACTGGTGAATCCCTAGACCTGACGGACGAGCACATTACGAACATCGTCTTTGAGG
CCAACGAGGCGGCGCTGCTGACCACCTTCGAGGTGAAGCACCCGAAGGAGCAGTCGGAGAAGGAGGTGAA
CCGGCGACTCGCCGAGTGCGACTATATGCGGGTGTGGGAGCTGTACATTGATCACCCGTACAACCCGGAG
GAGAACGAGGTGACATCGCATGAGATCGGCTTCGAGGGCGATGAGTGGAACAAGGTAATT

28) Informacdo para a SEQ ID NO: 28
Lci6A Seqgiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

I) Caracteristicas da sequéncia:
a) Comprimento: 1280

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

ISEQQERISEYQELMDDLDDQLRLCNQRNSDGSSVASHSRRRISISDRYAESFAAREGKEYLRPAFYAWK
PTDRVIIVLRKNIVCNFGAVTSQEQEEGYNMSEPQIRMLDEALIRSQQOALETICGDNEGEDDALEEDMLK
ONDNETDHTVRKDEDILEERQRNAAEGKPTPIPTPQASDTNKVGIGAAEATSKLORTFEGKNWHRILDRK
REAIEAAFTEDSSECLKVPPYSIMIESLMVGSLIVDFSAQHDGORSDAELQERVKTFEFPKVMSLYDEED
EEDDDGPEHQMKFGGDRWADMT PEHHDEIEAAFLADTSAATGALODEIAVQDIRADADEGLTVDYSLLDK
DRDPEEVQEQVDAYAYPAVWALYQRLAGLDAAAPTHQVRFRGERWADIMPGAEEAIRQAFAEDTADALGI
APQQVIPDEIRYEKGLTVPYTVLDCSLDGDEVDAKAEDYHYPNTWALYDRLVAEAVGAAYQKSFEGEHWE
TVLHAARPEVSEAFCTDTANAVKSEPGDVDPCSVDTDONRLLVSYNVGDSQQRADEVRADTOQEYPYPEVW
ALYQLVIAEEAEGTRKLSQTFDGEAWDAINAEMPEQVREAFTEDVSVATRVNPACVTIRDIKTSKKGMTV
EYGIVREEGQSAYATRKAAKNFDYPVTWSLYEANKKSAPGHALSGVGEGESAIFERRFEGDDWDIVVEGC
REELSDAFRADTARVLGVPKQSVRIISIEIGSPNVKYQLVDPPCEDREIERRMEEDELPEVMDLYRRCTR
AEAEGATPALQDLEAMPPKVFDGDEWGFVMANQRAELEKAFVKDTADALGVSDDQVRVKEMKVGPYALRV
QYSVRDCPSDEAAAQATVEDYAYPSMWEIYPDEEDLGNCQKTFDGTGWEAIVASREDDVRAAFAKDVAEA
LKAGEQSVVVKSVHANAEGLEVRYNVTSEACDSEQIMEMQQEYGY PNTWALYEEDEGNWVTTSHQLGFEG
EDWVYVVQDKMPELQEAFVSCTAELFHLRPEHITNTKYTLGSLIVDFEFTHPARMSEEETRRQLVTCPYE
PVWELYGYHPWVPTEVTETTHNICFEGPGWATVLESQREELEECFKQGTAAALEVEPSDVRIDSADCAEE
CLFIRTTVTHHIFQDNELLQEQLTRYPYEEVWKLYAEDPNQSWTVTSHQVGFDGDDWMYIVSAKKEALEK
AFRTCTGESLDLTDEHITNIVFEANEAALLTTFEVKHPKEQSEKEVNRRLAECDYMRVWELYIDHPYNPE
ENEVTSHEIGFEGDEWNKVI

29) Informacdo para a SEQ ID NO: 29

Lci7 Seqiiéncia de nucleotideos do gene completo.
I) Caracteristicas da seqgliéncia:

a) Comprimento: 1641

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi
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d) Localizacdo: Leci7A (303)...(1736)

ATGGACGCAACTGAGCTGAAGAACAAGGGGAACGAAGAGTTCTCCGCCGGCCGCTATGTGGAGGCAGTGA
ACTACTTCTCAAAGGCGATCCAGTTGGATGAGCAGAACAGTGTCCTCTACAGCAACCGCTCCGCCTGCTT
TGCAGCCATGCAAAAGTACAAGGACGCGCTGGACGACGCCGACAAGTGCATCTCGATCAAGCCGAATTGG
GCCAAGGGCTACGTGCGCCGAGGCGCAGCTCTCCATGGCATGCGCCGCTACGACGATGCCATTGCCGCGT
ATGAAAAGGGGCTCAAGGTGGACCCTTCCAACAGCAGCTGCGCGCAGGGCGTGARGGACGTGCAGGTAGC
CAAGGCCCGCGAAGCACGTGACCCCATCGCTCGCGTCTTCACCCCGGAGGCGTTCCGARAGATCCAAGAG
AATCCCAAGCTGTCCCTACTTATGCTGCAGCCTGACTACGTGAAGATGGTGGACACCGTCATCCGCGACC
CTTCGCAGGCCCGACTGTACATGGAAGACCAGCGCTTTGCCCTGACGCTCATGTACCTGAGCGGGATGAA
GATTCCCAACGATGGTGATGACGAGGAGGAGGAACGTCCGTCTGCGAAGGCGGCGGAGACAGCGAAGCCA
AAAGAGGAGAAGCTTCTCACCGACAACGAGAAGGAGGCCCTGGCGCTCAAGGAGGAGGGCAACAAGCTCT
ACCTCTCGRAAAAAGTTTGAGGAGGCGCTGACCAAGTACCAAGAGGCGCAGGTGAAAGACCCCAAGAACAC
TTTGTACATTCTGAACGTGTCGGCCGTGTACT TCGAGCAGGGTGACTACGACAAGTGCATCGCCGAGTGC
GAGCACGGTATCGAGCACGCTCGCGAGAACCACTGCGACTACACAATCATTGCGAAGCTCATGACCCGGA
ACGCCTTGTGCCTCCARAAGCAGAGGAAGTACGAGGCCGCCATTGACCTTTACAAGCGCGCCCTTGTCGA
GTGGCGTAACCCTGACACCCTCAAGAAGCTCACGGAGTGCGAGAAGGAGCACCAAAAGGCGGTGGAGGAA
GCCTACATCGATCCTGAGATCGCGAAGCAGAAGAAAGACGAAGGTAACCAGTACTTCAAGGAGGATARAGT
TCCCCGAGGCCGTGACAGCGTACACGGAGGCCATCARACGCAACCCTGCCGAGCACACTTCCTACAGCAA
TCGCGCGGCCGCTTACATCAAGCTTGGAGCCTTCAACGACGCCCTCAAGGACGCGGAGAAGTGCATTGAG
CTGAAGCCCGACTTTGTTAAGGGCTACGCGCGCAAGGGTCATGCTTACTTTTGGACCAAGCAGTACAACC
GCGCGCTGCAGGCGTACGATGAGGGCCTCAAGGTGGACCCGAGCAACGCGGACTGCARGGATGGGCGGTA
TCGCACAATCATGAAGATTCAGGAGATGGCATCTGGCCAGTCCGCGGATGGCGACGAGGCGGCGCGCCGL
GCCATGGACGATCCTGARATCGCGGCAATCATGCAAGATAGCTATATGCAACTAGTGCTGAAGGAGATGC
AGAACGATCCCACGCGCATTCAGGAGTACATGAAGGACTCCGGCATCTCAGCGAAGATCAACAAGCTGAT
TTCAGCTGGCATCATTCGTTTTGGTCAGTAG

30) Informacdo para a SEQ ID NO: 30
Lci7 Seqliéncia de amindacidos completa.
I) Caracteristicas da seqgiiéncia:

a) Comprimento: 546

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MDATELKNKGNEEFSAGRYVEAVNYFSKATIQLDEQNSVLYSNRSACFAAMOKYKDALDDADKCISIKPNW
AKGYVRRGAALHGMRRYDDAIAAYEKGLKVDPSNSSCAQGVKDVQVAKAREARDPIARVEFTPEAFRKIQE
NPKLSLLMLQPDYVKMVDTVIRDPSQARLYMEDQRFALTLMYLSGMKIPNDGDDEEEERPSAKAAETAKP
KEEKLLTDNEKEALALKEEGNKLYLSKKFEEALTKYQEAQVKDPKNTLYILNVSAVYFEQGDYDKCIAEC
EHGIEHARENHCDYTIIAKLMTRNALCLQKQRKYEAAIDLYKRALVEWRNPDTLKKLTECEKEHQKAVEE
AYIDPEIAKQKKDEGNQYFKEDKFPEAVTAYTEAIKRNPAEHTSYSNRAAAYIKLGAFNDALKDAEKCIE
LKPDFVKGYARKGHAYFWTKQYNRALQAYDEGLKVDPSNADCKDGRYRT IMKIQEMASGQSADGDEAARR
AMDDPEIAAIMQDSYMQLVLKEMONDPTRIQEYMKDSGISAKINKLISAGIIRFGQ

31) Informacdo para a SEQ ID NO: 31
Lci7A Seqgliéncia de nucleotideos do fragmento génico que

codifica para a proteina recombinante.
I) Caracteristicas da seqiiéncia:

a) Comprimento: 1434

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

AATTGGGCCAAGGGCTACGTGCGCCGAGGCGCAGCTCTCCATGGCATGCGCCGCTACGACGATGCCATTG
CCGCGTATGAARAGGGGCTCRAGGTGGACCCTTCCAACAGCAGCTGCGCGCAGGGCGTGAAGGACGTGCA
GGTAGCCAAGGCCCGCGAAGCACGTGACCCCATCGCTCGCGTCTTCACCCCGGAGGCGTTCCGAARGATC
CAAGAGAATCCCAAGCTGTCCCTACTTATGCTGCAGCCTGACTACGTGAAGATGGTGGACACCGTCATCC
GCGACCCTTCGCAGGCCCGACTGTACATGGAAGACCAGCGCTTTGCCCTGACGCTCATGTACCTGAGCGG
GATGAAGATTCCCAACGATGGTGATGACGAGGAGGAGGAACGTCCGTCTGCGAAGGCGGCGGAGACAGCG
AAGCCAAAAGAGGAGAAGCTTCTCACCGACAACGAGAAGGAGGCCCTGGCGCTCAAGGAGGAGGGCAACA
AGCTCTACCTCTCGAAARAGTTTGAGGAGGCGCTGACCAAGTACCAAGAGGCGCAGGTGAAAGACCCCAA
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GAACACTTTGTACATTCTGAACGTGTCGGCCGTGTACTTCGAGCAGGGTGACTACGACAAGTGCATCGCC
GAGTGCGAGCACGGTATCGAGCACGCTCGCGAGAACCACTGCGACTACACAATCATTGCGAAGCTCATGA
CCCGGAACGCCTTGTGCCTCCAAAAGCAGAGGAAGTACGAGGCCGCCATTGACCTTTACAAGCGCGCCCT
TGTCGAGTGGCGTAACCCTGACACCCTCAAGAAGCTCACGGAGTGCGAGAAGGAGCACCARAAGGCGGTG
GAGGAAGCCTACATCGATCCTGAGATCGCGAAGCAGAAGAAAGACGAAGGTAACCAGTACTTCAAGGAGG
ATAAGTTCCCCGAGGCCGTGACAGCGTACACGGAGGCCATCARACGCAACCCTGCCGAGCACACTTCCTA
CAGCAATCGCGCGGCCGCTTACATCAAGCTTGGAGCCTTCAACGACGCCCTCAAGGACGCGGAGAAGTGC
ATTGAGCTGAAGCCCGACTTTGTTAAGGGCTACGCGCGCAAGGGTCATGCTTACTTTTGGACCAAGCAGT
ACAACCGCGCGCTGCAGGCGTACGATGAGGGCCTCAAGGTGGACCCGAGCAACGCGGACTGCAAGGATGG
GCGGTATCGCACAATCATGAAGATTCAGGAGATGGCATCTGGCCAGTCCGCGGATGGCGACGAGGCGGCG
CGCCGCGCCATGGACGATCCTGAAATCGCGGCAATCATGCAAGATAGCTATATGCAACTAGTGCTGAAGG
AGATGCAGAACGATCCCACGCGCATTCAGGAGTACATGAAGGACTCCGGCATCTCAGCGAAGATCAACAA
GCTGATTTCAGCTGGCATCATTCGTTTTGGTCAG

32) Informacdo para a SEQ ID NO: 32

Lci7A Seqgiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.
I) Caracteristicas da seqiéncia:

a) Comprimento: 478

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

NWAKGYVRRGAALHGMRRYDDAIAAYEKGLKVDPSNSSCAQGVKDVQVAKAREARDPIARVFTPEAFRKI
QENPKLSLLMLOPDYVKMVDTVIRDPSQARLYMEDQRFALTLMYLSGMKIPNDGDDEEEERPSAKAAETA
KPKEEKLLTDNEKEALALKEEGNKLYLSKKFEEALTKYQEAQVKDPKNTLYILNVSAVYFEQGDYDKCIA
ECEHGIEHARENHCDYTIIAKLMTRNALCLOKQRKYEAAIDLYKRALVEWRNPDTLKKLTECEKEHQKAV
EEAYIDPEIAKQKKDEGNQYFKEDKFPEAVTAYTEAIKRNPAEHTSYSNRAAAY IKLGAFNDALKDAEKC
IELKPDFVKGYARKGHAYFWTKQYNRALQAYDEGLKVDPSNADCKDGRYRTIMKIQEMASGQSADGDEAA
RRAMDDPEIAAIMQDS YMQLVLKEMONDPTRIQEYMKDSGISAKINKLISAGIIRFGQ

33) Informacdo para a SEQ ID NO: 33

LciB8 Seqgiiéncia de nucleotideos do gene completo.
a) Comprimento: 3552

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacao: Leci8A-I (580)...(3723)

ATGTGGAGCTTTCTGAACGATGTACGGGAGTCGGTGCGGCAGGTAGTCGCGCCTCCTCCCCGCATGAGCA
GCGCAGCTAGCTCCACCACCACCGCCATGCCTATGACGGCGARTGCGAGGGAGATGGGCT TCGAGGAGGC
AGTGGATCAACTGACAACTGGGCTGCTTAGCTTATGGCGCAAGGTTGACCAGACAGCCACTAAGGTCCTT
CGCCAAGCCTTCGACGGAGCCGTCTCACTACGGGAGGAGGCCGTTCCACAGCTTTTTACCTTGACAGCAG
AGGCGCGCGCGTCCCTCTCAGAGGACGAGCTCCTGGAGCTCCTCATAGATGCCGTCTCGCAGGCGACCGA
TCGCACGCATCAGGCGCTCGATGAGGCGRATTTTCTCTTGAGCCTCGGCATTGAAGAACAAATCGCGCAC
ACGARAGACTACGCGGGGTGCTATGAGTGGTGGGATCGAACAGTGAACCGCCGCCTCATCGTCTGCCAAG
AGGTGTTGCAGGCCCGCTTCGCCGACACCTCTTCTACACCACAGCACATGGCAACGGTGATGGCGCTGCG
CGCCCARATGGATGTGATTCGACGCGCCTCGACCCAGCCACTGGCCGCTGTCGCCGCTCGCGGACGCCTT
CTCGAAGACGAGCGCTACGACTTGCTCARATCTCTCCCCGCAGTGTTTCCCCTCGARGGAGGCGTGCAGC
CCGCACACGTCAGCTTCACGGCACCCGCTGATGCGGCCTCCACCCCCCACCAGCCCACTACCGCACCCCC
TAGTGAAGCTTCTTATACGCCCACCGTGGAGAGCGTGGTTGCTGCCGTGCCTCGTGACTCCTACATACCT
CAGTTTAGGCCCTTTAAAGCCTCTTCAGCAAGCGCTGCCGCCGTTCCGCTAACCTGTTCCTCTACCGCTA
CTCTTCAAGCCTTTGACTCCACTCACTGCGAAGCGCAGCCTGCCGCTGCACACGCATCTCCATCACAGAC
GCAACCATCCTCTGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGCGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCT
TGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGCCTTGCCCGCGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCT
TGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGCGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCT
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CGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGL
AGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCT
TGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACACCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCT
CGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCT
TGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCT
CGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCT
CGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAG
GCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGC
AGGCACGGCTCGCTCGTGAGGGGGTCGGTGTGGTGGAGGGAGAGGAGAGTGCGGCGCGGGCGAAAGTATC
GAGGGAGGCCCAGGAGGTCTCTGCAGCACTGTACGGCGAGGTGATCATGGGCTCCCAGGTGATGCRAAAG
GGGATGCACACGCGGTCCTGTAGTCATAATGCGATGCTGACCCCTGCGGGGACTGTAATCGACGATGACG
GGTGGGCCGAAGATGACGGCTTTGAGGAGGTAAACATGGCTCAGTTCACAAAATATCTCGGCTGCCCACA
AAGACGCACTAGTTGGGGCGGTGCCGACCCGTCGTTCTCGTCATCACCGCTTTCTGCCTACCCGCAAGCA
TACACACCAGCGTCTGTCCAGCGGGATGCACCGCTTTCGCGCAAGARGCTCTCGCCGCCGATAACGCCAG
TGTCTGGTGCGCAACAGGCCGGAGTGACAGAGGTGGTCACTCCCACTGTGGGCCGTCGGACAGGTGGAAT
GAGTTTGCGTAAGAARATCCCCGACTGTGCGGGTGGCGACGGACGGAGCAACTCCCGTTTCTGCATTCCAA
CCTCGCGGCTCTATCGGCAGTAGTAGCAGTATGAGCAGCCCTTACGGCGGCGCCGCGAATGCTGCGTCCG
GCGCAGCTGGATTGAGACCTGCACCTCGGCAGAGTGTCTTCTGTAGCCCTTCGGCAGTGAGCAAGCAATC
GAAACGCCAGGTGCAACTCGAGGATGACGATARATGGGATGAGGATTGGTAG

34) Informacdo para a SEQ ID NO: 34
Lci8 Seqiiéncia de aminodcidos completa.
a) Comprimento: 1183

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MWSFLNDVRESVRQVVAPPPRMSSAASSTTTAMPMTANAREMGFEEAVDQLTTGLLSLWRKVDQTATKVL
RQAFDGAVSLREEAVPQLFTLTAEARASLSEDELLELLIDAVSQATDRTHQALDEANFLLSLGIEEQIAH
TKDYAGCYEWWDRTVNRRLIVCQEVLQARFADTSSTPQHMATVMALRAQMDVIRRASTQPLAAVAARGRL
LEDERYDLLKSLPAVFPLEGGVQPAHRVSFTAPADAASTPHQPTTAPPSEASYTPTVESVVAAVPRDSYIP
OFRPFKASSASAAAVPLTCSSTATLQAFDSTHCEAQPAAAHASPSQTQPSSEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAHLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLARE
AEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREGVGVVEGEESAARAKVSREAQEVSAALYGEVIMGSQVMOK
GMHTRSCSHNAMLTPAGTVIDDDGWAEDDGFEEVNMAQFTKYLGCPQRRTSWGGADPSFSSSPLSAYPQA
YTPASVQRDAPLSRKKLSPPITPVSGAQQAGVTEVVTPTVGRRTGGMSLRKKSPTVRVATDGATPVSAFQ
PRGSIGSSSSMSSPYGGAANAASGAAGLRPAPRQSVFCSPSAVSKQSKRQVOLEDDDKWDEDW

35) Informagdo para a SEQ ID NO: 35

LciB8A-I Seqgiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica a proteina recombinante.

a) Comprimento: 3144

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi



21

AATTTTCTCTTGAGCCTCGGCATTGAAGAACARATCGCGCACACGARAGACTACGCGGGGTGCTATGAGT
GGTGGGATCGAACAGTGAACCGCCGCCTCATCGTCTGCCAAGAGGTGTTGCAGGCCCGCTTCGCCGACAC
CTCTTCTACACCACAGCACATGGCAACGGTGATGGCGCTGCGCGCCCAAATGGATGTGATTCGACGCGCC
TCGACCCAGCCACTGGCCGCTGTCGCCGCTCGCGGACGCCTTCTCGAAGACGAGCGCTACGACTTGCTCA
AATCTCTCCCCGCAGTGTTTCCCCTCGAAGGAGGCGTGCAGCCCGCACACGTCAGCTTCACGGCACCCGC
TGATGCGGCCTCCACCCCCCACCAGCCCACTACCGCACCCCCTAGTGAAGCTTCTTATACGCCCACCGTG
GAGAGCGTGGTTGCTGCCGTGCCTCGTGACTCCTACATACCTCAGTTTAGGCCCTTTARAGCCTCTTCAG
CAAGCGCTGCCGCCGTTCCGCTAARCCTGTTCCTCTACCGCTACTCTTCAAGCCTTTGACTCCACTCACTG
CGAAGCGCAGCCTGCCGCTGCACACGCATCTCCATCACAGACGCAACCATCCTCTGAGGAGCAGGCACGC
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGCGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGEG
CTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGCGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGG
CTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGCG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGG
CTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGG
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACACCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGC
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGG
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGL
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGA
GCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGL
CTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTG
AGGCGGAGGAGCAGGCACGCCTTGCCCGTGAGGCGGAGGAGCAGGCACGGCTCGCTCGTGAGGGGGTCGG
TGTGGTGGAGGGAGAGGAGAGTGCGGCGCGGGCGAAAGTATCGAGGGAGGCCCAGGAGGTCTCTGCAGCA
CTGTACGGCGAGGTGATCATGGGCTCCCAGGTGATGCAAAAGGGGATGCACACGCGGTCCTGTAGTCATA
ATGCGATGCTGACCCCTGCGGGGACTGTAATCGACGATGACGGGTGGGCCGAAGATGACGGCTTTGAGGA
GGTAAACATGGCTCAGTTCACAARAATATCTCGGCTGCCCACAAAGACGCACTAGTTGGGGCGGTGCCGAC
CCGTCGTTCTCGTCATCACCGCTTTCTGCCTACCCGCAAGCATACACACCAGCGTCTGTCCAGCGGGATG
CACCGCTTTCGCGCAAGAAGCTCTCGCCGCCGATARCGCCAGTGTCTGGTGCGCAACAGGCCGGAGTGAC
AGAGGTGGTCACTCCCACTGTGGGCCGTCGGACAGGTGGAATGAGTTTGCGTAAGAAATCCCCGACTGTG
CGGGTGGCGACGGACGGAGCAACTCCCGTTTCTGCATTCCAACCTCGCGGCTCTATCGGCAGTAGTAGCA
GTATGAGCAGCCCTTACGGCGGCGCCGCGAATGCTGCGTCCGGCGCAGCTGGATTGAGACCTGCACCTCG
GCAGAGTGTCTTCTGTAGCCCTTCGGCAGTGAGCAAGCAATCGAARCGCCAGGTGCARCTCGAG

36) Informacdo para a SEQ ID NO: 36
Lci8A-I Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

a) Comprimento: 1048
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

NFLLSLGIEEQIAHTKDYAGCYEWWDRTVNRRLIVCQEVLQARFADTSSTPQHMATVMALRAQMDVIRRA
STQPLAAVAARGRLLEDERYDLLKSLPAVFPLEGGVQPAHVSFTAPADAASTPHQPTTAPPSEASYTPTV
ESVVAAVPRDSYIPQFRPFKASSASAAAVPLTCSSTATLQAFDSTHCEAQPAAAHASPSQTQPSSEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAHLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
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LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQAR
LAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREAEEQARLAREGVGVVEGEESAARAKVSREAQEVSAA
LYGEVIMGSQVMOKGMHTRSCSHNAMLTPAGTVIDDDGWAEDDGFEEVNMAQFTKYLGCPORRTSWGGAD
PSFSSSPLSAYPQAYTPASVQRDAPLSRKKLSPPITPVSGAQQAGVTEVVTPTVGRRTGGMSLRKKSPTV
RVATDGATPVSAFQPRGSIGSSSSMSSPYGGAANAASGAAGLRPAPRQSVFCSPSAVSKQSKRQVOLE

37) Informacdo para a SEQ ID NO: 37
Lci9A Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico

completo.

a) Comprimento: 2400

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacéo: Lci9Aa-I (2)...(2398)

Lci9A-IT(2)...(1099)

GGATCCAARAGAATTGCCGACCTCCTGAGAGAGAACGTGTGACGCGCTTGACTGGTACTGCTGCTGCCGAG
AAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTG
CCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGG
TGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGT
GCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCARGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCG
CGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTT
TGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTC
GGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGARGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTG
GGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTC
TGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCT
GCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCA
AGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGA
GAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCG
CCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCG
GTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCC
TGCCGGTGCGCCGGAGAGCARGCCTGCCTCTGGTGGGCAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCT
CCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGAC
AGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGEE
AGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGC
CCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCC
CGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGC
GCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGT
GCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGA
CCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGLCT
GGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTC
GGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCT
TCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGC
TGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAG
ACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTA
AGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCGCCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGG
GTTTGGACAGGCCCCGTCGACCGCCTTCGGTAAGGCCCCTCCAGGCCCAAGTGCCTTCGGCCAGACACCG
CCGGCGGGAGCTGCGCAGCCGGTCGCTGGAGGGTT TGGACAGGCCCCGTCGACAGCCTTCGGTAAGGCAG
TGTGTGGGTTTGGAGCGGGCAGCGCGTGCGGCATCAGCGGCGGGTTCGGATCGGGTTCCACCACCGCGAG
CTTTTGCTCTGCAGCGACGCCAGTGTTCGGTCCTACAAGCGCATTTACGAGTGCGTTTGGTGGCGCTCCG

CAAGGCGGCGGCTTCTCGAG

38) Informagdo para a SEQ ID NO: 38

Lci9A Seqiiéncia de amindacidos da proteina codificada pelo
fragmento génico.

a) Comprimento: 799

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi
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DPKNCRPPERERVTRLTGTAAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGEGAGAG
AAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAREKPAGAPESKPASGGEGE
GAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPAS
GGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPE
SKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKP
AGAPESKPASGGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAG
AAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAA
QPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGRAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGARQP
VAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQT PPAGAAQPVA
GGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGG
FGOAPSTAFGKAPPGPSAFGQTPPAGAAQPVAGGFGQAPSTAFGKAVCGFGAGSACGISGGFGSGSTTAS

FCSAATPVFGPTSAFTSAFGGAPQGGGES

39) Informacdo para a SEQ ID NO: 39
Lci9A-II Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento que

codifica a proteina recombinante.
a) Comprimento: 1098

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

GATCCAAAGAATTGCCGACCTCCTGAGAGAGAACGTGTGACGCGCTTGACTGGTACTGCTGCTGCCGAGA
AGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGC
CGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGT
GCTGCCGAGRAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTG
CTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGC
GGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCARGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTT
GGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCG
GCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGG
GTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCT
GGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAAGCCTG
CCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAGAGCAA
GCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGCCGGAG
AGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGGTGCGL
CGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGAAGCCTGCCGG
TGCGCCGGAGAGCAAGCCTGCCTCTGGTGGGTTCGGCTTTGGCGCGGGTGCTGGTGCTGCCGAGARAGCCT
GCCGGTGCGCCGGAGAGCARGCCTGCCTCTGGTGGGCAGGCCCCGTCG

40) Informacdo para a SEQ ID NO: 40

Lci9A-IT Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.
a) Comprimento: 366

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

DPKNCRPPERERVTRLTGTARAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAG
AAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGE
GAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAREKPAGAPESKPAS
GGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPE
SKPASGGFGFGAGAGAAEKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAREKPAGAPESKPASGGFGFGAGAGAREKP

AGAPESKPASGGQAPS

41) Informagdo para a SEQ ID NO: 41
Lcil0 Seqgiiéncia de nucleotideos de CDS incompleta.

a) Comprimento: 5469

b) Tipo: DNA
c) Organismo: Leishmania chagasi
d) Localizacéo: LcilOA-I (1210)...(3816)

LcilOA-II1(1210)...(2148)
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ATGGCCCATTTACCTTTGGAGGGGTCTGTTGTCTGCTATGAGTTTCTGGACGCTAAAAGAAAGTGGCTAT
GGGGTGTTGGGGCTGTTACTCACTCTGATGACCGTGTGTGCGTAATCAGCCAGTGGATGGGAGCACCAGT
GGATAAAGCCATGACTGCGAAGCTAGAGAGTGAGGCCGCATCTTCGAAGGCTGAGGCARAGACCCACCAA
GATCGTCTCCTTGCCATTCGAGAACGTATTGAGTCACAGAGCTGTGGAACTTCAAAGGAGGAGAAGGAGC
GARACATCAGAGGAGTTGTCAGAGTGCCTTGTCTTGATTGGCAAGCATCGARATCGCTCTCGTTCGTTGTT
GGCTGACCTGGAGATAATTAAAGGGCCGTCGACAGTTCAGGTGAAATGCCAACAGTTTACCCCTGCGTCT
TCTTCCATAGCAATCCTCCGCAGTTCTATTCTGCGAGTCATCTCGCATGTGACAACCCCGTCTCTCGTGC
TTTCTTCAGAGGAAGTAGAGTCTATTGAGAAGGCGGTGACGCATACCCACAGCCAGCTCAACAGCGAGCT
TCACAAACTCCGCGCCACCGTTGAGGCAACGGAAATAGAAAGCAACGAGTTGCGCGATCAGATTCGCAAC
CTCGAGGAGCAGCTGARACGTGTGAAGACTACATTCGARCCTGTACGAATCTCTGATGGTGGAGAGAGCG
GATCTGCATTCCCTGARAAACTGAGAGAGCACGACCTTTTGAGCTTGCGGGGTGCATGGGACAGCAGCAC
AGCGTTGGTAATGACCGAGCATACTATCARATTTCCTTGGGATGATGGGGATACCCTGTTGCATCACAAG
CCAGAGGAAACGAAATCCGTCTTTGCCGCGGAGGCTGCCTTCGCATGTTGTGTGCCGATCCAGTGCGTGA
CGAATCCGAAAATGACAACACATGGAAAGCACCTTTCTGCTGAATTCTCTGTCAGTCACCCCGAAACCGT
GACAACAAAGGAAATTGATCAGAGGCTCGCAAGCTACGCGTTTCCATCCATGCACCTCCTTCATGAGGAG
CCTCTGGGTGTGAAAACTGGCCTCGACAGGGCTATCGAAGGCCTTGAGCACGCGCTCGGGATTCCAGAAG
GTAAGCATGAAGGTCTCTACTTCGACGAATTCATGGARAACATGCCGGACACCACTTTCAGCAACGACAA
AGATGCGTACGAAAGTGABRATTGGTGACTTGCTCATGCTTCTCGACARGCTCAATAACGAGAACCGCTCA
CTACAGTACACTCTAGACAAATCTGCTGCCGAGTTGAAGAGGCAGGTGTCAGAGGCTCAGARAGATCACG
ACGCACTGAATACCGAGATTGCTCGGCTACGARATATTGTCTCAAAGCTTARGGATCTTGCAGARACAGCA
GGAGACAGAACTCGTGAGAAGCCGCGTCCAGACGCAACGGGCTGAAGAAGCGCGCTTCCACTACAACCTT
GCCCCACCGGCCAACGACTCACAAGACGCAGAGTACGCAGTTACAATGCAAGAGTACAAGGATCARARAG
AGGCCACCGATAACGCTCARAGGGCACTCGTGGARGAGAAAGCCAAGGCGGAACAAATGCATCACCTCCT
GAAAATGCATGAGCAGCAGTCTGCCCARAACGCGARACGGCTACGCTCCCTACAAGACGCTTTTGCAGCC
GAAACCCAACAAACCGCTGAGAACTTTTGTGCACTCGAATGTGAACTCATTGACGTCCTCCTCCAGTTCA
AAGCATCACAAGCACTCACCCAAGCTCTACATCACATCAACTCCCAACAGCAGGCAGAGCTTTTCTCATT
CCGTGCGAGGCGGAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCARAGGCCT
GTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTG
TGACGCTGGAGGAGCTGGAGCAGGCTCGCGAGGATGCTGCGCGCGGTGTAGCGGCGATTGAGGACAATGC
TGCTGCTCTGGAGTCTGAGCTGCTGGATGTGTTGGCTGAGT TGAAGGCAGT GARAGGTGAGAACGCTGCA
CTGAGGGCTGTGTGTGAGATGAAGGATGCCGCGGTTGCTGACCTCGAGAAGCACGACGTGCGCGCTAACA
ACAGCGATAAGGCGAAGCCGCAGACTACTTCGCGTCACACGAAGGTGTTTGAGGGCGAGGAGTGGGGCGC
TGTTGTGGAGACGAAGCCGCACGCGCTTCACGACGCATTTGTGACGGATGTGTGCGCTGCATGCCGCGTC
TGTCGCGATGACCTCTCTGAGATCGCGTTTGCGCTGGGGAGTCTGCAAGCGAGCGTGAGTGTGACGCACA
ACAGTGACATCAGCTGCGACGATATTGCGAAGCTTGTGGAGGAATACCACTATCCCAACGTGTGGGCCCT
GTATGCGAAGCGGTTAGCGCCARAGGATGGGCTTGATGAGGCCAAGGACGCGATCAGCGACCTTCAGCTC
GCACTCGCCGCTAAGGAGGAGGATGCCGCCAGGGTTGCTGAGAAACTGCACGAGGAGCGGGCGGAGGCGG
AGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGLGGA
CGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAG
CAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGACGCGGCCGTGGAGC
AGCTGGCGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCG
CGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTG
CCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGA
CGCTGGAGGAGCTGGAGCAGGCTCGCGAGGATGCTGCGCGCGGTGTAGCGGCGATTGAGGACRATGCTGC
TGCTCTGGAGTCTGAGCTGCTGGATGTGTTGGCTGAGT TGAAGGCAGTGAAAGGTGAGAACGCTGCACTG
AGGGCTGTGTGTGAGATGAAGGATGCCGCGGT TGCTGACCTCGAGAAGCACGACGTGCGCGCTAACAACA
GCGATARGGCGAAGCCGCAGACTACTTCGCGTCACACGAAGGTGTTTGAGGGCGAGGAGTGGGGCGCTGT
TGTGGAGACGAAGCCGCACGCGCTTCACGACGCATTTGTGACGGATGTGTGCGCTGCATGCCGCGTCTGT
CGCGATGACCTCTCTGAGATCGCGTTTGCGCTGGGGAGTCTGCAAGCGAGCGTGAGTGTGACGCACAACA
GTGACATCAGCTGCGACGATATTGCGAAGCTTGTGGAGGAATACCACTATCCCAACGTGTGGGCCCTGTA
TGCGAAGCGGTTGGCGCCARAGGATGGGCTTGATGAGGCCAAGGACGCGATCAGCGACCTTCAGCTCGCA
CTCGCCGCTAAGGAGGAGGATGCCGCCAGGGTTGCTGAGAAACTGCACGAGGAGCGGGCGGAGGCGGAGA
GGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGG
CACGCTGCCCGTGCCGGCARGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAG
ATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGACGCGGCCGTGGAGCAGC
TGGCGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGARGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGC
GAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCC
GCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGC
TGGAGGAGTACCTGGGCAAGGAGGCGGCCGTGGAGCAGCTGGTGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGA
GGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGAC
GCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGC
CGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCARGGACGCGGCCGT
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GGAGCAGCTGGCGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCC
TTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCRAGGL
CGGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGC
TGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGACGCGGCCGTGGAGCAGCTGGCGGCGGAGCTGGAGGAGCAG
AGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGARGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGG
CCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGC
GCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGAC
GCGGCCGTGGAGCAGCTGGCGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGG
TGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCATGCC
GGCAAGGCCGGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCG
CTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGACGCGGCCGTGGAGCAGCTGGTGGCGGAGCTGG
AGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGC
GCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGLG
GAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGEG
GCAAGGACGCGGCCGTGGAGCAGCTGGTGGCGGAGCTGGAGGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGC
GAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCAACGGTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGLTG

CCCGTGCCG

42) Informacdo para a SEQ ID NO: 42

Lcil0 Seqliéncia de amindacidos de CDS incompleta.
a) Comprimento: 1823

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MAHLPLEGSVVCYEFLDAKRKWLWGVGAVTHSDDRVCVISQWMGAPVDKAMTAKLESEAASSKAEAKTHQ
DRLLAIRERIESQSCGTSKEEKERTSEELSECLVLIGKHRNRSRSLLADLEIIKGPSTVQVKCQQFTPAS
SSIAILRSSILRVISHVTTPSLVLSSEEVESIEKAVTHTHSQLNSELHKLRATVEATEIESNELRDQIRN
LEEQLKRVKTTFEPVRISDGGESGSAFPEKLREHDLLSLRGAWDSSTALVMTEHT IKFPWDDGDTLLHHK
PEETKSVFAAEAAFACCVPIQCVTNPKMTTHGKHLSAEFSVSHPETVTTKEIDQRLASYAFPSMHLLHEE
PLGVKTGLDRAIEGLEHALGIPEGKHEGLYFDEFMENMPDTTFSNDKDAYESEIGDLLMLLDKLNNENRS
LOYTLDKSAAELKRQVSEAQKDHDALNTEIARLRNIVSKLKDLAEQQETELVRSRVQTQRAEEARFHYNL
APPANDSQDAEYAVTMOEYKDQKEATDNAQRALVEEKAKAEQMHHLLKMHEQQSAQNAKRLRSLODAFAA
ETQQTAENFCALECELIDVLLQFKASQALTQALHHINSQQQOAELFSFRARRNAALEARDADGTLPVPARP
VPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEELEQAREDAARGVAAIEDNAAALESELLDVLAELKAVKGENAA
LRAVCEMKDAAVADLEKHDVRANNSDKAKPQTTSRHTKVFEGEEWGAVVETKPHALHDAFVTDVCAACRV
CRDDLSEIAFALGSLQOASVSVTHNSDISCDDIAKLVEEYHYPNVWALYAKRLAPKDGLDEAKDAISDLOL
ALAAKEEDAARVAEKLHEERAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQ
QIADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLAAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPV
PAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEELEQAREDAARGVAAIEDNAAALESELLDVLAELKAVKGENAAL
RAVCEMKDAAVADLEKHDVRANNSDKAKPQTTSRHTKVFEGEEWGAVVETKPHALHDAFVTDVCAACRVC
RDDLSEIAFALGSLQASVSVTHNSDISCDDIAKLVEEYHYPNVWALYAKRLAPKDGLDEAKDAISDLOLA
LAAKEEDAARVAEKLHEERAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQ
IADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLAAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPVP
AGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKEAAVEQLVAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARD
ADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLAAELEEQRAEAERLAKEVAA
FRARRNAALEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLAAELEEQ
RAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKD
AAVEQLAAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPMPARPVPAGEAARERALEPQQIADEP
LYAVTLEEYLGKDAAVEQLVAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPARPVPAGERA
ERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLVAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNATVEARDADGTL

PVP

43) Informacdo para a SEQ ID NO: 43
LcilOA-I Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que

codifica para a proteina recombinante.
a) Comprimento: 2607

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi



26

ATTGGTGACTTGCTCATGCTTCTCGACAAGCTCAATAACGAGAACCGCTCACTACAGTACACTCTAGACA
AATCTGCTGCCGAGTTGAAGAGGCAGGTGTCAGAGGCTCAGARAGATCACGACGCACTGAATACCGAGAT
TGCTCGGCTACGAAATATTGTCTCAAAGCTTAAGGATCTTGCAGAACAGCAGGAGACAGAACTCGTGAGA
AGCCGCGTCCAGACGCAACGGGCTGAAGAAGCGCGCTTCCACTACAACCTTGCCCCACCGGCCAACGACT
CACAAGACGCAGAGTACGCAGTTACAATGCAAGAGTACAAGGATCARAAAGAGGCCACCGATAACGCTCA
AAGGGCACTCGTGGAAGAGAARAGCCAAGGCGGAACARATGCATCACCTCCTGAAAATGCATGAGCAGCAG
TCTGCCCAAARCGCGAAACGGCTACGCTCCCTACAAGACGCTTTTGCAGCCGAAACCCAACAAACCGCTG
AGAACTTTTGTGCACTCGAATGTGAACTCATTGACGTCCTCCTCCAGTTCAAAGCATCACAAGCACTCAC
CCAAGCTCTACATCACATCAACTCCCAACAGCAGGCAGAGCTTTTCTCATTCCGTGCGAGGCGGAACGCG
GCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCARGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGLGG
CGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGCTGGA
GCAGGCTCGCGAGGATGCTGCGCGCGGTGTAGCGGCGATTGAGGACAATGCTGCTGCTCTGGAGTCTGAG
CTGCTGGATGTGTTGGCTGAGT TGAAGGCAGTGARAGGTGAGAACGCTGCACTGAGGGCTGTGTGTGAGA
TGAAGGATGCCGCGGTTGCTGACCTCGAGRAGCACGACGTGCGCGCTARCAACAGCGATAAGGCGARGCC
GCAGACTACTTCGCGTCACACGAAGGTGTTTGAGGGCGAGGAGTGGGGCGCTGTTGTGGAGACGAAGCCG
CACGCGCTTCACGACGCATTTGTGACGGATGTGTGCGCTGCATGCCGCGTCTGTCGCGATGACCTCTCTG
AGATCGCGTTTGCGCTGGGGAGTCTGCAAGCGAGCGTGAGTGTGACGCACAACAGTGACATCAGCTGCGA
CGATATTGCGAAGCTTGTGGAGGAATACCACTATCCCAACGTGTGGGCCCTGTATGCGAAGCGGTTAGCG
CCARAGGATGGGCTTGATGAGGCCAAGGACGCGATCAGCGACCTTCAGCTCGCACTCGCCGCTAAGGAGG
AGGATGCCGCCAGGGTTGCTGAGAAACTGCACGAGGAGCGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGT
GGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCG
GCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGC
TGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGTACCTGGGCAAGGACGCGGCCGTGGAGCAGCTGGCGGCGGAGCTGGA
GGAGCAGAGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGCCGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCG
CTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCARGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGLGG
AGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGCTGGAGCA
GGCTCGCGAGGATGCTGCGCGCGGTGTAGCGGCGATTGAGGACAATGCTGCTGCTCTGGAGTCTGAGCTG
CTGGATGTGTTGGCTGAGTTGAAGGCAGTGARAGGTGAGAACGCTGCACTGAGGGCTGTGTGTGAGATGA
AGGATGCCGCGGTTGCTGACCTCGAGAAGCACGACGTGCGCGCTAACAACAGCGATARGGCGAAGCCGCA
GACTACTTCGCGTCACACGARAGGTGTTTGAGGGCGAGGAGTGGGGCGCTGTTGTGGAGACGAAGCCGCAC
GCGCTTCACGACGCATTTGTGACGGATGTGTGCGCTGCATGCCGCGTCTGTCGCGATGACCTCTCTGAGA
TCGCGTTTGCGCTGGGGAGTCTGCAAGCGAGCGTGAGTGTGACGCACAACAGTGACATCAGCTGCGACGA
TATTGCGAAGCTTGTGGAGGAATACCACTATCCCAACGTGTGGGCCCTGTATGCGAAGCGGTTGGCGCCA
AAGGATGGGCTTGATGAGGCCAAGGACGCGATCAGCGACCT TCAGCTCGCACTCGCCGCTAAGGAGGAGG
ATGCCGCCAGGGTTGCTGAGAARCTGCACGAGGAGCGGGCGGAGGCGGAGAGGCTTGCGAAGGAGGTGGC
CGCCTTCCGCGCGAGGCGCAACGCGGCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCA
AGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGGCGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGT
ACGCTGTGACGCTGGAG

44) Informacdo para a SEQ ID NO: 44
LcilOA-I Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

a) Comprimento: 869
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

IGDLLMLLDKLNNENRSLOYTLDKSAAELKRQVSEAQKDHDALNTEIARLRNIVSKLKDLAEQQETELVR
SRVQTQRAEEARFHYNLAPPANDSQDAEYAVTMQEYKDQKEATDNAQRALVEEKAKAEQMHHLLKMHEQQ
SAQNAKRLRSLODAFAAETQQTAENFCALECELIDVLLQFKASQALTQALHHINSQQQOAELFSFRARRNA
ALEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEELEQAREDAARGVAAIEDNAAALESE
LLDVLAELKAVKGENAALRAVCEMKDAAVADLEKHDVRANNSDKAKPQTTSRHTKVFEGEEWGAVVETKP
HALHDAFVTDVCAACRVCRDDLSEIAFALGSLQASVSVTHNSDISCDDIAKLVEEYHYPNVWALYAKRLA
PKDGLDEAKDAISDLQLALAAKEEDAARVAEKLHEERAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVP
ARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEEYLGKDAAVEQLAAELEEQRAEAERLAKEVAAFRARRNAA
LEARDADGTLPVPARPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLEELEQAREDAARGVAATEDNAAALESEL
LDVLAELKAVKGENAALRAVCEMKDAAVADLEKHDVRANNSDKAKPQTTSRHTKVFEGEEWGAVVETKPH
ALHDAFVTDVCAACRVCRDDLSEIAFALGSLQASVSVTHNSDISCDDIAKLVEEYHYPNVWALYAKRLAP
KDGLDEAKDAISDLQLALAAKEEDAARVAEKLHEERAEAERLAKEVAAFRARRNAALEARDADGTLPVPA
RPVPAGEAAERALEPQQIADEPLYAVTLE

45) Informacdo para a SEQ ID NO: 45
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LcilOA~II Sequiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica para a proteina recombinante.

a) Comprimento: 939

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

ATTGGTGACTTGCTCATGCTTCTCGACAAGCTCAATAACGAGAACCGCTCACTACAGTACACTCTAGACA
AATCTGCTGCCGAGTTGAAGAGGCAGGTGTCAGAGGCTCAGAAAGATCACGACGCACTGAATACCGAGAT
TGCTCGGCTACGAAATATTGTCTCAAAGCTTAAGGATCTTGCAGAACAGCAGGAGACAGAACTCGTGAGA
AGCCGCGTCCAGACGCAACGGGCTGAAGAAGCGCGCTTCCACTACAACCTTGCCCCACCGGCCAACGACT
CACAAGACGCAGAGTACGCAGTTACAATGCAAGAGTACAAGGATCAAAAAGAGGCCACCGATAACGCTCA
AAGGGCACTCGTGGAAGAGAAAGCCAAGGCGGAACAAATGCATCACCTCCTGAARAATGCATGAGCAGCAG
TCTGCCCAAAACGCGAAACGGCTACGCTCCCTACAAGACGCTTTTGCAGCCGAAACCCAACAAACCGCTG
AGAACTTTTGTGCACTCGAATGTGAACTCATTGACGTCCTCCTCCAGTTCAARAGCATCACAAGCACTCAC
CCAAGCTCTACATCACATCAACTCCCAACAGCAGGCAGAGCTTTTCTCATTCCGTGCGAGGCGGAACGCG
GCGCTGGAGGCCCGCGACGCGGACGGCACGCTGCCCGTGCCGGCAAGGCCTGTGCCCGCGGGCGAGGCGG
CGGAGCGCGCGCTGGAGCCGCAGCAGATCGCCGACGAGCCGCTGTACGCTGTGACGCTGGAGGAGCTGGA
GCAGGCTCGCGAGGATGCTGCGCGCGGTGTAGCGGCGATTGAGGACAATGCTGCTGCTCTGGAGTCTGAG
CTGCTGGATGTGTTGGCTGAGTTGAAGGCAGTGAAAGGTGAGAACGCTGCACTGAGGGCTGTGTGTGAGA

TGAAGGATGCCGCGGTTGCTGACCTCGAG

46) Informacdo para a SEQ ID NO: 46

LcilOA-II Seqgliéncia de amindacidos da proteina
recombinante.

a) Comprimento: 313

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

IGDLLMLLDKLNNENRSLQYTLDKSAAELKRQVSEAQKDHDALNTEIARLRNIVSKLKDLAEQQETELVR
SRVQTQRAEEARFHYNLAPPANDSQDAEYAVTMQEYKDOKEATDNAQRALVEEKAKAEQMHHLLKMHEQQ
SAQNAKRLRSLOQDAFAAETQQTAENFCALECELIDVLLOFKASQALTQALHHINSQOQOAELFSFRARRNA
ALEARDADGTLPVPARPVPAGEARAERALEPQQIADEPLYAVTLEELEQAREDAARGVAAIEDNAAALESE

LLDVLAELKAVKGENAALRAVCEMKDAAVADLE

47) Informacdo para a SEQ ID NO: 47
Lcill Seqtiéncia de nucleotideos da CDS.
a) Comprimento: 2358

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizacdo: LeillA-I (357)...(2220)
LeillA-IX (420)...(1568)
LcillA-IXI (1548)...(2220)

ATGTACACCCGTGAGGAGCTACTGCGGATTGCAACACTCGCCAGCGCAATGGACCTGGGCCCAGAGGTGC
TGCGCAAGTTCGACGTCATCGAAGTCGCCGAACCAGTCCCCGCCCCGAAGCGCCGCGAGGCAGAACCGAA
TTTCAAGGGCAGCGTGCTGACGGACAACTTCAGCACTAGCACCACGATCACTAACTCGGGTCCCAACGGT
GGTGGCAACAGCGGCGGGAAGGGCGGCCATAACAGCGGCATGAACGGCGGCGGCAGCAGCAGCAGCAACC
ACACTGGCAGCTCCAGCACTCCGGCGTACGGTGCCGGCGGCGGCCGTGGCGGTGACAACCGCCGCGGLGG
TGGCGGCAATGGTGGACGCGATGACAACAGCAACAGTAACAGTGTGAAGCAGTCCGGGTACGACCGCTTT
GCGCCACCCGAGGGACGATTTAACCGCGGAAATCGCAATCAGGAGACCTTTGAGGAGGGCATCGAGTATG
AGTTGCGGCAGAGCGCACTGCAGAAGAAACGCGTTGCCGAAACGATGGAGCGCGAGGATCGCAAGGGAGA
GAACCTGAGGCAGGCCCTGGAGAAGTTCAAGCAGGAGGGCACCGACGCCGAGGCCGCAGAAGCGGAGAGG
GAGACGGACGAGATTGAGCGGCTGCTGGCGGGCATCACAATGGTCGATGACGCGCCAAAGGCCGTGGTTC
GCTCTCGCTTCTTCTCGGCCCAGGGCCCAACGGCTACCAGCGCCGAGCCTCCGGCGACCATGCAGCCATC
GCCGCCGCCGCCACAAGCATCGACGACGCTGTCTTTTGGAGCCCCCGCGAGCAGCATTGCATCTTCCACG
ACAGGCGCGCCACAGGCGAGCGTGCTCCCGACGCCCGCCAACAGTGGAACGCAGGGCTACGCGAGAGGGC
CGTGGTCATCTATGAAGAGCGACTCTAACCTCTGGAGCACCGCGCCGTCCATGGCAAGCGCGCTCAAGCA
GTCTCTTCAGCACTCCTTGCCTCCGGCGGACGCGTCGCCGTCAGGTCAGATCAAGCCTCCGCAGCCTGCG
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TCGCAGCAGTCACAGCCATCCAGTTGTCCTGCGAGCACTTCTCACCAGGCARAGAGCATGGACGCTGCGA
CTGCGAACGCCTCGGCCAACTCGACCGGTGCGCCGCCCGCCAGCGGGCCAGCCAGCTTTGGCGTTCCCGC
GCCTGCACCAGCGAGCCCGCCCGCTCCCACGCAGAGCTCCGTACTCGGCCCTGCGAACGGACATAGCAGC
ACCAATATCGCCACTGCAATGGGCGCCAAGACTGGCGCATCGAGCAGTGCTGGACAGACGCAGGCGCCTC
CTCACACGCCGCCCCAAACTCCGCCTCACAGTCAGCCGCAGCCATCTCGCCCGGCCCCAGCGACCGCCAT
CAAGGCAGCGCCGCGCAGTAGCGGGTCTAGCGGCGTTCCCACAGGCGCCTGGTCGGCGGCGGACCTGGAG
CTTCTTCTGAAGAAAGGCGCCACCATGATCTCAAGCGCTCCGGCACCCCCGCCAAGCACTGCTACACCTG
CCACGACGGCGCCGAAGACGCAGCCCATCACGGCGGCGGAGCTGGAGAGCATGCTCATGCAGCGGGCGCG
CCAGGGCAGAGGAGCGACCGGCACTGGTATGAGCACTTTACCTCCCTCGCCTCCTCAGTTTCAGCAGCCA
CCTCCGCCGCAGCAGGCGCCGCTTCTTTTTGCGAACCCGTCGARGACGCCGCCGATGCCGGCGAGCAGCA
ACCCTACCAGTGCGCCACTCTCCTCGCCACAGCAGCTCCCGGCCAGCATGAAGATGGCGCCAARCGGAGC
GATGCTGCAGCCTAAGCAGCCGCATCAGCAGCAGCAACCGCTGCCTCCGCCGCCGCCGCCGATGCCGCCA
CAGATGCCCGCGCATTCTCAGCCGCAATCGCAGCCACAGCCACAGCCGCAGATGCAGCCTCAGATGCAAC
CGCAGCAGCACCAACCACCGTGGATGGCGATGCCGCGGCCGCCGCAGGCTCCGCCGGCACCACAGCCTAA
CGGTAATGGAAGTCCTATGCACAACACCCCGCCCCTGCAGCCGCTGGCTGCGAAGATGCCGCAGCCTGCT
CCAATGATGCCGAATGGGCTCCAGATGCCCATGCAGATGAACGCTCAAGGGCAGTACTTTGTGGATCCGG
CGCAGCTGCAGCGAGTGTACATGACTGGTCAGCCGATGATGTTCCGCCGCCCGGACGGGACTGTGTTTAT
GCAGGCACAGCCCATACCTCAACCACAGCCTCAGCAAGCACCGCCTCAGCAGCAGCCACCGTTCARCCCG
TTCGGTACGAATGCGCAGTTTCTCTTCCAGCAGCAGCAGCGCCGCTAG

48) Informacdo para a SEQ ID NO: 48

Lcill Seqiiéncia de amindacidos da proteina completa.
a) Comprimento: 785

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MYTREELLRIATLASAMDLGPEVLRKFDVIEVAEPVPAPKRREAEPNFKGSVLTDNFSTSTTITNSGPNG
GGNSGGKGGHNSGMNGGGSSSSNHTGSSSTPAYGAGGGRGGDNRRGGGGNGGRDDNSNSNSVKQSGYDRE
APPEGRFNRGNRNQETFEEGIEYELRQSALQKKRVAETMEREDRKGENLRQALEKFKQEGTDAEAAEAER
ETDEIERLLAGITMVDDAPKAVVRSRFFSAQGPTATSAEPPATMOPSPPPPQASTTLSFGAPASSIASST
TGAPQASVLPTPANSGTQGYARGPWSSMKSDSNLWSTAPSMASALKQSLQHSLPPADASPSGQIKPPQPA
SQQSQPSSCPASTSHQAKSMDAATANASANSTGAPPASGPASFGVPAPAPASPPAPTQSSVLGPANGHSS
TNIATAMGAKTGASSSAGQTQABPHTPPQTPPHSQPQPSRPAPATAIKAAPRSSGSSGVPTGAWSAADLE
LLLKKGATMISSAPAPPPSTATPATTAPKTQPITAAELESMLMORARQGRGATGTGMSTLPPSPPQFQQOP
PPPQOAPLLFANPSKTPPMPASSNPTSAPLSSPQQLPASMKMAPNGAMLOPKQPHOQQQPLPPPPPPMPP
QMPAHSQPQSQPQPQPQMQPQMQPQQHQPPWMAMPRPPQAPPAPQPNGNGSPMHNTPPLQPLAAKMPQPA
PMMPNGLOMPMOMNAQGQY FVDPAQLORVYMTGQPMMFRRPDGTVEMQAQPI PQPQPQQOAPPQQOPPENP

FGTNAQFLFQQQQORR

49) Informacdo para a SEQ ID NO: 49

LcillA-I Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica para a proteina recombinante.

a) Comprimento: 1864

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

AATTTCAAGGGCAGCGTGCTGACGGACAACTTCAGCACTAGCACCACGATCACTARCTCGGGTCCCAACG
GTGGTGGCAACAGCGGCGGGAAGGGCGGCCATAACAGCGGCATGAACGGCGGCGGCAGCAGCAGCAGCAA
CCACACTGGCAGCTCCAGCACTCCGGCGTACGGTGCCGGCGGCGGCCGTGGCGGTGACARCCGCCGCGGL
GGTGGCGGCAATGGTGGACGCGATGACAACAGCAACAGTAACAGTGTGAAGCAGTCCGGGTACGACCGCT
TTGCGCCACCCGAGGGACGATTTAACCGCGGARATCGCAATCAGGAGACCTTTGAGGAGGGCATCGAGTA
TGAGTTGCGGCAGAGCGCACTGCAGAAGAAACGCGTTGCCGARACGATGGAGCGCGAGGATCGCAAGGGA
GAGAACCTGAGGCAGGCCCTGGAGAAGTTCAAGCAGGAGGGCACCGACGCCGAGGCCGCAGAAGCGGAGA
GGGAGACGGACGAGATTGAGCGGCTGCTGGCGGGCATCACAATGGTCGATGACGCGCCARAGGCCGTGGT
TCGCTCTCGCTTCTTCTCGGCCCAGGGCCCAACGGCTACCAGCGCCGAGCCTCCGGCGACCATGCAGCCA
TCGCCGCCGCCGCCACAAGCATCGACGACGCTGTCTTTTGGAGCCCCCGCGAGCAGCATTGCATCTTCCA
CGACAGGCGCGCCACAGGCGAGCGTGCTCCCGACGCCCGCCARCAGTGGAACGCAGGGCTACGCGAGAGG
GCCGTGGTCATCTATGAAGAGCGACTCTAACCTCTGGAGCACCGCGCCGTCCATGGCAAGCGCGCTCARG
CAGTCTCTTCAGCACTCCTTGCCTCCGGCGGACGCGTCGCCGTCAGGTCAGATCARGCCTCCGCAGCCTG
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CGTCGCAGCAGTCACAGCCATCCAGTTGTCCTGCGAGCACTTCTCACCAGGCAAAGAGCATGGACGCTGC
GACTGCGAACGCCTCGGCCAACTCGACCGGTGCGCCGCCCGCCAGCGGGCCAGCCAGCTTTGGCGTTCCC
GCGCCTGCACCAGCGAGCCCGCCCGCTCCCACGCAGAGCTCCGTACTCGGCCCTGCGAACGGACATAGCA
GCACCAATATCGCCACTGCAATGGGCGCCAAGACTGGCGCATCGAGCAGTGCTGGACAGACGCAGGCGCC
TCCTCACACGCCGCCCCARACTCCGCCTCACAGTCAGCCGCAGCCATCTCGCCCGGCCCCAGCGACCGCC
ATCAAGGCAGCGCCGCGCAGTAGCGGGTCTAGCGGCGTTCCCACAGGCGCCTGGTCGGCGGCGGACCTGG
AGCTTCTTCTGAAGAAAGGCGCCACCATGATCTCAAGCGCTCCGGCACCCCCGCCAAGCACTGCTACACC
TGCCACGACGGCGCCGAAGACGCAGCCCATCACGGCGGCGGAGCTGGAGAGCATGCTCATGCAGCGGGCG
CGCCAGGGCAGAGGAGCGACCGGCACTGGTATGAGCACTTTACCTCCCTCGCCTCCTCAGTTTCAGCAGC
CACCTCCGCCGCAGCAGGCGCCGCTTCTTTTTGCGAACCCGTCGAAGACGCCGCCGATGCCGGCGAGCAG
CAACCCTACCAGTGCGCCACTCTCCTCGCCACAGCAGCTCCCGGCCAGCATGAAGATGGCGCCAAACGGA
GCGATGCTGCAGCCTAAGCAGCCGCATCAGCAGCAGCAACCGCTGCCTCCGCCGCCGCCGCCGATGCCGC
CACAGATGCCCGCGCATTCTCAGCCGCAATCGCAGCCACAGCCACAGCCGCAGATGCAGCCTCAGATGCA
ACCGCAGCAGCACCAACCACCGTGGATGGCGATGCCGCGGCCGC

50) Informacdo para a SEQ ID NO: 50
LcillA-I Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

a) Comprimento: 621
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

NFKGSVLTDNFSTSTTITNSGPNGGGNSGGKGGHNSGMNGGGSSSSNHTGSSSTPAYGAGGGRGGDNRRG
GGGNGGRDDNSNSNSVKQSGYDRFAPPEGRFNRGNRNQETFEEGIEYELRQSALQKKRVAETMEREDRKG
ENLROALEKFKQEGTDAEAAEAERETDEIERLLAGITMVDDAPKAVVRSRFFSAQGPTATSAEPPATMQP
SPPPPQASTTLSFGAPASSIASSTTGAPQASVLPTPANSGTQGYARGPWSSMKSDSNLWSTAPSMASALK
OSLOHSLPPADASPSGQIKPPQPASQQSQPSSCPASTSHQAKSMDAATANASANSTGAPPASGPASEFGVP
APAPASPPAPTQSSVLGPANGHSSTNIATAMGAKTGASSSAGQTQAPPHTPPQTPPHSQPQPSRPAPATA
IKAAPRSSGSSGVPTGAWSAADLELLLKKGATMISSAPAPPPSTATPATTAPKTQPITAAELESMLMORA
ROGRGATGTGMSTLPPSPPQFQQOPPPPQOAPLLFANPSKTPPMPASSNPTSAPLSSPQOLPASMKMAPNG
AMLQPKQPHQQQQPLPPPPPPMPPQMPAHSQPQSQPQPQPOMOPOMOPQOHQPPWMAMPRP

51) Informacdo para a SEQ ID NO: 51

LcillA-II Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica para a proteina recombinante. ‘
a) Comprimento: 1149

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

CCCAACGGTGGTGGCAACAGCGGCGGGARGGGCGGCCATARCAGCGGCATGAACGGCGGCGGCAGCAGCA
GCAGCAACCACACTGGCAGCTCCAGCACTCCGGCGTACGGTGCCGGCGGCGGCCGTGGCGGTGACAACCG
CCGCGGCGGTGGCGGCAATGGTGGACGCGATGACAACAGCAACAGTAACAGTGTGAAGCAGTCCGGGTAC
GACCGCTTTGCGCCACCCGAGGGACGATTTAACCGCGGAAATCGCAATCAGGAGACCTTTGAGGAGGGCA
TCGAGTATGAGTTGCGGCAGAGCGCACTGCAGAAGAAACGCGTTGCCGARACGATGGAGCGCGAGGATCG
CAAGGGAGAGAACCTGAGGCAGGCCCTGGAGAAGTTCAAGCAGGAGGGCACCGACGCCGAGGCCGCAGAA
GCGGAGAGGGAGACGGACGAGATTGAGCGGCTGCTGGCGGGCATCACAATGGTCGATGACGCGCCAAAGG
CCGTGGTTCGCTCTCGCTTCTTCTCGGCCCAGGGCCCAACGGCTACCAGCGCCGAGCCTCCGGCGACCAT
GCAGCCATCGCCGCCGCCGCCACAAGCATCGACGACGCTGTCTTTTGGAGCCCCCGCGAGCAGCATTGCA
TCTTCCACGACAGGCGCGCCACAGGCGAGCGTGCTCCCGACGCCCGCCARCAGTGGAACGCAGGGCTACG
CGAGAGGGCCGTGGTCATCTATGAAGAGCGACTCTAACCTCTGGAGCACCGCGCCGTCCATGGCAAGCGC
GCTCAAGCAGTCTCTTCAGCACTCCTTGCCTCCGGCGGACGCGTCGCCGTCAGGTCAGATCAAGCCTCCG
CAGCCTGCGTCGCAGCAGTCACAGCCATCCAGTTGTCCTGCGAGCACTTCTCACCAGGCAAAGAGCATGG
ACGCTGCGACTGCGAACGCCTCGGCCAACTCGACCGGTGCGCCGCCCGCCAGCGGGCCAGCCAGCTTTGG
CGTTCCCGCGCCTGCACCAGCGAGCCCGCCCGCTCCCACGCAGAGCTCCGTACTCGGCCCTGCGAACGGA
CATAGCAGCACCAATATCGCCACTGCAATGGGCGCCAAGACTGGCGCATCGAGCAGTGCTGGACAGACGC
AGGCGCCTCCTCACACGCCGCCCCAARACT

52) Informagdo para a SEQ ID NO: 52
LcillA-II Seqliéncia de amindacidos da proteina

recombinante.
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a) Comprimento: 383
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

PNGGGNSGGKGGHNSGMNGGGSSSSNHTGSSSTPAYGAGGGRGGDNRRGGGGNGGRDDNSNSNSVKQSGY
DRFAPPEGRFNRGNRNQETFEEGIEYELRQSALQKKRVAETMEREDRKGENLRQALEKFKQEGTDAEAAE
AERETDEIERLLAGITMVDDAPKAVVRSRFFSAQGPTATSAEPPATMOQPSPPPPOASTTLSFGAPASSIA
SSTTGAPQASVLPTPANSGTQGYARGPWSSMKSDSNLWSTAPSMASALKQSLQHSLPPADASPSGQIKPP
QPASQQSQPSSCPASTSHQAKSMDAATANASANSTGAPPASGPASFGVPAPAPASPPAPTQSSVLGPANG
HSSTNIATAMGAKTGASSSAGQTQAPPHTPPQT

53) Informacdo para a SEQ ID NO: 53
LcillA-III Seqgiéncia de nucleotideos do fragmento génico

que codifica para a proteina recombinante.
a) Comprimento: 673

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

CCTCACACGCCGCCCCAAACTCCGCCTCACAGTCAGCCGCAGCCATCTCGCCCGGCCCCAGCGACCGCCA
TCAAGGCAGCGCCGCGCAGTAGCGGGTCTAGCGGCGTTCCCACAGGCGCCTGGTCGGCGGCGGACCTGGA
GCTTCTTCTGAAGARAGGCGCCACCATGATCTCAAGCGCTCCGGCACCCCCGCCARGCACTGCTACACCT
GCCACGACGGCGCCGAAGACGCAGCCCATCACGGCGGCGGAGCTGGAGAGCATGCTCATGCAGCGGGCGC
GCCAGGGCAGAGGAGCGACCGGCACTGGTATGAGCACTTTACCTCCCTCGCCTCCTCAGTTTCAGCAGCC
ACCTCCGCCGCAGCAGGCGCCGCTTCTTTTTGCGAACCCGTCGARGACGCCGCCGATGCCGGCGAGCAGC
AACCCTACCAGTGCGCCACTCTCCTCGCCACAGCAGCTCCCGGCCAGCATGAAGATGGCGCCARACGGAG
CGATGCTGCAGCCTAAGCAGCCGCATCAGCAGCAGCAACCGCTGCCTCCGCCGCCGCCGCCGATGCCGCC
ACAGATGCCCGCGCATTCTCAGCCGCAATCGCAGCCACAGCCACAGCCGCAGATGCAGCCTCAGATGCAA
CCGCAGCAGCACCAACCACCGTGGATGGCGATGCCGCGGCCGC

54) Informacdo para a SEQ ID NO: 54

LcillA-III Seqiéncia de amindacidos da proteina
recombinante.

a) Comprimento: 224

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

PHTPPQTPPHSQPQPSRPAPATAIKAAPRSSGSSGVPTGAWSAADLELLLKKGATMISSAPAPPPSTATP
ATTAPKTQPITAAELESMLMQRARQGRGATGTGMSTLPPSPPOFQQPPPPOQOAPLLFANPSKTPPMPASS
NPTSAPLSSPQQLPASMKMA PNGAMLQPKQPHQQQQPLPPPPPPMPPOMPAHSQPQSQPOPQPOMOPOMQ
PQOHOPPWMAMPRP

55) Informacdo para a SEQ ID NO: 55

Lcil2 Seqiiéncia de nucleotideos da CDS.

a) Comprimento: 7359

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

d) Localizagédo: Lecil2A-X (457)...(3240)
Lecil2A-IX (457)...(2058)

ATGAGCACCGACAATGACATTGAGCGCCAGATCATGATGGAGATGGAGGCAGAGATCAGTCGATCGCAGG
GGAATCGTCGCGATCCTTACACCAARCCCGCCGCCCTTTGAACTCAGCTTTATCGAGGACGATCCCATGGA
GGCGGCCCGGAAGGCAGAGGTGGACCGGATTCAGCGTGAAATCGAAGAGCGCCTCCGCCGARAGCAGCAG
CAGAAGCAGCGTGACTCTCTGGAGCTATCACCGAACTGCCCGGCCAATGAAGGTGAARATGAGTGCTGTCT
ACGACTCTTTACAGCAGCCCCAGAACGCTTCCTGGCCCGTTGGAGCCCATGATCGTCACGTGGTTCGCGC
GTCGCTTAGCAGTGAGTCGGAGAACCGCGAGAAGGCGGAAGAAGCATCACGTCTTCGCGATGACGAGGCA
GCAATGACGAGGAGAGAGACAGACGAGGAAGCCCGAATTGATATGGAGGTGCAGGTGAGAAGAAGTGCCG
AGATTCAAGCGCTACGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGC
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TGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTG
GCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGLG
TGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCG
CGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCTCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGC
CGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGC
GTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGC
CCGTCGCGARGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAG
GCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGC
AGGCGCGTCGCGRAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGAAGCTGAGGA
GCAGGCTGGTGGTCTGGAGGAGGTTCTTCGTGAGGCGCGCGCCGTGGTCATGGGAGAGTTCTCAGAGARAA
CTGAAGCAGCACAGCGCTGTTGCCGCTTTCGTGAGTGATACTGATGAGAAGCCGGTGARACTCCGCGAGCG
CGACGCACAGAGGCGACGCCCGCTGGCAGAATGAATACACGGAGCAGGGGGGCACCGGTGCAGATGCTGA
GGAGGAGCACGGGGTGCAGCAGCATGACTCGCGGTGTTGCCGT TACCGAACGAGCAGTCCGTCCGTGAGC
GACCGCGACATGCGAAGCGAGAGAAGCACAAACTCTAAAGACTCTGCCTCCGAGACGGTTAGCCGGTACT
CTTTGTCTACCCTGGAAGCCATCCGGAATGACAACGGCATCCTCTCTCGGACGGAGGAAGAAGTCTACTA
CGTGCCGCGCGTARCGAAAGAGGCGCCGTTTGAGAGTTTTGAGGAGGCTCTGTCCGCGGAGCTGAAAGCA
CACGGGCTCACAGAGGATGCGATCCGGCGCAGCTGCATTGAAGTGCACCGATACGGGACCATCCGCGAGT
CCGGCAAGTGCTTGTTTCCTCCGAGAGAGGTCACGGGGGAGGTGCCGGCGCACGGGAAGGTGCAGCTGGG
TTTCTTCTCAGCCAAGCAGACGATCATCGCCCTCCAGCGTCCACTTCGGAAGCCGAACGCAGACCGCGAG
CGACCATGTGAACCGGGCGAGCGCTCGCTGAGCACCCTCAAGTGCTACTTCGAGTCTGAGGTGCTGAGTG
ATCACACCCTGACGGTGGACGACGAGGATTACCCGCACAACGCTCCCACGGAGCGCCTGCTGACAAAGGC
GCAACTGATGAGAGGCGACAATGCCATGGTACGGAAGGCTGTCTCGCAGATTTCGTACGGCGACCCGATC
CAGGTGTGGGAGCGCGCGCAGCAGAACAGCACGGCGGCGGATGARGCGGCGACCGAGTCGACGGCAGCGA
ACTTGTGGGTAAGCGATATCGACACCCGCARACCCGTTCCCGCAATGCGCACCTTTACCGGAGGCTTTGT
GTACTGCATCAAGGCGACGAAGATCAGCAACCGAGTGATAGAGCTGCATGGAGCAAGCACCGATCCTCTC
GTCATCGCAGCCGCGCTGTACAGCTGGACAGAGCGGCAGARGGTARAGGTCTCCGAAACGTTCTACTTCG
ATTCCGAGCTGGACATCTTCTACCCTCARAAGGAGCGCAGCGAGCTCGCCAAGAAGAATCAGGTTGTCGC
CTTTGTGCCGAACGAGTTCAAGGGAACGCTGCACCTCGTGATGCGTGTGTACCGACCCTGCTGCGAGGAG
TACGACACCTACGTTGATTTGTACAGTCGCGCAGACCGCTACAAGCAGATCCACGTTGCACCTATGAAGC
AGGAGACGTTGCTGCTGACTCAAGTGTCCGACGTGCTGGAGGAGCTAGGCTGGAACTCGGTTCCGCTCCA
GGACGAGGCARACCACCTGCTTCCGAGGGTTGCCGTCGATCGCCTTTACCGCAAGGCCTTCTCTAACGAA
GACGTGTTCAAGGTAATGAAGGACGAGCGCTGGCGCGGAGCTCAGAAGGCGCTGCCGGTGGACATGGTCT
TCTCCATCTCAGATCTGAGCAGGCACGAAGTGGCGTTTCCCTCCGACCACCCAGAGACGCCGCCGGAGGA
GAACGAGTCGAAGGTAAGTCTGCTAGACCCTGACTTGCCGGGCGCTCGCCCGGTCATCTACCGTTACTCG
CCGTGCTGCATCCCCATCCTCAACTCCGGTTACTTCACGACATATAACAACGTGTACTATTTCTCCGTGT
CTAGGCTGAAGGTGATGTACGCCGGCTTCGTCCGCAGCATCCCTGCTTCGCATCACACTTACGTCTTTCA
GCTTTGTGTGAAGGACAAGGACGACGGACTCTCGGAGGAGGGCGCGATCAGGTGCATCTACGGGCGCGGE
CTGTCGAACCTGTCGATGGAGACGACGGCGTGGTCGTCCTCGGTACACAACTCGAATGACATGGTGCTTA
GCGACGAGTTCAAGCTGCAGCTGCCGCTARACCTCTCCGACCGCCACCACATCTTCATGACCCTCTACGC
CACATGCCAGAGGAAAATGCCACCGACGCCTGGGCAGCCACGTATGTTTAAAATCGGCTACGCCGCTGTG
CCACTGATGATGAACGGCGTTGTGCAGGTGCGCGACAGCATCGACATCAAGTTTGTTTCGTATGACCAGG
CAGCCGTCGCGGCCGCGGGCGGGTATCTGACGAGCTTTGCTGAGGCCCCCGTGAACTTCCTGCTCAATAA
CGGCGAGGGCGTTGTCAAGGCTTCGAGTCAGACCAAGACAACGGTTCACGCATCCAACCGCGTCATTGCA
TCTGTCTTCCAGCAGTGCCCGTCCTCGATTGCAGAGATGAGGAAGAACGACAAGGTGCTCGATGAGTGCG
GCGCGCTGCAGAAGCTGCCTGCGATGGAGGTCGACCCGCATCGTAACGTGATCAGTCTCATTGCGCAGCT
TCCGTTGGCAGAGATTCTGGCCTTCTACCCTTTCCTCACCGCGTACGCCTTCTCCCTCATCGGCTCCGGC
TCGGCGACGGTGTCGCTGGCTAACCGCATTCACATGCTCGACGTCCTTTTAGGGATTACTTCCAAGGCGC
AGCAGTACGACACATCAGCGCACACGATTCGTCGACGCCACAACAGCGAAGGTCTGACACCGCAAGTGTT
CGCCAAGACGAGCGTTGGAAGTATACTGTACCACTTCCTGTCCAATGACACCCTCTACGAAGGCGCCAAG
TGTGAGTACAAGCGTCGCCTCTACAGTGGCATGGTCGAGGCATGGCTGAACCTACTTAAGATGGTAGCGC
AGCAGCCAAACGGTATCGGAGCCGACTCAGCGAAGGAAAAGAGCGGCACTTCCGCGCCTTCTTCCTCACC
TGCTAGCCCTGCTAGTCTTGCCCGTGGCAGCAAGGCCCCGCCGCCGGCTCGCAGTATCCTGCGTGAGATG
AGCAATCTGTCGTGGTTTCTCTTTGACACAATTCTGCGGTCCATGTACCTCTGGGGAGCCGAGAACCCGA
CAGTGCCCCGCCAGGAGCTCTTCCACTCGTCTTTTTACACCGCCGTGGCGGAGCTCTGCATTGTGGCGCT
GTCTCAGCTGTCAACATTCGATGAGAGTCAGCTTGTGCGCCACGTCGCCATCTTTGTGCGCAGCCTGATG
CACTACGCCGACCGTGGCCGCGTGCTGATGATCTACGAGCGCATCGCTGCTTACTTCGAGGAGGACGGCA
ACTTTGAGAGCCTCACCAACTTCCTCAAGTACGTGCTGGAGGACCCGGATGCGATTTACCTGCTGCTGCC
CTCCGCCGGAGCGGCCCGCCCCGTCTTCCTCACGCGCATTGTTGTTCACTCGTTCACCATTCTCATGATC
BACCCGAACCGTGTGACGCGATCGATCGCCACCGACGTGCTGTACTCATTTCTGCGTCGCCTCGCCAACG
ACTCAAGCACTCCCAGCGAGAATCTCACCTGCATCGCGGCACAGCTGTTCGCCCTGGTGCGCAACCTAGG
CCCGCACTGGAAGGCCATTACGCAGCCTAACGACAAGATACCGATTGAGGTGTTTCAGCGTGACAAGCAG
CAGCTGTCCATGACATGCTTGTGGATTCTCTACTACACGCCCCGCAGCACGTTCCGGCAATGGCTGCAGG
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AAGAGGTGGACGGARAGGTGATCGCTGGCATGATGCAGATTGTGGCCGAGTCGCAGTCGACCTTCCGCTA
CACCGCCGCCCCCGCTTCCTCGAGTGCCGCCGGCCCCGTCGCGGGCGTTGCAAAGGACGCGGCARACGAG
GAGGTGGAGGAGAGGCGGGCGTGGGAGGCGCGCAGCACAACCTTTGTGACTGCAATCGGAACGCAAATGT
GCAGCCTCTTCTTGAACGAGATTCCGAGTATATTGCGCACTGTGCGCGACAACAACCCTAACGCCGCCGT
GTTCCCGTTCTTTGTCATGCTGGAGTCCGTTCTCAACCTGGGAAACTCCACCATATCCCTGCAAATGAGC
TCCGCTGTGATGCACGAGGTGGTGTGCAAGCTGTTCCCGGAGATCATCAGCCGCAAGGCGAGGATGGGGA
ACGGCATGGTCCTGCTCACCTTCCGTCTCATGAGCAGCTGCTGCCAGTATGTTCGCTCCTCGGCCAGCTG
CACGTTCCTGCTGATGAGCCAGGCCTTCTTCTCCTGGAAGAACTCTCTGTCCAAGATCAGGTCGCTGACT
GCCAACGCGCTCGTCTCTGTGGCCGAGTCGCGCGTGAGGGACCTGCGCCTTGCTGGGCGCTTCATCGAGT
TTCAGTTTGACGAGCTGATTGAGAGGGCCAAGGTGGAGGAGGCAAACTACACGGCGCCGTCGTGCGACTT
CGCCTCTCGCTACGAGGACGACTCGAACGCGCCTGGCGGTGATGCGCAGATGAAGTACAGGCARAAGGTC
GAGGGCCAGGTTATGAGCGTGCAGCGCAATCTCCCCATCTCGCGCTACTTGCTGGAGAAGTCGAACGTGC
CAGACCAACAGCCACCACGCTTCTCTAGCGACTTTACCGCCATGACGGCGACGGTGCTCAGCCTCTTCGA
CGATGTCTTGCGTCTGCAGATGGACGACTCAATGAAGTTCAAGGARGCGAGGGCGACGGCGTATTTTGAG
GTCTTTCGAAACTTCCTACGGCAGAACGCGCTAAAGGAARGCCCTARAGTGGCTCTACCGCCTGCACGACG
CACACAGGGCAAACAGCGACTACCTGGAGGCTGGCATGGTGCTGGTGTTCATTGCTGCCCTGTGCTTCCG
CGTCACGGAGGTGTTCTACTTTGTCARAAGGGAAAGACTCGAAGGGGGCCCGCATGCCGTTTGAGGTTCTC
TCGCACGTGTTCTGGCACGACTACGTGCGCATCCTACCCGAGGTGGATGCGCTGCTTCCCGCAGACACGG
TGTACGCAATTGTGTCGGAGCTGTACACATGCCCCGACGACATGTGCTTCTCCATGGAGGGCCAGGTGAA
GGCGCTGAAGGAGGCGGCCGAGTTTCAGGACAAAGGCCAGTACTACGAGTACTCGCTGCAGACAATAGAC
ATTGCGAACAAGTACCTGATGGCGGTCAGCGACTTCAAARGGATCGTCGGTGGTGCACATGGCCATGTCCA
CCTGGTGTACCGCCATTGCAGAGCCCAAGTCGAAGCGGCACAACAGTCGCTACTTCTTCCTGTGGGCACG
CATGGAACGCCACACTTTGCCCAAGTCGCGCAAGGAGCTGCATGAGGACGCGAACGACAGTAAGGTAGGC
GAGAAGCCGCGCGGGCTGCCAAACGGCAACCCGATCCGCCGCATCTACAAGATGTCCACCGCCACCACGL
TGGAAGAGTTCAAGAACTACGCGAGGTCGTACGTGGAGTCGCTCTTCTTTGACACATCGCTGGTGCTGCT
GACAGACGACTTGACAGAGACCTTGCCGGCCCTGCCGGAGCCGGACTCGAAGCGCAAGCGCGTTGCTGCC
GTGCACCGTCAACCAAATCATTGCCTTGTGACAGTGAGCGAGGCGCAGCCGTACTTCGCCAAGGGCACTC
GCGTGCCCCCTGACGGCTTCGACCGGTCTATGCACATCAGCTACTTTGAGAATACCGTGAACGTCGGCAG
CCGCGACGAGGTTTCGGACGGTCGCAAGCTGGACCTTATGACGCAGCGCATGAGCGTGAACACTTACGAA
CTGGAGCGCTCCTTTCCCTCCACGACGTCGGCCATCGACATTGCGAAGACGCATCAGGTAGTTCTCAACC
CGTTCGAGACTGCAGAGGAGATGCTGAACAGCCGTCGCGAGGCCATGAACCAAGCCCCCGTCAACGATGC
CTTGATCACAGTAATCCGCAAAGCCCTCTCACCAAAGGAGCTGCCGCCCGGTGCGTACATGAAGGAGGTG
ATCGCGGTCATGGGAGACCACCCTGAGGTGATTCATGCTGTGCGGGCGCTCAGCACTCTCGCTCGTGCAA
AGCTGGAGGCCTGCGAGAAGATGGAGGCCATGTCCAAGAACCCTGAAGACTACGCGCTAGTGCTGARAGGC
GGTGACCGATATCGAGTGCTGTTTGGTGGCTATGCAGCATCCCGACGAGAATGACCACGCTAGCAGCAGC

GGCATGTAG

56) Informacdo para a SEQ ID NO: 56

Lcil2 Seqiiéncia de amindacidos da proteina completa.
a) Comprimento: 2452

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

MSTDNDIERQIMMEMEAEISRSQGNRRDPYTNPPPFELSFIEDDPMEAARKAEVDRIQREIEERLRRKQQ
OKQRDSLELSPNCPANEGEMSAVYDSLOQPONASWPVGAHDRHVVRASLSSESENREKAEEASRLRDDEA
AMTRRETDEEARIDMEVQVRRSAEIQALREAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARRV
AEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARLVAEEQARREAEEQAR
REAEEQARRVAEEQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQ
ARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARREAEEQAGGLEEVLREARAVVMGEFSEK
LKQHSAVAAFVSDTDEKPVNSASATHRGDARWONEY TEQGGTGADAEEEHGVQQHDSRCCRYRTSSPSVS
DRDMRSERSTNSKDSASETVSRYSLSTLEAIRNDNGILSRTEEEVYYVPRVTKEAPFESFEEALSAELKA
HGLTEDAIRRSCIEVHRYGTIRESGKCLFPPREVTGEVPAHGKVQLGFFSAKQTIIALQRPLRKPNADRE
RPCEPGERSLSTLKCYFESEVLSDHTLTVDDEDYPHNAPTERLLTKAQLMRGDNAMVRKAVSQISYGDPI
QVWERAQQONSTAADEAATESTAANLWVSDIDTRKPVPAMRTFTGGFVYCIKATKISNRVIELHGASTDPL
VIAAALYSWTERQKVKVSETFYFDSELDIFYPQKERSELAKKNQVVAFVPNEFKGTLHLVMRVYRPCCEE
YDTYVDLYSRADRYKQIHVAPMKQETLLLTQVSDVLEELGWNSVPLODEANHLLPRVAVDRLYRKAFSNE
DVFKVMKDERWRGAQKALPVDMVFSISDLSRHEVAFPSDHPETPPEENESKVSLLDPDLPGARPVIYRYS
PCCIPILNSGYFTTYNNVYYFSVSRLKVMYAGFVRSIPASHHTYVFQLCVKDKDDGLSEEGAIRCIYGRG
LSNLSMETTAWSSSVHNSNDMVLSDEFKLQLPLNLSDRHHIFMTLYATCQRKMPPTPGQPRMFKIGYAAV
PLMMNGVVQVRDSIDIKFVSYDQAAVAARAGGYLTSFAEAPVNFLLNNGEGVVKASSQTKTTVHASNRVIA
SVFQQCPSSIAEMRKNDKVLDECGALQKLPAMEVDPHRNVISLIAQLPLAEILAFYPFLTAYAFSLIGSG
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SATVSLANRIHMLDVLLGITSKAQQYDTSAHTIRRRHNSEGLTPQVFAKTSVGSILYHFLSNDTLYEGAK
CEYKRRLYSGMVEAWLNLLKMVAQQPNGIGADSAKEKSGTSAPSSSPASPASLARGSKAPPPARSILREM
SNLSWFLFDTILRSMYLWGAENPTVPRQELFHSSFYTAVAELCIVALSQLSTFDESQLVRHVAIFVRSLM
HYADRGRVLMIYERIAAYFEEDGNFESLTNFLKYVLEDPDAIYLLLPSAGAARPVFLTRIVVHSFTILMI
NPNRVTRSTIATDVLYSFLRRLANDSSTPSENLTCIAAQLFALVRNLGPHWKAITQPNDKIPIEVFQRDKQ
OLSMTCLWILYYTPRSTFRQWLQEEVDGKVIAGMMQIVAESQSTFRYTAAPASSSAAGPVAGVAKDAANE
EVEERRAWEARSTTFVTAIGTQMCSLFLNEIPSILRTVRDNNPNAAVFPFFVMLESVLNLGNSTISLOMS
SAVMHEVVCKLFPEI ISRKARMGNGMVLLTFRLMSSCCQYVRSSASCTFLLMSQAFFSWKNSLSKIRSLT
ANALVSVAESRVRDLRLAGRFIEFQFDELIERAKVEEANYTAPSCDFASRYEDDSNAPGGDAQMKYRQOKV
EGQVMSVQRNLPISRYLLEKSNVPDQQPPRFSSDFTAMTATVLSLFDDVLRLOMDDSMKFKEARATAYFE
VFRNFLRONALKEALKWLYRLHDAHRANSDYLEAGMVLVFIAALCFRVTEVFYFVKGKDSKGARMPFEVL
SHVFWHDYVRILPEVDALLPADTVYAIVSELYTCPDDMCFSMEGQVKALKEAAEFQDKGQYYEYSLQTID
IANKYLMAVSDFKGSSVVHMAMSTWCTAIAEPKSKRHNSRYFFLWARMERHTLPKSRKELHEDANDSKVG
EKPRGLPNGNPIRRIYKMSTATTLEEFKNYARSYVESLFFDTSLVLLTDDLTETLPALPEPDSKRKRVAA
VHRQPNHCLVTVSEAQPYFAKGTRVPPDGFDRSMHISYFENTVNVGSRDEVSDGRKLDLMTQRMSVNTYE
LERSFPSTTSAIDIAKTHQVVLNPFETAEEMLNSRREAMNQAPVNDALITVIRKALSPKELPPGAYMKEV
IAVMGDHPEVIHAVRALSTLARAKLEACEKMEAMSKNPEDYALVLKAVTDIECCLVAMQHPDENDHASSS

GM

57) Informagdo para a SEQ ID NO: 57

Lcil2A-I Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que
codifica para a proteina recombinante.

a) Comprimento: 2784

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

ATTGATATGGAGGTGCAGGTGAGAAGAAGTGCCGAGATTCAAGCGCTACGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCC
GTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGC
GCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAG
GCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGC
AGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCTCGTGGCTGAGGA
GCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGARAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAG
GAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTG
AGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGC
TGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTG
GCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGLCG
AAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCTGGTGGTCTGGAGGAGGTTCTTCGTGAGGC
GCGCGCCGTGGTCATGGGAGAGTTCTCAGAGAAACTGARGCAGCACAGCGCTGTTGCCGCTTTCGTGAGT
GATACTGATGAGAAGCCGGTGAACTCCGCGAGCGCGACGCACAGAGGCGACGCCCGCTGGCAGAATGAAT
ACACGGAGCAGGGGGGCACCGGTGCAGATGCTGAGGAGGAGCACGGGGTGCAGCAGCATGACTCGCGGTG
TTGCCGTTACCGAACGAGCAGTCCGTCCGTGAGCGACCGCGACATGCGAAGCGAGAGAAGCACARACTCT
AAAGACTCTGCCTCCGAGACGGTTAGCCGGTACTCTTTGTCTACCCTGGAAGCCATCCGGAATGACAACG
GCATCCTCTCTCGGACGGAGGAAGAAGTCTACTACGTGCCGCGCGTAACGAAAGAGGCGCCGTTTGAGAG
TTTTGAGGAGGCTCTGTCCGCGGAGCTGAAAGCACACGGGCTCACAGAGGATGCGATCCGGCGCAGCTGC
ATTGAAGTGCACCGATACGGGACCATCCGCGAGTCCGGCAAGTGCTTGTTTCCTCCGAGAGAGGTCACGG
GGGAGGTGCCGGCGCACGGGAAGGTGCAGCTGGGTTTCTTCTCAGCCAAGCAGACGATCATCGCCCTCCA
GCGTCCACTTCGGAAGCCGAACGCAGACCGCGAGCGACCATGTGAACCGGGCGAGCGCTCGCTGAGCACC
CTCAAGTGCTACTTCGAGTCTGAGGTGCTGAGTGATCACACCCTGACGGTGGACGACGAGGATTACCCGC
ACAACGCTCCCACGGAGCGCCTGCTGACAAAGGCGCAACTGATGAGAGGCGACAATGCCATGGTACGGAA
GGCTGTCTCGCAGATTTCGTACGGCGACCCGATCCAGGTGTGGGAGCGCGCGCAGCAGAACAGCACGGCG
GCGGATGAAGCGGCGACCGAGTCGACGGCAGCGAACTTGTGGGTAAGCGATATCGACACCCGCAAACCCG
TTCCCGCAATGCGCACCTTTACCGGAGGCTTTGTGTACTGCATCAAGGCGACGAAGATCAGCAACCGAGT
GATAGAGCTGCATGGAGCAAGCACCGATCCTCTCGTCATCGCAGCCGCGCTGTACAGCTGGACAGAGCGEG
CAGAAGGTAAAGGTCTCCGAAACGTTCTACTTCGATTCCGAGCTGGACATCTTCTACCCTCAARAAGGAGC
GCAGCGAGCTCGCCRAAGAAGAATCAGGTTGTCGCCTTTGTGCCGAACGAGTTCAAGGGAACGCTGCACCT
CGTGATGCGTGTGTACCGACCCTGCTGCGAGGAGTACGACACCTACGTTGATTTGTACAGTCGCGCAGAC
CGCTACAAGCAGATCCACGTTGCACCTATGAAGCAGGAGACGTTGCTGCTGACTCAAGTGTCCGACGTGC
TGGAGGAGCTAGGCTGGAACTCGGTTCCGCTCCAGGACGAGGCARACCACCTGCTTCCGAGGGTTGCCGT
CGATCGCCTTTACCGCAAGGCCTTCTCTAACGAAGACGTGTTCAAGGTAATGAAGGACGAGCGCTGGCGC
GGAGCTCAGARGGCGCTGCCGGTGGACATGGTCTTCTCCATCTCAGATCTGAGCAGGCACGAAGTGGCGT
TTCCCTCCGACCACCCAGAGACGCCGCCGGAGGAGAACGAGTCGAAGGTAAGTCTGCTAGACCCTGACTT
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GCCGGGCGCTCGCCCGGTCATCTACCGTTACTCGCCGTGCTGCATCCCCATCCTCAACTCCGGTTACTTC
ACGACATATAACAACGTGTACTATTTCTCCGTGTCTAGGCTGAAGGTGATGTACGCCGGCTTCGTCCGCA
GCATCCCTGCTTCGCATCACACTTACGTCTTTCAGCTTTGTGTGARGGACAAGGACGACGGACTCTCGGA
GGAGGGCGCGATCAGGTGCATCTACGGGCGCGGGCTGTCGAACCTGTCGATGGAGACGACGGCGTGGTCG
TCCTCGGTACACAACTCGAATGACATGGTGCTTAGCGACGAGTTCAAGCTGCAG

58) Informacdo para a SEQ ID NO: 58
Lcil2A-I Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

a) Comprimento: 928
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

IDMEVOVRRSAEIQALREAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQ
ARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARLVAEEQARREAEEQARREAEEQARRVAE
EQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRV
AEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARREAEEQAGGLEEVLREARAVVMGEFSEKLKQHSAVAAFVS
DTDEKPVNSASATHRGDARWQNEYTEQGGTGADAEEEHGVQQHDSRCCRYRTSSPSVSDRDMRSERSTNS
KDSASETVSRYSLSTLEAIRNDNGILSRTEEEVYYVPRVTKEAPFESFEEALSAELKAHGLTEDAIRRSC
IEVHRYGTIRESGKCLFPPREVTGEVPAHGKVQLGFFSAKQTIIALQRPLRKPNADRERPCEPGERSLST
LKCYFESEVLSDHTLTVDDEDYPHNAPTERLLTKAQLMRGDNAMVRKAVSQISYGDPIQVWERAQONSTA
ADEAATESTAANLWVSDIDTRKPVPAMRTFTGGFVYCIKATKISNRVIELHGASTDPLVIAAALYSWTER
OKVKVSETFYFDSELDIFYPQKERSELAKKNQVVAFVPNEFKGTLHLVMRVYRPCCEEYDTYVDLYSRAD
RYKQIHVAPMKQETLLLTQVSDVLEELGWNSVPLQDEANHLLPRVAVDRLYRKAFSNEDVFKVMKDERWR
GAQKALPVDMVFSISDLSRHEVAFPSDHPETPPEENESKVSLLDPDLPGARPVIYRYSPCCIPILNSGYF
TTYNNVYYFSVSRLKVMYAGFVRSIPASHHTYVFQLCVKDKDDGLSEEGAIRCIYGRGLSNLSMETTAWS

SSVHNSNDMVLSDEFKLQ

59) Informacdo para a SEQ ID NO: 59
Lcil2A-I1 Seqiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que

codifica para a proteina recombinante.

a) Comprimento: 1602
b) Tipo: DNA
c) Organismo: Leishmania chagasi

ATTGATATGGAGGTGCAGGTGAGAAGAAGTGCCGAGATTCAAGCGCTACGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCC
GTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGL
GCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAG
GCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGC
AGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCTCGTGGCTGAGGA
GCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAG
GAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTG
AGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTGGC
TGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGCCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGTG
GCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCGTGGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGAAGCTGAGGAGCAGGCCCGTCGCG
AAGCTGAGGAGCAGGCGCGTCGCGARGCTGAGGAGCAGGCTGGTGGTCTGGAGGAGGTTCTTCGTGAGGC
GCGCGCCGTGGTCATGGGAGAGTTCTCAGAGARACTGAAGCAGCACAGCGCTGTTGCCGCTTTCGTGAGT
GATACTGATGAGAAGCCGGTGAACTCCGCGAGCGCGACGCACAGAGGCGACGCCCGCTGGCAGAATGAAT
ACACGGAGCAGGGGGGCACCGGTGCAGATGCTGAGGAGGAGCACGGGGTGCAGCAGCATGACTCGCGGTG
TTGCCGTTACCGAACGAGCAGTCCGTCCGTGAGCGACCGCGACATGCGAAGCGAGAGAAGCACAAACTCT
ABAGACTCTGCCTCCGAGACGGTTAGCCGGTACTCTTTGTCTACCCTGGAAGCCATCCGGAATGACAACG
GCATCCTCTCTCGGACGGAGGAAGAAGTCTACTACGTGCCGCGCGTAACGARAGAGGCGCCGTTTGAGAG
TTTTGAGGAGGCTCTGTCCGCGGAGCTGAAAGCACACGGGCTCACAGAGGATGCGATCCGGCGCAGCTGC
ATTGAAGTGCACCGATACGGGACCATCCGCGAGTCCGGCAAGTGCTTGTTTCCTCCGAGAGAGGTCACGG
GGGAGGTGCCGGCGCACGGGAAGGTGCAGCTGGGTTTCTTCTCAGCCAAGCAGACGATCATCGCCCTCCA
GCGTCCACTTCGGAAGCCGAACGCAGACCGCGAGCGACCATGTGAACCGGGCGAGCGCTCGCTGAGCACC
CTCAAGTGCTACTTCGAGTCTGAGGTGCTGAGTGATCACACCCTGACGGTGGACGACGAGGATTACCCGC
ACAACGCTCCCACGGAGCGCCTGCTGACAAAGGCGCAACTGATGAGAGGCGACAATGCCATG
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60) Informacdao para a SEQ ID NO: 60

Lcil2A-II Seqliéncia de amindacidos da proteina
recombinante.

a) Comprimento: 534

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi

IDMEVQVRRSAEIQALREAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQ
ARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARLVAEEQARREAEEQARREAEEQARRVAE
EQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARREAEEQARRVAEEQARRVAEEQARREAEEQARRV
AEEQARRVAEEQARREAEEQARREAEEQARREAEEQAGGLEEVLREARAVVMGEFSEKLKQHSAVAAFVS
DTDEKPVNSASATHRGDARWONEYTEQGGTGADAEEEHGVQQOHDSRCCRYRTSSPSVSDRDMRSERSTNS
KDSASETVSRYSLSTLEAIRNDNGILSRTEEEVYYVPRVTKEAPFESFEEALSAELKAHGLTEDAIRRSC
IEVHRYGTIRESGKCLFPPREVTGEVPAHGKVQLGFFSAKQTIIALQRPLRKPNADRERPCEPGERSLST
LKCYFESEVLSDHTLTVDDEDYPHNAPTERLLTKAQLMRGDNAM

61) Informacdo para a SEQ ID NO: 6l
Lcil3 Seqiiéncia de nucleotideos da CDS completa.

a) Comprimento: 1986

b) Tipo: DNA
c) Organismo: Leishmania chagasi
d) Localizacdao: Leil3A (835)...(1839)

ATGTTCGCTCGTCGTGTGTGCGGARAGCGCTGCGGCGTCGGCTGCGCGCCTGGCGCGCCACGAGTCGCAGA
AGGTGCAGGGCGACGTGATTGGCGTGGACCTGGGCACGACGTACAGCTGCGTGGCGACGATGGACGGCGA
CAAGGCGCGCGTGCTGGAGAACTCTGAGGGCTTCCGGACGACGCCGTCTGTTGTGGCGTTCAAGGGCAGC
GAGAAGCTTGTGGGGCTTGCGGCGAAGCGGCAGGCGATCACGAACCCGCAGTCGACGTTCTATGCTGTGA
AGCGGCTGATCGGGCGCCGGTTCGAGGACGAGCACATCCAGAAGGACATCAAGAACGTGCCGTACAAGAT
CGTGCGCGCCGGGAACGGTGACGCGTGGGTGCAGGACGGGAACGGGAAGCAGTACTCGCCGTCGCAGATC
GGCGCGTTCGTGCTGGAGAAGATGAAGGAGACGGCGGAGAACTTCCTGGGGCACAARGGTGAGCAACGCCG
TCGTGACGTGCCCGGCGTACT TCAACGACGCGCAGCGCCAGGCGACGAAGGACGCGGGGACGATTGCGGG
CCTGAACGTGATCCGCGTGGTGAACGAGCCGACTGCTGCGGCGCTTGCGTACGGCATGGACAAGACGAAG
GACAGCCTGATCGCGGTGTACGACCTCGGTGGCGGCACGTTCGATATCTCCGTGCTGGAGATCGCTGGCG
GCGTGTTCGAGGTGAAGGCGACGAACGGCGACACGCACCT TGGCGGCGAGGACTTCGACCTGGCGCTGTC
GGACTACATCCTGGAGGAGTTCCGCAAGACGAGCGGGATCGACCTGAGCAAGGAGCGGATGGCGCTGCAG
CGCGTGCGCGAGGCCGCGGAGAAGGCGRAAGTGCGAGCTGTCGTCTGCGATGGAGACGGAGGTGAACCTGC
CGTTCATCACTGCAAACGCCGACGGCGCGCAGCACATCCAGATGCGCATCAGCCGTAGCAAGTTCGAGGG
CATCACGCAGAGGCTGATCGATCGGTCGATTGCGCCGTGCAAGCAGTGCATGAAGGACGCTGGTGTGGAG
CTGAAGGAGATCAACGACGTTGTGCTTGTTGGCGGCATGACGCGCATGCCGAAGGTGGTGGAGGAGGTGA
AGAAGTTCTTCCAGAAGGACCCGTTCCGCGGCGTGAACCCCGACGAGGCTGTGGCGCTTGGCGCTGCGAC
GCTGGGCGGCGTGCTGCGCGGCGACGTGAAGGGGCTTGTGCTGCTGGACGTGACGCCGCTGTCGCTGGGC
ATTGAGACGCTCGGCGGCGTGTTCACGCGCATGATCCCGAAGAACACGACGATCCCGACGAAGAAGAGCC
AGACGTTCTCGACTGCGGCGGACAACCAGACGCAGGTGGGGATCAAGGTGTTCCAGGGCGAGCGCGAGAT
GGCTGCGGACRACCAGATGATGGGCCAGTTCGACCTGGTGGGCATCCCGCCCGCGCCGCGCGGCGTGCCG
CAGATTGAGGTGACGTTCGACATCGACGCGAACGGCATCTGCCACGTGACGGCGAAGGACAAGGCGACGG
GCAAGACGCAGAACATCACGATCACGGCGAACGGCGGGCTGTCGAAGGAGCAGATCGAGCAGATGATCCG
AGACTCGGAGCAGCACGCGGAGGCCGACCGCGTGAAGCGCGAGCTTGTGGAGGTGCGCARCAACGCGGAG
ACGCAGCTGACAACGGCGGAGAGGCAGCTCGGCGAGTGGAAGTACGTGAGCGATGCGGAGAAGGAGAALG
TGAAGACGCTGGTGGCGGAGCTGCGCAAGGCGATGGAGAACCCGAACGTCGCGAAGGATGACCTTGCGGC
TGCGACGGACAAGCTGCAGAAGGCTGTGATGGAGTGCGGCCGCACAGAGTACCAGCAGGCTGCCGCGGCC
AACTCCGGCAGCACCAGCAACTCCGGTGAGCAGCAGCAGCAGCAGGGCCAAGGTGAGCAGCAGCAGCAGC

AGAGCCAAGGAGAGGAGACGAAGTAA

62) Informacdo para a SEQ ID NO: 62
Lcil3 Seqiiéncia de amindacidos de CDS.
a) Comprimento: 661

b) Tipo: PRT

c) Organismo: Leishmania chagasi
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MFARRVCGSAAASAARLARHESQKVQGDVIGVDLGTTYSCVATMDGDKARVLENSEGFRTTPSVVAFKGS
EKLVGLAAKRQAITNPQSTFYAVKRLIGRRFEDEHIQKDIKNVPYKIVRAGNGDAWVQDGNGKQYSPSQT
GAFVLEKMKETAENFLGHKVSNAVVTCPAYFNDAQRQATKDAGTIAGLNVIRVVNEPTAAALAYGMDKTK
DSLIAVYDLGGGTFDISVLEIAGGVFEVKATNGDTHLGGEDFDLALSDYILEEFRKTSGIDLSKERMALQ
RVREAAEKAKCELSSAMETEVNLPFITANADGAQHIOMRISRSKFEGITQRLIDRSIAPCKQCMKDAGVE
LKEINDVVLVGGMTRMPKVVEEVKKFFQKDPFRGVNPDEAVALGAATLGGVLRGDVKGLVLLDVTPLSLG
IETLGGVFTRMIPKNTTIPTKKSQTFSTAADNQTQVGIKVFQGEREMAADNOQMMGQFDLVGIPPAPRGVP
QIEVTFDIDANGICHVTAKDKATGKTQNITITANGGLSKEQIEQMIRDSEQHAEADRVKRELVEVRNNAE
TQLTTAERQLGEWKYVSDAEKENVKTLVAELRKAMENPNVAKDDLAAATDKLOKAVMECGRTEYQOAARAA

NSGSTSNSGEQQQQQGOGEQQOQOSQGEETK

63) Informacdo para a SEQ ID NO: 63
Lcil3A Segqgiiéncia de nucleotideos do fragmento génico que

codifica para a proteina recombinante.
a) Comprimento: 1005

b) Tipo: DNA

c) Organismo: Leishmania chagasi

CTGCAGCGCGTGCGCGAGGCCGCGGAGAAGGCGAAGTGCGAGCTGTCGTCTGCGATGGAGACGGAGGTGA
ACCTGCCGTTCATCACTGCAAACGCCGACGGCGCGCAGCACATCCAGATGCGCATCAGCCGTAGCAAGTT
CGAGGGCATCACGCAGAGGCTGATCGATCGGTCGATTGCGCCGTGCAAGCAGTGCATGAAGGACGCTGGT
GTGGAGCTGAAGGAGATCAACGACGTTGTGCTTGTTGGCGGCATGACGCGCATGCCGAAGGTGGTGGAGG
AGGTGAAGAAGTTCTTCCAGAAGGACCCGTTCCGCGGCGTGAACCCCGACGAGGCTGTGGCGCTTGGCGC
TGCGACGCTGGGCGGCGTGCTGCGCGGCGACGTGAAGGGGCTTGTGCTGCTGGACGTGACGCCGCTGTCG
CTGGGCATTGAGACGCTCGGCGGCGTGTTCACGCGCATGATCCCGAAGAACACGACGATCCCGACGAAGA
AGAGCCAGACGTTCTCGACTGCGGCGGACAACCAGACGCAGGTGGGGATCAAGGTGTTCCAGGGCGAGCG
CGAGATGGCTGCGGACAACCAGATGATGGGCCAGTTCGACCTGGTGGGCATCCCGCCCGCGCCGCGCGGL
GTGCCGCAGATTGAGGTGACGTTCGACATCGACGCGAACGGCATCTGCCACGTGACGGCGAAGGACAAGG
CGACGGGCAAGACGCAGAACATCACGATCACGGCGAACGGCGGGCTGTCGAAGGAGCAGATCGAGCAGAT
GATCCGAGACTCGGAGCAGCACGCGGAGGCCGACCGCGTGAAGCGCGAGCTTGTGGAGGTGCGCAACAAC
GCGGAGACGCAGCTGACAACGGCGGAGAGGCAGCTCGGCGAGTGGARAGTACGTGAGCGATGCGGAGARGG
AGAACGTGAAGACGCTGGTGGCGGAGCTGCGCAAGGCGATGGAGAACCCGAACGTCGCGAAGGATGACCT

TGCGGCTGCGACGGACAAGCTGCAG

64) Informacdo para a SEQ ID NO: 64
Lcil3A Seqiiéncia de amindacidos da proteina recombinante.

a) Comprimento: 335
b) Tipo: PRT
c) Organismo: Leishmania chagasi

LORVREAAEKAKCELSSAMETEVNLPFITANADGAQHIQMRISRSKFEGITQRLIDRSIAPCKQCMKDAG
VELKEINDVVLVGGMTRMPKVVEEVKKFFQKDPFRGVNPDEAVALGAATLGGVLRGDVKGLVLLDVTPLS
LGIETLGGVFTRMIPKNTTIPTKKSQTFSTAADNQTQVGIKVFQGEREMAADNQMMGQFDLVGIPPAPRG
VPQIEVTFDIDANGICHVTAKDKATGKTONITITANGGLSKEQIEQMIRDSEQHAEADRVKRELVEVRNN
AETQLTTAERQLGEWKYVSDAEKENVKTLVAELRKAMENPNVAKDDLAAATDKLQ
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REIVINDICAGOES

1. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos da SEQ ID NO:4 ou SEQ ID NO: 6.

2. Polinucleotideo isolado caracterizado por codificar
para o polipeptideo da SEQ ID NO:4, com a seqliéncia de
nucleotideos representada pela SEQ ID NO:3.

3. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminoacidos da SEQ ID NO:8 ou SEQ ID NO: 10 ou

SEQ ID NO: 12.

4. Polinucleotideo isolado caracterizado por codificar
para o polipeptideo da SEQ 1ID NO:8, com a seqiiéncia de
nucleotideos representada pela SEQ ID NO:7.

5. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos da SEQ ID NO:14 ou SEQ ID NO:16.

6. Polinucleotideo isolado caracterizado por codificar
para o polipeptideo da SEQ ID NO:14, com a seqgiiéncia de
nucleotideos representada pela SEQ ID NO:13.

7. Fragménto de cDNA.caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:15.

8. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um

antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
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seqliéncia de aminoédcidos representada pela SEQ ID NO:18 ou
SEQ ID NO:20 ou SEQ ID NO:22 ou SEQ ID NO:24.

9. Polinucleotideo isolado caracterizado por codificar
para o polipeptideo da SEQ ID NO:18, com a seqiéncia de
nucleotideos representada pela SEQ ID NO:17.

10. Fragmento de cDNA caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:19 ou SEQ ID NO:21 ou SEQ ID NO:23.

11. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma por¢doc imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos representada pela SEQ ID NO:26 ou

SEQ ID NO:28.

12. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ 1ID NO:26, com a
seqgiiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:25.

13. Fragmento génico caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:27.

14. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos representada pela SEQ ID NO:34 ou
SEQ ID NO:36.

15. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:34, com a
seqiiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:33.

16. Fragmento génico caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:35.

17. Polipeptideo substancialmente purificado

caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
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antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminoacidos representada pela SEQ ID NO:38 ou
SEQ ID NO:40.

18. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:38, com a
segiiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:37.

19. =~ Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos representada pela SEQ ID NO:42 ou

SEQ ID NO:44 ou SEQ ID NO:46.

20. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:42, com a
seqiiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:41.

21. Fragmento génico caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:43 ou SEQ ID NO:45.

22. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqiiéncia de aminodcidos representada pela SEQ ID NO:48 ou
SEQ ID NO:50 ou SEQ ID NO:52 ou SEQ ID NO:54.

23. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:48, com a
seqiiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:47.

24. Fragmento génico caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:49 ou SEQ ID NO:51 ou SEQ ID NO:53.

25. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma por¢do imunogénica de um

antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
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seqiéncia de aminoadcidos representada pela SEQ ID NO:56 ou
SEQ ID NO:58 ou SEQ ID NO:60.

26. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:56, com a
seqiéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:55.

27. Fragmento génico caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:57 ou SEQ ID NO:59.

28. Polipeptideo substancialmente purificado
caracterizado por possuir uma porgdo imunogénica de um
antigeno de Leishmania, onde o dito antigeno compreende uma
seqliéncia de aminoacidos representada pela SEQ ID NO:62 ou
SEQ ID NO:64.

29. Polinucleotideo isolado caracterizado por
codificar para o polipeptideo da SEQ ID NO:62, com a
seqliéncia de nucleotideos representada pela SEQ ID NO:61.

30. Fragmento de cDNA caracterizado por possuir a SEQ
ID NO:63.

31. Anticorpos caracterizado por se ligarem aos
polipeptideos das SEQ ID NO:4, SEQ ID NC:6, SEQ ID NO:8,
SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ
ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID
NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID
NO:34, SEQ ID NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ 1ID
NO:42, SEQ ID NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ 1ID
NO:50, SEQ ID NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID
NO:58, SEQ ID NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64.

32. Composic¢des farmacéuticas caracterizadas por serem
usadas para induzir uma resposta immune contra Leishmania

em mamiferos, ditas composigbes consistindo de uma
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quantidade imunogenicamente efetiva de um ou mais dos
polipeptideos representados pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6,
SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ
ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID
NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID NO:34, SEQ ID
NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID
NO:44, SEQ 1ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID
NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ 1ID
NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64 e um veiculo e/ou
adjuvante farmaceuticamente aceitdvel, capaz de favorecer
uma resposta imune predominantemente celular e poder
promover (1) protecao contra a infeccgéo e/ou
desenvolvimento de doenca, (ii) regressao da doencga
plenamente desenvolvida, e (iii) redugdo do parasitismo,
incluindo cutdneo, e/ou da transmissdo do parasito para
inseto vetor, proporcionando conseqgiientemente o controle da
doenca.

33. Método para induzir uma resposta imune contra
infeccdo por Leishmania em mamiferps caracterizado por
envolver a administracdo das composigdes farmacéuticas
descritas na reivindicacdo 34.

34. Método para detectar Leishmania em uma amostra
caracterizado por consistir nas etapas de:

(a) colocar uma amostra suspeita de conter Leishmania
em contato com um reagente, reagente este com capacidade de
identificar um ou mais dos polipeptideos representados
pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10,
SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ

ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID
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NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ 1ID
NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID
NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID
NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ 1ID
NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64, e que ird se ligar a
um componente de um patdgeno; e,

(b) revelar, direta ou indiretamente, a ligag¢do do
reagente ao componente do patdgeno.

35. Método de acordo com a reivindicacéo 34
caracterizado por o reagente <capaz de ligar-se ao
componente do patdégeno ser um oligonucleotideo para a
identificacéo de um ou mais dos polinucleotideos
representados pelas SEQ ID NO:3, SEQ ID NO:7, SEQ ID NO:13,
SEQ ID NO:17, SEQ ID NO:25, SEQ ID NO:29, SEQ ID NO:33, SEQ
ID NO:37, SEQ ID NO:41, SEQ ID NO:47, SEQ ID NO:55, SEQ ID
NO:61.

36. Método de acordo com a reivindicacéo 34
caracterizado por o reagente <capaz de ligar-se ao
componente do patdgeno ser um oligonucleotideo ou
polinucleotideo que codifica qualquer dos polipeptideos
representados pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8,
SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ
ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID
NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ 1ID
NO:34, SEQ ID NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ 1ID
NO:42, SEQ ID NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID
NO:50, SEQ ID NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID

NO:58, SEQ ID NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64.
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37. Método para detectar anticorpos caracterizado por
detectar anticorpos contra os polipeptideos, representados
pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10,
SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ
ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID
NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ ID
NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID
NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID
NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ ID
NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64, através das seguintes
etapas:

(a) colocar uma amostra de material bioldgico de um
mamifero com suspeita de conter Leishmania em contato com
um ou mais dos polipeptideos representados pelas SEQ ID
NO:4, SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12,
SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ
ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID
NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ ID NO:36, SEQ ID
NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID NO:44, SEQ ID
NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID NO:52, SEQ ID
NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ ID NO:60, SEQ ID
NO:62 ou SEQ ID NO:64, sob condigdes que permitem ao
anticorpos ligarem-se esses polipeptideos; e,

(b) detectar a ligacdo do reagente aos oligopeptideos
ou peptideos.

38. Método para detectar polipeptideos em uma amostra
com suspeita de conter Leishmania caracterizado por o
método detectar um ou mais dos polipeptideos representados

pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10,
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SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ
ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID
NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ ID
NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ 1ID
NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID
NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ ID
NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID NO:64, através das seguintes
etapas:

(a) colocar a amostra em contato com um reagente capaz
de identificar os polipeptideos, sob condi¢des que permitem
ao reagente ligar-se aos polipeptideos; e,

(b) detectar a ligacdo aos oligopeptideos ou
peptideos.

39. Método para detectar 4&cidos nucléicos em uma
amostra suspeita de conter Leishmania caracterizado por o
método detectar os &cidos nucléicos que codificam para um
ou mais dos polipeptideos representados pelas SEQ ID NO:4,
SEQ ID NO:6, SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12, SEQ
ID NO:14, SEQ ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ ID
NO:22, SEQ ID NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID
NO:30, SEQ ID NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ ID NO:36, SEQ ID
NO:38, SEQ ID NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID NO:44, SEQ ID
NO:46, SEQ ID NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID NO:52, SEQ ID
NO:54, SEQ ID NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ ID NO:60, SEQ ID
NO:62 ou SEQ ID NO:64, que utilize oligonucleotideos
codificando os ditos polipeptideos ou peptideos.

40. Y“Kit” diagnéstico para Leishmania caracterizado
por detectar anticorpos que 'se ligam a um ou mais dos

polipeptideos representados pelas SEQ ID NO:4, SEQ ID NO:6,



SEQ ID NO:8, SEQ ID NO:10, SEQ ID NO:12, SEQ ID NO:14, SEQ
ID NO:16, SEQ ID NO:18, SEQ ID NO:20, SEQ ID NO:22, SEQ ID
NO:24, SEQ ID NO:26, SEQ ID NO:28, SEQ ID NO:30, SEQ ID
NO:32, SEQ ID NO:34, SEQ ID NO:36, SEQ ID NO:38, SEQ ID
NO:40, SEQ ID NO:42, SEQ ID NO:44, SEQ ID NO:46, SEQ ID
NO:48, SEQ ID NO:50, SEQ ID NO:52, SEQ ID NO:54, SEQ ID
NO:56, SEQ ID NO:58, SEQ ID NO:60, SEQ ID NO:62 ou SEQ ID

NO:64, isoladamente, ou associados entre si ou com outros

antigenos.
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RESUMO

USO DE ANTIGENOS DE LEISHMANIA EM METODO DIAGNOSTICO,
VACINA E TERAPIA PARA LEISHMANIOSE

A presente invencdo se refere ao uso de antigenos
recombinantes diferentes entre si obtidos a partir de genes
de Leishmania chagasi/Leishmania infantum, em ensaios
visando identificar, detectar e quantificar anticorpos
especificos em material bioldégico, incluindo soro, plasma,
saliva e urina, obtido de seres humanos, de cdes e de
outros hospedeiros vertebrados da Leishmania. Estes
antigenos recombinantes ou seus genes ou parte dos genes
que os codificam podem ser utilizados para o diagndstico
das leishmanioses, quer seja a infeccdo e/ou a doenca. A
presente invencdo se refere ainda ao uso desses antigenos
recombinantes, ou genés ou parte dos genes que os codificam
ou ainda formulagdes contendo esses antigenos, para o
tratamento e/ou vacinas para seres humanos, cdes e outros

hospedeiros vertebrados, contra leishmanioses.



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS
	DRAWINGS
	ABSTRACT

