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Analisis bibliométrico sobre SARS-CoV-2, COVID-19, vacunas

Fuente de informacion utilizada:

WEB OF SCIENCE™ .+

Estrategia de busqueda:
"(SARS-CoV-2) OR (COVID-19) AND (Vaccine)"

Periodo de estudio 2019-2020

Las variables utilizadas en el analisis fueron:

= Autores con mayor productividad cientifica.

— Areas de investigacién de mayor frecuencia.

= Revistas con mayor numero de publicaciones sobre el tema.
= Paises a la vanguardia sobre el tema.
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Publicaciones sobre el tema en revistas cientificas registradas en Web of Science (2019-2020)
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Noticias en la Web

China refuerza cooperacion en desarrollo de vacunas COVID-19,

segun funcionario

25 mar. China ha fortalecido la
cooperacion internacional en la
investigacion y el desarrollo de
vacunas contra la neumonia CO-
VID-19, segun informd un funcio-
nario nacional el jueves.

Las vacunas son clave para la
lucha contra la epidemia y es la
eleccion correcta para llevar a
cabo la cooperacion internacio-
nal, ya que el desarrollo de las
vacunas es dificil y se enfrenta a
muchas incertidumbres, destaco
Xu Nanping, viceministro de
Ciencia y Tecnologia, en una
conferencia de prensa.

China compartié la secuencia
completa del genoma del nuevo
coronavirus con el mundo una
vez que logré identificarlo, con la
esperanza de que muchos pai-
ses pudieran llevar a cabo la

investigacion y el desarrollo de

vacunas lo antes posible, afiadio &

Xu.

China ha adoptado cinco enfoques ¥

tecnolégicos en el desarrollo de |

vacunas. La vacuna de vectores
de adenovirus recombinante co-
menz6 su ensayo clinico el 16 de
marzo.

Los cinco enfoques estan abiertos
a la cooperacion internacional, que
ya esta en marcha, agrego el fun-
cionario.

Algunas empresas chinas estan
cooperando con sus contrapartes
internacionales en diferentes enfo-
ques para el desarrollo de vacu-
nas. Una empresa china esta tra-
bajando con Inovio en Estados
Unidos en una vacuna de ADN;
otra empresa china esta cooperan-
do con la farmacéutica alemana

Fuente: Xinhua . Disponible en: https://bit.ly/3dSRvSr

BioNTech en wuna vacuna de
ARNm; en tanto que otra firma
china esta trabajando con la com-
pafiia farmacéutica britanica Gla-
xoSmithKline (GSK) en una vacu-
na de proteina recombinante.
Ademés de estos ejemplos, Xu
sefiald que se esta avanzando en
mas casos de cooperacion inter-
nacional, y que el desarrollo de
vacunas de China cuenta con
fuerza global y se compartira a
nivel mundial.

Experta ratifica intencion de producir antiviral de Cuba en

Nicaragua

25 mar. La vicedirectora general
del Centro de Ingenieria Genéti-
ca y Biotecnologia (CIBG) de
Cuba, Martha Ayala, ratificd hoy
en un programa de la television
de Nicaragua la intencion de
producir aqui el Interferén Alfa
2B.

La especialista, quien forma
parte de la brigada de especial-
istas antillanos que prestan su

colaboracién en el enfrentamiento
a la Covid-19, explico que ya se
trabaja con los expertos nicara-
guenses en el plan de transferen-
cia tecnoldgica para la fabricacion
de ese reconocido antiviral en la
planta de vacunas Mechnikov.

Afortunadamente, como es un pro-
ceso de muchas etapas, podemos
empezar por el final y luego ir in-
corporandole las etapas previas,

hasta llegar a un proceso de
transferencia de tecnologia lo
mas completo posible, manifes-
to.

Desde la llegada del equipo mé-
dico de la Isla la semana anteri-
or, el referido medicamento
generd gran expectativa luego
que ha sido utilizado con éxito
en el tratamiento de la enferme-
dad.



PAGINA 6

En su intervencion ante las cama-
ras del Canal Parlamentario local,
la cientifica confirm6 que la indus-
tria farmacéutica cubana trabaja
un proyecto para desarrollar una
vacuna contra los coronavirus de
manera general.

Explicé que el farmaco no estaria
listo inmediatamente, pero el ob-
jetivo es prepararlo en caso de

que la actual situacion se extien-
da o surja otra pandemia en el
futuro.

Anadi6 que la empresa Bi-
oCubaFarma, a la cual
pertenece el CIBG, posee una
cartera de 400 nuevos produc-
tos que se estan investigando
para buscar cuales podrian fun-
cionar ante este coronavirus.

Fuente: Prensa Latina. Disponible en  https://bit.ly/344i8Q5
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Junto a Ayala, otros cuatro ga-
lenos cubanos se encuentran en
Nicaragua desde el miércoles 18
de marzo para brindar su apoyo
y conocimientos en la pre-
vencion y combate contra el letal
microorganismo.

Vacuna rusa contra Covid-19 supera primera fase de pruebas

26 mar. El avance hacia una nue-
va etapa en la cadena de pruebas
para lograr una vacuna contra el
nuevo coronavirus, fue anunciada
por la directora de de la Agencia
Federal Médico Bioldgica de Ru-
sia (FMBA por sus siglas en
ruso) Veronika Skvortsova.

Este es el primero de tres proto-
tipos de vacunas que desarrolla la
institucion, en rebasar la primera
fase de pruebas.
Segun Skvortsova, dos depend-
encias de la FMBA, el Centro
Cientifico de Inmunologia, en
Moscu, y el Centro Cientifico de
Medicamentos de Alta Pureza, en
San Petersburgo, estan a cargo
de las investigaciones.

Esto tiene lugar paralelamente a
la produccién de los tests de di-
agnéstico y de los medicamentos
requeridos para tratar la Covid-19,
lo cual también realiza la FMBA.

El proyecto que rebaso la primera
fase de pruebas se trata de un
producto recombinante, es decir,
que no se produjo a partir del vi-
rus vivo directamente, sino a par-
tir de la combinacién in vitro de la
secuencia genética de varias
proteinas que tienen elementos
en comun con el nuevo corona-
virus.

Dadas las regulaciones vigentes,
las  autoridades cientificas de

Fuente: telesurtv. Disponible en https://bit.ly/2JCaMtl

Rusia esperan tener lista la
vacuna para su aplicacion
masiva en humanos dentro
de unos 11 meses.

De acuerdo a cifras de la
Organizacion Mundial de la
Salud, actualmente se traba-
ja en el desarrollo de al-
rededor de 20 proyectos de
vacunas para prevenir la
Covid-19 en todo el mundo.
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éQué es la
coronavirus?

terapia potencial
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de anticuerpos contra el

28 mar. La Vanderbilt University
Medical Center, VUMC, en una
accion sin precedentes, se ha unido
a académicos, personal
gubernamental y empresas
corporativas. El objetivo es el de
desarrollar tratamientos basados en
la creacion de anticuerpos dirigidos
a la proteccidn de las personas
expuestas al Covid-19. Segun los
cientificos, esta es una excelente
noticia en el avance de una posible
cura para la infeccion del
coronavirus.

Técnicas avanzadas en terapia
potencial de anticuerpos

Los investigadores han construido
un kit de herramientas integrales
que identifican y luego analizan los
anticuerpos aislados de la sangre de
los supervivientes. Estos
dispositivos, tienen la capacidad de
neutralizar el SARS-CoV-2, el virus
que causa la enfermedad
denominada Covid-19 o coronavirus.
Segun ha declarado James Crowe,
director del Vanderbilt Vaccine
Center, VVC, sus laboratorios
poseen tecnologias de
descubrimiento de anticuerpos y ya
han logrado identificar algunos
relacionados con el nuevo virus.

El investigador afirma que las
instalaciones de las que dispone el
Centro, sumado a la experiencia y la
capacidad de sus técnicos
especializados, ha alcanzado la
capacidad necesaria. Esta ya en
marcha la fabricacion y el desarrollo
de productos que pueden convertir a
esos anticuerpos en medicamentos
biolégicos eficaces a corto plazo.

’ I

Técnicas que aislan
componentes de la sangre

Las investigaciones desarrolladas
han logrado desarrollar técnicas
que aislan muy rapidamente a
clones de globulos blancos
productores de anticuerpos,
denominados células B. Estos, a
su vez, producen anticuerpos que
estan dirigidos particularmente a
algunas proteinas virales
especificas.

Segun los cientificos dedicados a
tiempo completo a estas tareas,
esos anticuerpos monoclonales se
examinan exhaustivamente para
conseguir identificar esos
anticuerpos raros. Esto se realiza
mediante la utilizacion de técnicas
similares a la aplicacion de luz
laser, para encontrar y neutralizar
un virus especifico, cualquiera sea
su tipo.

Los recursos que posee la
Vanderbilt Vaccine Center, permite
a los técnicos controlar

meticulosamente a las
secuencias que presentan los
anticuerpos y sus especificidades
simultaneamente. Estas
tecnologias son consideradas de
alto rendimiento e incluyen todas
las experiencias adquiridas del
laboratorio de gendmica central
del Centro Médico Vanderbilt
Technologie for Advanced
Genomics, VANTAGE.

Generacion
contra virus
Se trata de nuevas metodologias
que han logrado generar
anticuerpos monoclonales
humanos contra una amplia
gama de virus patégenos,
incluyendo al ébola,
chikungunya, VIH, dengue,
norovirus y al virus respiratorio
sincitial, RSV.

Este centro médico es pionero en
el disefio racional de los
tratamientos y vacunas de

de anticuerpos
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anticuerpos neutralizantes, algunos
de los cuales han progresado
hasta alcanzar los ensayos
clinicos.

Las principales fuentes de
financiacion que esta empleando el
Vanderbilt Vaccine Center incluyen
los aportes del Departamento de
Defensa de los Estados Unidos de
Norteamérica.

En particular, los de la Agencia
de Investigacion Avanzada,
DARPA, vy los del Instituto
Nacional de Alergias vy
Enfermedades Infecciosas,
ademas de la permanente
participacion de los Institutos
Nacionales de Salud.

Se espera que este tipo de
iniciativas  ofrezcan resultados

Fuente: Ok diario/Salud. Disponible en https:/bit.ly/2ymxYtl
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rapidamente para controlar la
pandemia mundial. Comparte
esta buena noticia en las redes
sociales.

EEUU aprueba el uso de farmacos contra la malaria en pacientes de

Covid-19

31 mar. Las autoridades sanitarias
distribuiran en los hospitales de to-
do el pais millones de dosis de clo-
roquina y sus derivados.

Las autoridades sanitarias de Es-
tados Unidos han aprobado el uso
de varios tratamientos contra la
malaria en pacientes de covid-19,
menos de dos semanas despuées
de que el presidente Donald
Trump ordenara acelerar los
ensayos clinicos con farmacos po-
tencialmente efectivos contra
las crisis respiratorias
agudas provocadas por el nue-
vo coronavirus. El visto bueno de
las autoridades se traducira en
la distribucion de millones de do-
sis de sulfato de hidroxicloroqui-
na y fosfato de cloroquina entre los
hospitales del pais. La decision no
estd exenta de riesgos porque
hasta ahora solo se han hecho es-
tudios parciales con la cloroquina 'y
sus derivados, tratamientos que no
cuentan por el momento con la

aprobaciéon de la Organizacién
Mundial de la Salud.

Los tratamientos antimalaria em-
pezaron a aplicarse la semana
pasada en varios ensayos cli-
nicos en Nueva York, el estado
que concentra la mayoria de
casos de coronavirus en EE UU,
donde el lunes se habian regis-
trado mas de 165.000 contagios
y 3.000 fallecidos. La Secretaria
de Salud asegurd que los benefi-
cios potenciales de estos farma-
COS superan a Sus riesgos,
aunque también reconocié que
hasta ahora no hay mas
que ‘“indicios anecdoticos” sobre
sus beneficios en pacientes hos-
pitalizados de covid-19 y es
necesario proceder con los
ensayos clinicos para demostrar
su efectividad. La decision de las
autoridades sanitarias cuenta
con el respaldo del presidente,
quien lleva dias mostrando su
convencimiento sobre la efec-
tividad de estos tratamientos.

Dos farmacéuticas alemanas se
han comprometido a enviar al
Gobierno federal millones de do-
sis para que sean distribuidas en
loshospitales. Sandoz donara 30
millones de dosis de hidroxiclo-
roquina, mientras Bayer hara lo
propio con un millén de dosis de
cloroquina. Ambos principios ac-
tivos se utilizaban hasta ahora
en el tratamiento de la malaria,
pero también del lupus vy
la artritis reumatoide.

Sus propiedades antiinflamato-
rias estan demostradas y falta
saber si son también efectivos
como antivirales. Los pequefios
estudios realizados hasta ahora
en China y Francia no arrojan
mas que resultados parciales.

En el pais galo se administro hi-
droxicloroquina a una veintena
de pacientes. Catorce de ellos
mejoraron, lo mismo que
sucedié con los seis que reci-
bieron una combinacion de
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hidroxicloroquina y azitromicina,
un antibiotico.

Francia acaba de anunciar un
ensayo mayor con 1.300 pa-
cientes de covid-19 con el que es-
pera extraer suficientes conclu-
siones para dar por cerrado el de-
bate.

“‘Estos medicamentos llevan tiem-
po en circulacién. Entendemos
sus propiedades moleculares, su
seguridad y su eficacia. Es rela-
tivamente facil ensayarlos direc-
tamente en pacientes humanos’,
asegura a este diario Peter Pitts,
ex director adjunto de la agencia

del medicamento (FDA, de sus
siglas en inglés). Pero algunos
médicos han advertido que estos
farmacos tienen también efectos
secundarios conocidos que po-
drian acarrear consecuencias le-
tales para ciertos tipos de pa-
cientes. Particularmente
aquellos con problemas de cora-
z6n y aquellos que to-
man antidepresivos que afectan
al ritmo cardiaco. El uso prolon-
gado de estos medicamentos
esta también asociado al desar-
rollo potencial de la retinopatia,
que puede provocar la pérdida
de vision.

Fuente: el Periédico. Disponible en https://bit.ly/2V870Mh
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Hay ademas un problema afia-
dido. Y es que desde que Trump
empezo a propagar las bondades
potenciales de estos tratamientos,
muchos pacientes de lupus y artri-
tis reumatoide han te-
nido problemas para acceder a
estos medicamentos prescritos
con receta porque algunos médi-
cos estarian haciendo acopio de
ellos, segun ha publicado la
prensa estadounidense. También
hay al menos un caso de un per-
sona que fallecié en Arizona tras
automedicarse con fosfato de clo-
roquina.

Johnson & Johnson proyecta vacuna contra coronavirus para

principios de 2021

1 abr. El gigante farmacéutico
estadounidense Johnson &
Johnson informé que comenzara
a hacer pruebas en humanos en
septiembre de su vacuna experi-
mental contra el coronavirus, la
cual podria estar disponible para
usos de emergencia a principios
de 2021.

La compafiia anuncidé el lunes
que tiene una inversion conjunta
de mas de 1.000 millones de do-
lares con el Departamento de
Salud de Estados Unidos para
desarrollar y probar la vacuna.

Si estas pruebas tienen el éxito
esperado, Johnson & Johnson
estd preparado para producir
mas de 1.000 millones de vacu-
nas, agrego.

La medida llega después de
que el presidente Donald
Trump amplié el domingo Ila
recomendacion de distancia-
miento social hasta el 30 de
abril, y apunt6 al 1 de junio co-
mo la fecha en que el pais co-
menzara a recuperarse de la
pandemia.

“El pico, el punto méas éalgido
del indice de muertes es proba-
ble que llegue dentro de dos
semanas. Nada seria peor que
cantar victoria antes de hacer-
nos con ella”, dijo Trump.

El director ejecutivo de Com-
pany Johnson & Johnson, Alex
Gorsky, dijo al programa
“Today” de la cadena NBC que

las primeras sefiales de la investi-
gacion reflejan que la vacuna ex-
perimental podria ser efectiva.

“Tenemos un candidato que tiene
un alto grado de probabilidad de
ser exitoso contra el COVID-19",
afirmo.

Gorsky dijo que la compafiia pla-
nea incrementar la produccién de
la vacuna en las proximas sema-
nas con el objetivo de tener va-
rios cientos de millones de dosis
disponibles para mediados de
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2021 y 1.000 millones de dosis
para finales del afio.

“Tenemos la capacidad de pro-
duccion para acelerar el proceso
en un periodo de tiempo relativa-
mente corto, para que pueda es-
tar disponible”, explico.

Otra comparfiia estadounidense,
Moderna Therapeutics, de Cam-
bridge, Massachusetts, ya comen-
z6 las pruebas humanas de su
vacuna contra el coronavirus, aso-
ciada con los Institutos Naciona-
les de la Salud.

Todas las vacunas potenciales
deben pasar por varias fases para
probar que funcionan y que son
seguras.

Los cientificos observan rigurosa-
mente a todos las personas que
se someten a las pruebas para
constatar si las vacunas experi-
mentales inducen a una respuesta
del sistema inmunoldgico contra el
coronavirus Yy registrar también los
efectos secundarios potenciales.

Los mas de 160.000 casos identifi-
cados de COVID-19 y mas de

Fuente: VOA Noticias. Disponible en https://bit.ly/3e0RsnK
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3.000 muertes en Estados Uni-
dos hasta la fecha estan lejos de
la cifra final que se cobrara el
coronavirus, segun las autorida-
des sanitarias, que advirtieron
que, en el peor de los casos,
hasta 200.000 personas pueden
llegar a perder la vida.

China inicidé pruebas de su vacuna contra el coronavirus en

humanos

1 abr. Cuatro meses después de
que se detectaran los primeros
casos de coronavirus en China,
el pais en el que se extendio la
enfermedad ha iniciado su etapa
de pruebas clinicas de la vacuna
en seres humanos.

108 personas fueron elegidas
entre 5.000 candidatos que
se postularon voluntariamente
para participar en las pruebas de
la vacuna desarrollada por la
doctora Chen Wei, reconocida
por su trabajo sobre los virus del
SARS y el Ebola.

La investigadora aprovechd sus
estudios sobre el Ebola para ha-
cer su vacuna para el covid-19
en la Academia de Ciencias Mili-
tares de la Republica Popular
China.

‘Si los resultados iniciales de-
muestran que la vacuna es segu-
ra y produce los efectos desea-
dos, a través de la cooperacion
internacional probaremos su efica-
cia en el extranjero. Si es eficaz,
puede acabar con la pandemia”,
dijo Chen Wei.

Por su parte, la doctora habia des-
tacado que si su pais logra desa-
rrollar la vacuna, eso probara que
son una potencia en cuanto a in-
vestigacion cientifica.Mientras tan-
to, la Agencia Europea del Medi-
camento afirmé que podria pasar
"al menos un afo antes de que
una vacuna contra covid-19 esté
lista para su aprobacion y de que
hayan cantidades suficientes que
permitan un uso extendido".

Fuente: Semana. Disponible en https://bit.ly/2JJRnXx

La agencia, con sede en Amster-
dam, se basd en los datos actua-
les y en el tiempo que llevo el
desarrollo de otras vacunas, ex-
plico.

Ademas, afiadi6 que dos vacu-
nas entraron en la primera fase
de ensayos clinicos, que se esta-
ba realizando con voluntarios sa-
nos.

Pero, en general, "los plazos para
el desarrollo de productos medici-
nales son dificiles de prever", ex-
plico la agencia.

De hecho, ningun medicamento
se ha perfilado como un trata-
miento completamente eficaz
contra el coronavirus, que por el
momento ha cobrado unas
40.000 vidas en el mundo.
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Laboratorio de Biotecnologia Medica de U. Austral probara
anticuerpos contra Covid-19

2 abr. La Universidad Austral de
Chile con el apoyo del Centro de
Estudios Cientificos (CECs) se ad-
judico, a través del Fondo de Equi-
pamiento Cientifico y Tecnoldgico
(FONDEQUIP), uno de los micros-
copios automatizados mas avanza-
dos del mundo: el Celldiscoverer 7,
de la empresa alemana Zeiss, junto
con un sistema robotizado para
poder hacer microscopia automati-
ca de millones de muestras por
ano.

El microscopio —que desde el 20 de
marzo se encuentra en el Campus
Isla Teja de la U. Austral de Chile
en Valdivia- tiene grandes desafios
por delante, entre los que se en-
cuentran medir de forma analitica
como se mueven las proteinas den-
tro de una célula en respuesta a
multiples farmacos, medir el estado
de deterioro de neuronas en mode-
los de enfermedades neurodegene-
rativas como el Parkinson, medir
actividad metabdlica a nivel subce-
lular y evaluar farmacos para hacer
frente a los patdgenos que impac-
tan la produccion de la industria
salmonera, entre muchos otros.
Segun explica el Dr. Alejandro Ro-
jas —académico de la Facultad de
Medicina UACh 'y Director del Cen-
tro Interdisciplinario de Estudios del
Sistema Nervioso (CISNe) de la
UACh-, en particular el Laboratorio
de Biotecnologia Médica ha imple-
mentado una plataforma para la
generacion de anticuerpos simples
originados en alpacas: los
‘nanobodies”. Esta tecnologia, indi-
ca, “es el comienzo de una nueva
plataforma que permitirda avanzar

i

de igual forma en multiples pro-
yectos simultdneamente, pero
ademas impulsar de forma sinérgi-
ca la caracterizacién de nanobo-
dies.

‘Hoy la maquina recientemente
instalada esta dedicada a la bus-
queda y caracterizacion de anti-
cuerpos contra el Coronavirus res-
ponsable de COVID-19", informo
el investigador.

Al respecto, la bioquimica Yorka
Cheuquemilla -encargada jefe de
administrar y operar el CellDisco-
verer 7- complementa que los
‘nanobodies” tienen “ciertas carac-
teristicas que los hacen Unicos,
como su alta afinidad, alta estabili-
dad en un amplio rango de tempe-
raturas y pH, y ademas son muy
pequefios (15KDa), son invisibles
al sistema inmune y son féciles de
producir”.

La también integrante del equipo
del Laboratorio de Biotecnologia
Médica UACh asegura que cuen-
tan ya “con librerias de anticuer-
pos de alpacas inmunizadas con
marcadores de diversos canceres,

y mas de otras 40 proteinas de in-
terés farmacoldgico y/o comercial.
Esta plataforma acoplada a la mi-
croscopia automatizada de alto
contenido del CD7 nos permitira
hacer screening de anticuerpos
aislados y validarlos de forma ana-
litica para diagndstico en modelos
celulares”.

“Con este sistema es que quere-
mos producir y caracterizar anti-
cuerpos neutralizantes contra CO-
VID-19, y no solo contra esta epi-
demia. En un principio se cred con
la finalidad de contribuir al diagnds-
tico y terapia para Hantavirus. Ac-
tualmente ya se ha inmunizado al-
pacas con la proteina recombinan-
te Spike-1 (OVID-19) responsable
de la entrada del virus a células
humanas donde la estrategia esta
en la colaboracion con un panel de
virdlogos expertos tanto en dicho
pais, ademas de Alemania, Esta-
dos Unidos y Corea, y asi conver-
tirnos en una plataforma multipro-
posito contra enfermedades infec-
ciosas emergentes”, afiadid.
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Importancia de este equipamiento
Generalmente en investigacion
cientifica los resultados de analisis
se completan después de analizar
muchisimas muestras en diferen-
tes condiciones y con ensayos
muy complejos de realizar. Existen
también problemas de variabilidad
y reproducibilidad, ya que el opera-
dor tiende a escoger la mejor foto
que no siempre es la mas repre-
sentativa de los experimentos. De-
bido a esta necesidad de poder
realizar ensayos en menor tiempo
y poder analizar una gran cantidad
de datos en microscopia es que se
adquirié el CD7.

Yorka Cheuquemilla comenta que
‘el CD7 es un equipo que logra
esto y es de uso relativamente fa-
cil. El microscopio es basicamente
una caja cerrada de 140 kg., con la
calidad de imagen de un microsco-
pio invertido, donde se calibra, de-
tecta y enfoca automaticamente tu
muestra con todos los ajustes ade-
cuados y queda funcionando prac-
ticamente solo por dias de ser ne-
cesario una vez que se inician los
analisis”. Esto es posible porque
‘posee ‘estaciones’ dentro del mis-
mo microscopio que ajustan luz,
temperatura, diéxido de carbono,

etc., todo completamente automa-
tizado y asistido por un sistema
robotizado que se encarga de car-
gar tus muestras una por una, por
lo que te permite realizar otros en-
sayos en paralelo sin que te con-
suma mucho tiempo”.

Respecto a la captura de image-
nes, éstas se adquieren en el mi-
Croscopio en posiciones al azar
donde se cuantifican simultanea-
mente las muestras y los datos los
analiza un algoritmo predefinido
en el software que esta incorpora-
do en el equipo, eliminando asi las
apreciaciones personales del ope-
rador y generando un resultado
cuantitativo y no cualitativo.

‘Esta ultima es definitivamente la
parte mas compleja del manejo del
microscopio, donde se requiere
mayor experiencia y las capacida-
des técnicas adecuadas para su
correcto funcionamiento”, afiade la
bioquimica quien también trabaja
con la Dr. Anne Berking en la pri-
mera empresa spin-off de la U.
Austral de Chile Berking Biotech-
nology Spa, www.b-biotec.com
Este equipamiento se utilizara en
beneficio de varios grupos de in-
vestigacion de la U. Austral de
Chile, CECs y colaboradores en el

Fuente: el mostrador. Disponible en https://bit.ly/2JMvIDJ

BOLETIN VACCIENCIA

pais, donde sus topicos de investi-
gacion abarcan, por ejemplo, la
busqueda de genes blancos a tra-
vés del silenciamiento génico,
cuantificacion de la localizacién
subcelular de proteinas, determina-
cion de agregados intracelulares
asociados a enfermedades neuro-
degenerativas, conteo analitico de
organelos, control del brote de Fie-
bre Q en el sur del pais, determina-
cion de la actividad de canales,
sondas fluorescentes e incorpora-
cion de aminoacidos no naturales,
andlisis de patdgenos en salmoni-
cultura, busqueda de nuevos far-
macos desde plantas y hongos en-
dégenos, fortalecimiento de la vin-
culacion entre el area basica y cli-
nica con una mirada de futuro fren-
te a la medicina personalizada, es-
tudios de mielinizacion y regenera-
cién en cultivos primarios, determi-
nacion del impacto de la SUMOQila-
cion en respuesta a privacion de
nutrientes y autofagia, y por ultimo,
la linea que sigue el laboratorio
UACh que consiste en la caracteri-
zacion de anticuerpos de cadena
simple de camélidos para uso diag-
nodstico y terapias.

Advierten que la cloroquina, usada para coronavirus, puede
causar alteraciones cardiacas

3 abr. Los datos existentes sobre
la utilizacién de farmacos como la
cloroquina y la hidroxicloroquina
frente al coronavirus son promete-
dores, pero aun deben ser confir-
mados, y en caso de su futura
aprobacion se usarian para el tra-
tamiento del coronavirus en un

ambito intrahospitalario y en pa-
cientes con determinadas carac-
teristicas, ya que podrian dar lu-
gar a alteraciones cardiacas, pro-
blemas hematolégicos e hipogli-
cemia, entre otros.

Asi lo asegura el profesor Gio-
vanny Garavito Cardenas, doctor

en Farmacologia y docente de la
Universidad Nacional de Colombia
(UNAL), quien ademas sefiala que
su utilizaciéon no seria para todos
los pacientes, sino para aquellos
que ya hayan evolucionado a cier-
to nivel de gravedad de la enfer-
medad.
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Segun la Asociacién Colombia-
na de Farmacologia, la idea de
implementar estas terapias en el
manejo de la actual pandemia
se basa en resultados positivos
en analisis in vitro, y fundamen-
talmente en un ensayo clinico
realizado por investigadores en
Francia. Sin embargo dicho en-
sayo no fue aleatorio y se reali-
z6 solo en 36 pacientes.

En el momento hay estudios en
curso para lograr su confirma-
cion, incluso algunos que com-
binan este medicamento con
algunos antivirales ya existentes
y con antibioticos, debido a que
en la etapa final de los pacien-
tes con COVID-19 se da coloni-
zacion bacteriana.

La cloroquina es un medica-
mento sintético que se ha utili-
zado especialmente para el tra-
tamiento de la malaria, una en-
fermedad causada por parasitos
del género plasmodio, conside-
rada intertropical y que afecta

generalmente a las personas de
las zonas tropicales del planeta.
Este medicamento también se
ha usado en algunos casos es-
pecificos como inmunorregula-
dor, pero son estudios recientes
que todavia estan por mostrar y
confirmar.

Desde el area de la salud, los
profesionales estan preocupa-
dos por la forma ligera e incons-
ciente en que se ha difundido
informacién respecto al uso de
estos farmacos, pues la cloro-
quina y la hidroxicloroquina pre-
sentan reacciones colaterales
ya conocidas, dada su trayecto-
ria en el tratamiento contra la
malaria.

La Asociacién Colombiana de
Farmacologia asegura que den-
tro de los principales efectos
colaterales causados por estos
medicamentos se destacan al-
teraciones cardiacas (bloqueo
AV, de rama y prolongacion del
intervalo QT), efectos extrapira-
midales, trastornos hematoldgi-
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cos (estan contraindicadas en agra-
nulocitosis y pacientes con déficit
de G6PD), alteraciones neuromus-
culares, hipoglicemia, alteraciones
de campos visuales/retinopatias e
hipersensibilidad, entre otras.

La Asociacion también resalta la
importancia de que los pacientes no
se automediquen, pues el uso de
cualquiera de estos medicamentos
solo se debe hacer tras la prescrip-
cion de un médico con experiencia
en el manejo de este tipo de antimi-
crobianos y en un ambiente hospi-
talario.

En ese sentido, el doctor Garavito
manifiesta que las informaciones
imprudentes que han circulado pue-
den llevar a que se dé una compra
masiva de estos medicamentos por
parte de los particulares, agotando
las reservas existentes, lo que afec-
taria su utilizacién frente a la mala-
ria, que no deja de ser un problema
relevante para la salud publica del
pais. (Fuente: UNAL/DICYT)

Fuente: Noticias de la Ciencia y la Tecnologia. Disponible en https://bit.ly/2UQQOafi

Baculovirus, un aliado en la lucha contra la COVID-19

3 abr. Los virus, esos grandes
desconocidos para la mayoria
de la sociedad, han adquirido
una extraordinaria relevancia y
una muy mala reputacion en
apenas unos dias. No obstante,
estos microorganismos juegan
un papel esencial en los proce-
sos evolutivos que han permiti-
do la vida tal y como la conoce-
mos.

Desde un punto de vista antro-
pocéntrico, todos los virus no

son indeseables. Muchos de
ellos son de gran utilidad e in-
cluso pueden contribuir a la lu-
cha contra el nuevo coronavirus
SARS-CoV-2, causante de la
enfermedad conocida como
COVID-19.

Virus de insectos con multi-
ples aplicaciones

Los baculovirus son virus de
ADN que infectan exclusiva-
mente a insectos, principalmen-

te polillas y mariposas. Hasta la fe-
cha se han descrito mas de 1 000
especies distintas.

Estos virus son muy especificos y
cada especie infecta solo a una o
muy pocas especies de insectos.
Esto ha permitido que algunos bacu-
lovirus se empleen en la actualidad
como bioinsecticidas para el control
de plagas agricolas y se han conver-
tido en un elemento clave en la re-
duccién del uso de insecticidas qui-
micos.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16731915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16731915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16731915
https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-1-4419-7931-5_16
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Los baculovirus se encuentran en
la naturaleza en forma de “cuerpo
de oclusion” que engloba y protege
de la temperatura y radiaciones
solares sus viriones o particulas
infectivas.

Fue a mediados de los afios 80
cuando se generaron los primeros
baculovirus recombinantes que
permitieron el desarrollo y la ex-
pansion de sistemas de expresion
de proteinas recombinantes me-
diante baculovirus.

En la actualidad, los sistemas mas
utilizados se basan en el baculovi-
rus de la polilla Autografa califérni-
ca y que es conocido como Ac-
MNPV. Una vez introducido el gen
0 genes de interés en el genoma
del virus, este se puede utilizar
para infectar células de insectos y
producir grandes cantidades de las
proteinas de interés.

Estos virus también se pueden em-
plear en la infeccion de orugas de
ciertos insectos y aumentar consi-
derablemente el rendimiento en la
produccion de la proteina. En ese
caso, los animales se convierten
en pequefas biofactorias que pro-
ducen grandes cantidades de pro-
teinas a bajo coste. Estas se pue-
den emplear en la produccion de
vacunas. Por ejemplo, como alter-
nativa a las vacunas clasicas de la
gripe, en la actualidad se comer-
cializa la vacuna Flublok que prote-
ge frente a varias cepas del virus
de la gripe comUn y supone una
alternativa a los virus inactivados
producidos en huevos de gallina.
Baculovirus y SARS-Cov2

Los sistema de expresion de pro-
teinas con baculovirus resultan

muy versatiles y permiten la ob-
tencion de grandes cantidades de
proteinas en apenas unas sema-
nas. Ademas, permiten la produc-
cién de varias al mismo tiempo.
Por eso, en las ultimas semanas,
también se han comenzado a uti-
lizar para producir proteinas del
SARS-CoV-2 para diagnosticar a
las personas infectadas, asi como
para el desarrollo de potenciales
vacunas.

Diagndstico

El conocido como test rapido se
basa en la deteccién en sangre
de anticuerpos desarrollados por
el sistema inmune contra las pro-
teinas del SARS-CoV-2. Para
ello, la matriz donde se produce
la deteccion contiene proteinas
de la superficie del virus, cuya
unién a los anticuerpos del pa-
ciente permite el desarrollo de
coloracién.

Para la produccion de estos test
es necesario producir grandes
cantidades de ciertas proteinas
virales que mantengan sus pro-
piedades antigénicas. En varios
de estos sistemas de deteccidn
las proteinas se producen me-
diante baculovirus recombinantes
que expresan proteinas de la cu-
bierta del virus en células de in-
sectos.

Vacunas

Los baculovirus recombinantes
permiten producir simultaneamen-
te proteinas funcionales y con
capacidad para activar el sistema
inmune. Estas proteinas se purifi-
can para eliminar las posibles im-
purezas y se formulan para la
produccion de vacunas. Ademas,

Fuente: THE CONVERSATION. Disponible en https://bit.ly/2xWGxuK
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cuando varias proteinas virales
son expresadas simultanea-
mente y en las proporciones
correctas, se pueden producir lo
que se conoce como “virus like
particles” (VLP). Estas particu-
las mimetizan la cubierta del
virus pero carecen de capaci-
dad infectiva y en la actualidad
también se emplean para la pro-
duccion de vacunas.

La empresa Sanofi, empleando
su plataforma para la produc-
cion de proteinas recombinan-
tes mediante baculovirus y su
experiencia previa con la vacu-
na para SARS, ha comenzado
ya el desarrollo de una vacuna
frente a SARS-Cov2 y que po-
dria estar disponible para los
primeros meses del 2021.

Las diferentes utilidades de ba-
culovirus mencionadas repre-
sentan unos de los numerosos
casos en que los virus pueden
ser unos excelentes aliados pa-
ra el ser humano. Con el tiempo
y con el creciente desarrollo de
la virologia cada vez seran mas
los casos de virus que puedan
utilizarse en beneficio del ser
humano y el medio ambiente.

"...TODOS LOS VIRUS
NO SON INDESEABLES.
MUCHOS DE ELLOS SON

DE GRAN UTILIDAD E

INCLUSO PUEDEN
CONTRIBUIR A LA LUCHA
CONTRA EL NUEVO
CORONAVIRUS SARS-
CoV-2, CAUSANTE DE LA
ENFERMEDAD CONOCIDA
como COVID-19."



https://www.cdc.gov/flu/prevent/qa_flublok-vaccine.htm

PAGINA 15

BOLETIN VACCIENCIA

El Puerta de Hierro liderara un estudio con pacientes curados de

la Covid-19

3 abr. El hospital Puerta de Hie-
rro, en Majadahonda (Madrid),
coordinara un ensayo clinico en el
que participaran pacientes de mas
de 20 hospitales de Espafia para
medir la eficacia y seguridad del
plasma hiperinmune, y asi deter-
minar si enfermos con coronavirus
(Covid-19) se pueden curar a tra-
vés de los anticuerpos de perso-
nas que ya han superado la enfer-
medad.

Este estudio, con el nombre de
ConPlas-19 y financiado con fon-
dos publicos de investigacion del
Instituto de Salud Carlos Il
(ISCIl), se va a iniciar de forma
inmediata y en colaboracion con el
Centro Nacional de Microbiologia
del ISCIIl, anuncia la Comunidad
de Madrid en un comunicado.

Se trata de un ensayo en el que
participaran 278 pacientes hospi-
talizados con coronavirus en mas
de 20 hospitales del pais, que
ademas de recibir el tratamiento
habitual para el coronavirus, algu-
nos de ellos, de forma aleatoria,
recibiran un tratamiento adicional
con una dosis Unica de transfusion
de plasma hiperinmune.

Es decir, cada paciente tendra un
50 por ciento de posibilidades de
recibir tratamiento adicional con
plasma, y a los 278 se les hara un
seguimiento de su evolucién du-
rante un mes.

Los primeros pacientes se comen-
zaran a tratar en el Puerta de Hie-
rro y en otros hospitales de Madrid
y de Aragdn en los primeros dias
de abril, pero el desarrollo del

estudio y su ampliacién a otros
centros y regiones se hara de for-
ma gradual y bajo vigilancia de un
comité de seguridad constituido
por varios médicos especialistas
(Hematologia, Medicina Interna,
Farmacologia Clinica e Inmunolo-
gia) y expertos en estadistica y
andlisis de datos.

El comité sera el que velara para
que el incremento del numero de
pacientes y de hospitales partici-
pantes se realice sin riesgos y
podra detectar e informar cuanto
antes si se ponen de manifiesto
resultados beneficiosos mediante
un disefio especial de ensayo cli-
nico denominado -analisis se-
cuencial-.

Este disefio del estudio permitira
avalar con datos fiables la cura
mediante plasma hiperinmune y
promover su diseminacion e im-
plementacion de forma muy rapi-
da en protocolos terapéuticos en
los hospitales del Sistema Nacio-
nal de Salud y en el &mbito inter-
nacional.

La hipétesis del estudio es que
los pacientes con la enfermedad
de la Covid-19 en fase aguda que
aun no han tenido la oportunidad
de desarrollar una respuesta in-
mune eficaz contra el coronavirus
se beneficiaran del tratamiento
con plasma hiperinmune de otros
pacientes que ya han superado la
enfermedad y que contiene anti-
cuerpos frente al virus.

El plasma hiperinmune se obtiene
mediante donacion de pacientes
que han superado la Covid-19 y

Fuente: La Vanguardia. Disponible en https://bit.ly/39LZMUZ

han desarrollado anticuerpos
contra el coronavirus, y no es
en si una idea nueva, ya que se
ha aplicado en multiples enfer-
medades viricas, normalmente
para las que no se dispone de
vacunas ni otros tratamientos.

El estudio permitira analizar con
eficacia y seguridad el trata-
miento con plasma hiperinmu-
ne, también el momento de la
enfermedad en el que el trata-
miento es util y el riesgo de da-
Ao pulmonar, asi la evaluacion
del impacto de esta terapia so-
bre la evolucion de carga viral y
y el desarrollo de anticuerpos
neutralizantes de los pacientes
(la seroconversion).

El equipo del ensayo clinico es-
ta coordinado, como investiga-
dores principales del proyecto,
por la jefa de Farmacologia Cli-
nica de la Unidad de Enferme-
dades Infecciosas del Servicio
de Medicina Interna (HUPHM),
la doctora Cristina Alvedafio; y
el jefe de Hematologia y Hemo-
terapia del HUPHM, el doctor
Rafael F. Duarte Palomino.
También por el responsable de
la Unidad de Enfermedades In-
fecciosas del Servicio de Medi-
cina Interna del HUPHM, y por
el el doctor Antonio Ramos Mar-
tinez; el responsable del Servi-
cio de Transfusion y Hemotera-
pia No Transfusional del
HUPHM, José Luis Bueno Ca-
brera.
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Probaran un tratamiento simple que reduciria la mortalidad del

coronavirus

5 abr. Dos médicos marplatenses
forman parte del estudio. Consiste
en la aplicacién de un farmaco
que puede reducir el indice de
mortalidad. Ya esta aprobado y
comenzara a ser aplicado en pa-
cientes.

Mientras el coronavirus avanza en
casi todo el mundo y crecen la
cantidad de infectados y muertos,
la ciencia permite sostener la es-
peranza. Un estudio clinico, de
cuyo disefio que participaron dos
marplatenses, esta listo para ser
probado en pacientes con corona-
virus: es facil de implementar y
aseguran que pude disminuir la
mortalidad en pacientes de grave-
dad moderada o severa.

La iniciativa surgio de un grupo de
investigacion de Rosario, Estudios
Clinicos Latinoamérica (ECLA),
del que forman parte los médicos
marplatenses Pablo y Gonzalo
Corral, y que mantiene estrechos
contactos con especialistas de
Canaday de Harvard.

El estudio se denomina COLCO-
VID19 ECLA PHRI y es muy facil
de implementar. Consiste en la
aplicacion de un farmaco denomi-
nado Colchicina, que es un poten-
te antiinflamatorio de bajo costo y
que habitualmente se utiliza en
pacientes con “gota”, afeccion que
se produce por elevados valores
de &cido Urico en sangre. El estu-
dio ya fue aprobado por la ANMAT
y esta listo para empezar a ser
aplicado.

‘Lo que hicimos basicamente fue
diagramar un estudio muy prag-

matico, simple y facil de imple-
mentar. Tenemos que buscar al-
go en el corto plazo porque no
nos sirve un estudio que tenga
una respuesta en seis meses’, le
explicd a LA CAPITAL, Pablo Co-
rral. Y agregd que el estudio se
disefié “para probar en pacientes
que tengan infeccion por Covid 19
y que estén moderada o grave-
mente enfermos”. “Basicamente
tienen que ser pacientes interna-
dos y que tengan sintomas respi-
ratorios moderados a severos’,
explico.

Corral, quien también es docente
de farmacologia de la carrera de
Medicina de la Universidad FAS-
TA, remarcé que “la aplicacién de
la colchicina que podria disminuir
la mortalidad de esos pacientes
que se internan con una patologia
respiratoria moderada o severa”.
El disefio de estudio esta termina-
do y en los préximos dias se em-
pezaria a aplicar. “Nosotros ya
estamos en condiciones de em-
pezar a enrolar pacientes o a tes-
tear pacientes”, afirmé Corral.

Fuente: La Capital Mar del Plata. Disponible en https://bit.ly/3aPmFZe

El ensayo serd randomizado.
Para probar la efectividad del
tratamiento, que dura quince
dias, se le aplicara la droga a
un grupo de pacientes y a otro
no para evaluar el comporta-
miento. No obstante, los espe-
cialistas aclararon que todos los
pacientes continuaran recibien-
do el tratamiento basico que se
utiliza actualmente.

Por su parte, el director de Estu-
dios Clinicos Latinoamérica
(ECLA), Rafael Diaz, sostvo
que el ensayo “sera controlado,
abierto, randomizado, simple y
pragmatico y no agrega tareas
al personal de la salud”.

El especialista en infectologia
Gonzalo Corral destaco que la
expectativa con ensayo ‘es
grande”.frenar esa cascada in-
flamatoria con esta medicacion
que es conocida y que esta uni-
versalmente disponible y que es
barata, seria una gran respues-
ta que le podemos dar a esta
enfermedad que esta afectando
a todo el mundo”.



PAGINA 17

BOLETIN VACCIENCIA

Con una velocidad récord, fabricantes de vacunas administran
primeras inyecciones contra el COVID-19

7 abr. El nuevo coronavirus,
COVID-19 paraliz6 a mas de una
cuarta parte de la humanidad a
través de distintos esquemas de
cuarentenas en los que -en la ma-
yoria de los casos- el patron co-
mun es que las personas perma-
necen en sus hogares. El virus
SARS-CoV-2 le cambio la vida a
millones en todo el mundo, pero
mas a Jennifer Haller, ciudadana
de Seattle, Estados Unidos, a
quien el 16 de marzo se le admi-
nistrd una vacuna experimental
contra este patégeno.

“Ha habido una abrumadora posi-
tividad, amor y oraciones de extra-
fios de todo el mundo deseéando-
me éxitos”, afirmo Haller, compar-
tiendo su experiencia, la de ser la
primera persona fuera de China
en recibir una vacuna experimen-
tal. “Todos nos sentimos tan inde-
fensos, jverdad?, pero la idea de
tener una vacuna fue una de las
pocas cosas que sucedieron que
le da las personas algo a lo cual
aferrarse”, agrego.

Sera un largo camino, ya que se-
gun estimaciones de los propios
cientificos que la desarrollan, de la
compafia de biotecnologia Mo-
derna, este proceso de fabricacion
duraria al menos 18 meses. Esta
empresa, junto con la china Can-
Sino Biologics son los primeros en
lanzar ensayos clinicos de vacu-
nas contra el COVID-19. De
acuerdo a lo publicado por la pres-
tigiosa revista cientifica Science
Mag de la Asociacion Americana
para el Avance de la Ciencia

(AAAS), se probaran ahora para

ver si son seguras y si pueden f
desencadenar respuestas inmu- Sa

nes.
Al igual que el ensayo que co-
menz6 con Jennifer Haller, la
compafia CanSino también co-
menzo sus pruebas de ensayo el
16 de marzo, de acuerdo a inves-
tigadores del Instituto de Biotec-
nologia del ejército chino que co-
labora activamente con el proyec-
to.

Estas vacunas se agrupan en
ocho plataformas diferentes, entre
ellas las de antiguas reservas co-
mo virus enteros inactivados o
debilitados, proteinas genética-
mente modificadas y la nueva
tecnologia de ARN mensajero,
columna vertebral del proyecto de
Moderna y sus fabricantes inclu-
yen biotecnologia, teoria de la
academia cientifica, investigado-
res militares y algunas de las
compafiias farmacéuticas mas
importantes del mundo. El ultimo
30 de marzo, la empresa Johnson
& Johnson anuncié un proyecto
de vacuna COVID-19 de 1 mil
millones de dodlares, con mitad de
los recursos provenientes de la
Autoridad de Investigacion vy
Desarrollo Biomédico Avanzado
de los Estados Unidos.

La comunidad cientifica comparte
una preocupacion; si las personas
desarrollan inmunidad duradera al
virus, lo cual es crucial dado a
que las vacunas intentan imitar
una infeccion natural. Las infec-
ciones con los cuatro coronavirus

Fuente: infobae. Disponible en https:/bit.ly/3c0u9c2

humanos que generalmente
causan resfrios leves no desen-
cadenan una inmunidad que
perdure en el tiempo. Por otra
parte, investigadores han en-
contrado respuestas inmunes
duraderas a los virus que cau-
san SARS, MERS vy genética-
mente se parecen mucho mas
al SARS-CoV-2 y a diferencia
de los virus que causan el res-
friado comun, es decir la in-
fluenza, que permanecen en la
nariz y en la garganta, el nuevo
coronavirus se dirige al tracto
respiratorio inferior, “donde la
respuesta inmunoldgica a un
patégeno puede ser mas fuer-
te”, sostuvo Mark Slifka, inmu-
ndlogo que estudia las vacunas
en el Oregon National Primate
Research Center. “Cuando se
tiene una infeccién en los pul-
mones, en realidad se obtienen
altos niveles de anticuerpos y
otras células inmunes del to-
rrente sanguineo en ese espa-
cio”, agrego.
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1. A Nationwide Survey on the Hospital VVaccination Policies in Korea.

Park SH, Lee MS, Kim SR, Kwak YG.
J Korean Med Sci. 2020 Mar 30;35(12):e76. doi: 10.3346/jkms.2020.35.e76.
PMID: 32233157

2. Lack of Association Between Radiographic Tumor Burden and Efficacy of Immune Checkpoint
Inhibitors in Advanced Lung Cancer.

Popat V, Lu R, Ahmed M, Park JY, Xie Y, Gerber DE.
Oncologist. 2020 Mar 31. doi: 10.1634/theoncologist.2019-0814. [Epub ahead of print]
PMID: 32233048

3. Beta human papillomaviruses infection and skin carcinogenesis.

Bandolin L, Borsetto D, Fussey J, Da Mosto MC, Nicolai P, Menegaldo A, Calabrese L, Tommasino M,
Boscolo-Rizzo P.

Rev Med Virol. 2020 Mar 30:e2104. doi: 10.1002/rmv.2104. [Epub ahead of print] Review.
PMID: 32232924

4. Fibrosarcoma with sarcomatosis and metastasis in a FeL.\V-negative cat.

White ME, Yang C, Hokamp JA, Wellman ML.
Vet Clin Pathol. 2020 Mar 30. doi: 10.1111/vcp.12842. [Epub ahead of print]
PMID: 32232857

5. Genetic sequence changes related to the attenuation of avian infectious bronchitis virus strain
TW2575/98.

Tsai CT, Wu HY, Wang CH.
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Virus Genes. 2020 Mar 30. doi: 10.1007/s11262-020-01753-5. [Epub ahead of print]
PMID: 32232712

6. Production and immunogenicity of Fubc subunit protein redesigned from DENV envelope protein.

Rathore AS, Sarker A, Gupta RD.
Appl Microbiol Biotechnol. 2020 Mar 30. doi: 10.1007/s00253-020-10541-y. [Epub ahead of print]
PMID: 32232529

7. Human challenge studies to accelerate coronavirus vaccine licensure.

Eyal N, Lipsitch M, Smith PG.
J Infect Dis. 2020 Mar 31. pii: jiaal52. doi: 10.1093/infdis/jiaal52. [Epub ahead of print]
PMID: 32232474

8. Optimizing Immunization Strategies in Patients with IBD.

Caldera F, Ley D, Hayney MS, Farraye FA.
Inflamm Bowel Dis. 2020 Mar 31. pii: izaa055. doi: 10.1093/ibd/izaa055. [Epub ahead of print]
PMID: 32232388

9. Redox-Responsive Polycondensate Neoepitope for Enhanced Personalized Cancer VVaccine.

Wei L, Zhao Y, Hu X, Tang L.
ACS Cent Sci. 2020 Mar 25;6(3):404-412. doi: 10.1021/acscentsci.9b01174. Epub 2020 Feb 3.
PMID: 32232140

10. Vaccination coverage survey and seroprevalence among forcibly displaced Rohingya children, Cox's
Bazar, Bangladesh, 2018: A cross-sectional study.

Feldstein LR, Bennett SD, Estivariz CF, Cooley GM, Weil L, Billah MM, Uzzaman MS, Bohara R,
Vandenent M, Adhikari JM, Leidman E, Hasan M, Akhtar S, Hasman A, Conklin L, Ehiman D, Alamgir A,
Flora MS.

PLoS Med. 2020 Mar 31;17(3):e1003071. doi: 10.1371/journal.pmed.1003071. eCollection 2020 Mar.
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PMID: 32231368

11. Assessment of immunity to polio among Rohingya children in Cox's Bazar, Bangladesh, 2018: A cross-
sectional survey.

Estivariz CF, Bennett SD, Lickness JS, Feldstein LR, Weldon WC, Leidman E, Ehlman DC, Khan MFH,
Adhikari JM, Hasan M, Billah MM, Oberste MS, Alamgir ASM, Flora MD.

PLoS Med. 2020 Mar 31;17(3):e1003070. doi: 10.1371/journal.pmed.1003070. eCollection 2020 Mar.
PMID: 32231366

12. Dynamics in the murine norovirus capsid revealed by high-resolution cryo-EM.

Snowden JS, Hurdiss DL, Adeyemi OO, Ranson NA, Herod MR, Stonehouse NJ.
PLoS Biol. 2020 Mar 31;18(3):e3000649. doi: 10.1371/journal.pbio.3000649. eCollection 2020 Mar.
PMID: 32231352

13. Emerging prophylaxis strategies against COVID-19.

Agrawal S, Goel AD, Gupta N.
Monaldi Arch Chest Dis. 2020 Mar 30;90(1). doi: 10.4081/monaldi.2020.12809.
PMID: 32231348

14. High-throughput single-cell activity-based screening and sequencing of antibodies using droplet
microfluidics.

Gérard A, Woolfe A, Mottet G, Reichen M, Castrillon C, Menrath V, Ellouze S, Poitou A, Doineau R,
Briseno-Roa L, Canales-Herrerias P, Mary P, Rose G, Ortega C, Delincé M, Essono S, Jia B, lannascoli B,
Richard-Le Goff O, Kumar R, Stewart SN, Pousse Y, Shen B, Grosselin K, Saudemont B, Sautel-Caillé A,
Godina A, McNamara S, Eyer K, Millot GA, Baudry J, England P, Nizak C, Jensen A, Griffiths AD, Bruhns
P, Brenan C.

Nat Biotechnol. 2020 Mar 30. doi: 10.1038/s41587-020-0466-7. [Epub ahead of print]
PMID: 32231335

15. 'We need to be alert': Scientists fear second coronavirus wave as China's lockdowns ease.

Cyranoski D.
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Nature. 2020 Mar 30. doi: 10.1038/d41586-020-00938-0. [Epub ahead of print] No abstract available.

PMID: 32231319

16. Author Correction: Dendritic cell targeted Ccl3- and Xcl1-fusion DNA vaccines differ in induced
immune responses and optimal delivery site.

Lysén A, Braathen R, Gudjonsson A, Tesfaye DY, Bogen B, Fossum E.
Sci Rep. 2020 Mar 31;10(1):5944. doi: 10.1038/s41598-020-62688-3.
PMID: 32231213

17. Interleukin 34 Serves as a Novel Molecular Adjuvant against Nocardia Seriolae Infection in
Largemouth Bass (Micropterus Salmoides).

Hoang HH, Wang PC, Chen SC.
Vaccines (Basel). 2020 Mar 28;8(2). pii: E151. doi: 10.3390/vaccines8020151.
PMID: 32231137

18. High-Efficiency Plasma Separator Based on Immunocapture and Filtration.

Su X, Zhang J, Zhang D, Wang Y, Chen M, Weng Z, Wang J, Zeng J, Zhang Y, Zhang S, Ge S, Zhang J,
Xia N.

Micromachines (Basel). 2020 Mar 28;11(4). pii: E352. doi: 10.3390/mi11040352.
PMID: 32231068

19. Dendritic Cells Pre-Pulsed with Wilms' Tumor 1 in Optimized Culture for Cancer VVaccination.

Koya T, Date I, Kawaguchi H, Watanabe A, Sakamoto T, Togi M, Kato T Jr, Yoshida K, Kojima S,
Yanagisawa R, Koido S, Sugiyama H, Shimodaira S.

Pharmaceutics. 2020 Mar 28;12(4). pii: E305. doi: 10.3390/pharmaceutics12040305.
PMID: 32231023

20. Is an Increased Risk of Developing Guillain-Barré Syndrome Associated with Seasonal Influenza
Vaccination? A Systematic Review and Meta-Analysis.

Petras M, Lesna IK, Datiova J, Celko AM.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231213
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231213
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231137
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231137
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231068
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32231023
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32230964
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/32230964

PAGINA 23 BOLETIN VACCIENCIA

Vaccines (Basel). 2020 Mar 27;8(2). pii: E150. doi: 10.3390/vaccines8020150. Review.
PMID: 32230964

21. Multiplex Point-of-Care Tests for the Determination of Antibodies after Acellular Pertussis VVaccination.

Knuutila A, Rautanen C, Mertsola J, He Q.
Diagnostics (Basel). 2020 Mar 27;10(4). pii: E187. doi: 10.3390/diagnostics10040187.
PMID: 32230963

22. Recombinant Measles AIK-C Vaccine Strain Expressing Influenza HA Protein.

Ito T, Kumagai T, Yamaji Y, Sawada A, Nakayama T.
Vaccines (Basel). 2020 Mar 27;8(2). pii: E149. doi: 10.3390/vaccines8020149.
PMID: 32230902

23. Virology, Epidemiology, Pathogenesis, and Control of COVID-19.

JinY, Yang H, Ji W, Wu W, Chen S, Zhang W, Duan G.
Viruses. 2020 Mar 27;12(4). pii: E372. doi: 10.3390/v12040372. Review.
PMID: 32230900

24. Non-Human Primate Models of Dengue Virus Infection: A Comparison of Viremia Levels and
Antibody Responses during Primary and Secondary Infection among Old World and New World Monkeys.

Muhammad Azami NA, Takasaki T, Kurane I, Moi ML.
Pathogens. 2020 Mar 27;9(4). pii: E247. doi: 10.3390/pathogens9040247. Review.
PMID: 32230836

25. Hyperprogression Under Immune Checkpoint-Based Immunotherapy-Current Understanding, The Role
of PD-1/PD-L1 Tumour-Intrinsic Signalling, Future Directions and a Potential Large Animal Model.

Kocikowski M, Dziubek K, Parys M.
Cancers (Basel). 2020 Mar 27;12(4). pii: E804. doi: 10.3390/cancers12040804. Review.

PMID: 32230745
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26. Comparison of gE/gl- and TK/gE/gl-Gene-Deleted Pseudorabies Virus Vaccines Mediated by
CRISPR/Cas9 and Cre/Lox Systems.

Li J, Fang K, Rong Z, Li X, Ren X, Ma H, Chen H, Li X, Qian P.
Viruses. 2020 Mar 27;12(4). pii: E369. doi: 10.3390/v12040369.
PMID: 32230737

27. Next-Generation Influenza Vaccines.

Kanekiyo M, Graham BS.

Cold Spring Harb Perspect Med. 2020 Mar 30. pii: a038448. doi: 10.1101/cshperspect.a038448. [Epub
ahead of print]

PMID: 32229612

28. News Feature: Avoiding pitfalls in the pursuit of a COVID-19 vaccine.

Peeples L.

Proc Natl Acad Sci U S A. 2020 Mar 30. pii: 202005456. doi: 10.1073/pnas.2005456117. [Epub ahead of
print] No abstract available.

PMID: 32229574

29. HBV vaccination and HBV infection induces HBV-specific natural killer cell memory.

Wijaya RS, Read SA, Truong NR, Han S, Chen D, Shahidipour H, Fewings NL, Schibeci S, Azardaryany
MK, Parnell GP, Booth D, van der Poorten D, Lin R, George J, Douglas MW, Ahlenstiel G.

Gut. 2020 Mar 30. pii: gutjnl-2019-319252. doi: 10.1136/gutjnl-2019-319252. [Epub ahead of print]
PMID: 32229546

30. Glibenclamide inhibits BK polyomavirus infection in kidney cells through CFTR blockade.

Panou MM, Antoni M, Morgan EL, Loundras EA, Wasson CW, Welberry-Smith M, Mankouri J,
Macdonald A.

Antiviral Res. 2020 Mar 27:104778. doi: 10.1016/j.antiviral.2020.104778. [Epub ahead of print]
PMID: 32229236

31. Practical Strategies Against the Novel Coronavirus and COVID-19-the Imminent Global Threat.

Rahimi F, Talebi Bezmin Abadi A.
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Arch Med Res. 2020 Mar 27. pii: S0188-4409(20)30287-3. doi: 10.1016/j.arcmed.2020.03.005. [Epub
ahead of print]

PMID: 32229157

32. Epidemiology of pneumococcal diseases in Spain after the introduction of pneumococcal conjugate
vaccines.

Marimon JM, Ardanuy C.

Enferm Infecc Microbiol Clin. 2020 Mar 27. pii: S0213-005X(20)30050-1. doi:
10.1016/j.eimc.2020.02.016. [Epub ahead of print] Review. English, Spanish.

PMID: 32229129
33. Investigating the association of receipt of seasonal influenza vaccine with occurrence of

anesthesia/paresthesia and severe headaches, Canada 2012/13-2016/17, the Canadian VVaccine Safety
Network.

Ahmed MA, Naus M, Singer J, Valiquette L, Coleman BL, De Serres G, Vanderkooi OG, Top KA, Isenor
JE, Kellner JD, McCarthy AE, Bettinger JA; Canadian Immunization Research Network (CIRN).

Vaccine. 2020 Mar 27. pii: S0264-410X(20)30371-6. doi: 10.1016/j.vaccine.2020.03.018. [Epub ahead of
print]

PMID: 32229052

34. Identification of genes required for the fitness of Streptococcus equi subsp. equi in whole equine blood
and hydrogen peroxide.

Charbonneau ARL, Taylor E, Mitchell CJ, Robinson C, Cain AK, Leigh JA, Maskell DJ, Waller AS.
Microb Genom. 2020 Mar 31. doi: 10.1099/mgen.0.000362. [Epub ahead of print]
PMID: 32228801

35. Typhoid Outbreaks, 1989-2018: Implications for Prevention and Control.

Appiah GD, Chung A, Bentsi-Enchill AD, Kim S, Crump JA, Mogasale V, Pellegrino R, Slayton RB, Mintz
ED.

Am J Trop Med Hyg. 2020 Mar 30. doi: 10.4269/ajtmh.19-0624. [Epub ahead of print]

PMID: 32228795
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36. Integrative -omics and HLA-ligandomics analysis to identify novel drug targets for ccRCC
immunotherapy.

Reustle A, Di Marco M, Meyerhoff C, Nelde A, Walz JS, Winter S, Kandabarau S, Bittner F, Haag M,
Backert L, Kowalewski DJ, Rausch S, Hennenlotter J, Stiihler V, Scharpf M, Fend F, Stenzl A, Rammensee
HG, Bedke J, Stevanovi¢ S, Schwab M, Schaeffeler E.

Genome Med. 2020 Mar 30;12(1):32. doi: 10.1186/513073-020-00731-8.

PMID: 32228647

37. Immunogenicity analysis of conserved fragments in Plasmodium ovale species merozoite surface
protein 4.

Uwase J, Chu R, Kassegne K, Lei Y, Shen F, Fu H, Sun Y, Xuan Y, Cao J, Cheng Y.
Malar J. 2020 Mar 30;19(1):126. doi: 10.1186/s12936-020-03207-7.
PMID: 32228600

38. Immunization with virus-like particles conjugated to CIDRal domain of Plasmodium falciparum
erythrocyte membrane protein 1 induces inhibitory antibodies.

Harmsen C, Turner L, Thrane S, Sander AF, Theander TG, Lavstsen T.
Malar J. 2020 Mar 30;19(1):132. doi: 10.1186/512936-020-03201-z.
PMID: 32228596

39. Selected cardiac abnormalities in Trypanosoma cruzi serologically positive, discordant, and negative
working dogs along the Texas-Mexico border.

Meyers AC, Ellis MM, Purnell JC, Auckland LD, Meinders M, Saunders AB, Hamer SA.
BMC Vet Res. 2020 Mar 30;16(1):101. doi: 10.1186/s12917-020-02322-6.
PMID: 32228593

40. Optimization of parasite DNA enrichment approaches to generate whole genome sequencing data for
Plasmodium falciparum from low parasitaemia samples.

Shah Z, Adams M, Moser KA, Shrestha B, Stucke EM, Laufer MK, Serre D, Silva JC, Takala-Harrison S.

Malar J. 2020 Mar 30;19(1):135. doi: 10.1186/s12936-020-03195-8.
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PMID: 32228559

41. Polymorphism rs368234815 of interferon-A4 gene and generation of antibodies to hepatitis B virus
surface antigen in extracorporeal dialysis patients.

Grzegorzewska AE, Swiderska MK, Marcinkowski W, Mostowska A, Jagodzinski PP.
Expert Rev Vaccines. 2020 Mar 31. doi: 10.1080/14760584.2020.1745637. [Epub ahead of print]
PMID: 32228249

42. Evaluation of Human Papillomavirus VVaccination After Pharmacist-Led Intervention: A Pilot Project in
an Ambulatory Clinic at a Large Academic Urban Medical Center.

Cebollero J, Walton SM, Cavendish L, Quairoli K, Cwiak C, Kottke MJ.
Public Health Rep. 2020 Mar 30:33354920914340. doi: 10.1177/0033354920914340. [Epub ahead of print]
PMID: 32228133

43. Army Liposome Formulation (ALF) family of vaccine adjuvants.

Alving CR, Peachman KK, Matyas GR, Rao M, Beck Z.
Expert Rev Vaccines. 2020 Mar 31:1-14. doi: 10.1080/14760584.2020.1745636. [Epub ahead of print]
PMID: 32228108

44. Non-Reflex Defense Mechanisms of Upper Airway Mucosa: Possible Clinical Application.

Pedan H, Janosova V, Hajtman A, Calkovsky V.
Physiol Res. 2020 Mar 27;69(Suppl 1):S55-S67.
PMID: 32228012

45. Covid-19 in Critically 1l Patients in the Seattle Region - Case Series.

Bhatraju PK, Ghassemieh BJ, Nichols M, Kim R, Jerome KR, Nalla AK, Greninger AL, Pipavath S, Wurfel
MM, Evans L, Kritek PA, West TE, Luks A, Gerbino A, Dale CR, Goldman JD, O'Mahony S, Mikacenic C.

N Engl J Med. 2020 Mar 30. doi: 10.1056/NEJM0a2004500. [Epub ahead of print]

PMID: 32227758
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46. Developing Covid-19 Vaccines at Pandemic Speed.
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PMID: 32227757

47. A case of toxigenic, pharyngeal diphtheria in Australia.
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50. Recommendations on vaccination for Latin American small animal practitioners: a report of the
WSAVA Vaccination Guidelines Group.

Day MJ, Crawford C, Marcondes M, Squires RA.
J Small Anim Pract. 2020 Mar 30. doi: 10.1111/jsap.13125. [Epub ahead of print]

PMID: 32227347
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110,603,377 Method for enhancing generation of antigen-specific cytotoxic T lymphocytes (CTL)
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2 10,603,375 Genetically stable recombinant modified vaccinia ankara (rMVA) vaccines and
methods of preparation thereof

310,603,373 Targets of Acinetobacter baumannii

410,603,372 Targets of Acinetobacter baumannii

510,603,369 Combination vaccines with lower doses of antigen and/or adjuvant

Patentes registradas en Spacenet
(European Patent Office (EPO))
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24 resultados

1.PEPTIDE VACCINE AND PEPTIDE VACCINE COMPOSITION FOR CRANIAL NERVE DISEASE
EP3626260A1 « 2020-03-25 «

UNIV KEIO [JP]

Earliest priority: 2017-05-19 « Earliest publication: 2018-11-22

A peptide vaccine for cranial nerve disease, containing a peptide that induces cytotoxic T-cells (CTLs) against
Vascular Endothelial Growth Factor Receptor (VEGFR)-1-expressing cells, or a peptide that induces CTLs
against VEGFR-2-expressing cells.

2.VACCINE FORMULATIONS
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An immunogenic composition comprising a plurality of capsular polysaccharides from Streptococcus
pneumoniae serotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F and 23F conjugated to a carrier protein,
and further comprising at least one preservative, preferably 2-phenoxyethanol (2-PE). The preservative-
containing immunogenic compositions of the invention confer resistance to one or more micro-organisms and
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http://patft.uspto.gov/netacgi/nph-Parser?Sect1=PTO2&Sect2=HITOFF&u=%2Fnetahtml%2FPTO%2Fsearch-adv.htm&r=3&p=1&f=G&l=50&d=PTXT&S1=%28vaccine.ABTX.+AND+%40PD%3E%3D20200325%3C%3D20200331%29&OS=ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331&RS=%28ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331%29
http://patft.uspto.gov/netacgi/nph-Parser?Sect1=PTO2&Sect2=HITOFF&u=%2Fnetahtml%2FPTO%2Fsearch-adv.htm&r=4&p=1&f=G&l=50&d=PTXT&S1=%28vaccine.ABTX.+AND+%40PD%3E%3D20200325%3C%3D20200331%29&OS=ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331&RS=%28ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331%29
http://patft.uspto.gov/netacgi/nph-Parser?Sect1=PTO2&Sect2=HITOFF&u=%2Fnetahtml%2FPTO%2Fsearch-adv.htm&r=4&p=1&f=G&l=50&d=PTXT&S1=%28vaccine.ABTX.+AND+%40PD%3E%3D20200325%3C%3D20200331%29&OS=ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331&RS=%28ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331%29
http://patft.uspto.gov/netacgi/nph-Parser?Sect1=PTO2&Sect2=HITOFF&u=%2Fnetahtml%2FPTO%2Fsearch-adv.htm&r=5&p=1&f=G&l=50&d=PTXT&S1=%28vaccine.ABTX.+AND+%40PD%3E%3D20200325%3C%3D20200331%29&OS=ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331&RS=%28ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331%29
http://patft.uspto.gov/netacgi/nph-Parser?Sect1=PTO2&Sect2=HITOFF&u=%2Fnetahtml%2FPTO%2Fsearch-adv.htm&r=5&p=1&f=G&l=50&d=PTXT&S1=%28vaccine.ABTX.+AND+%40PD%3E%3D20200325%3C%3D20200331%29&OS=ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331&RS=%28ABST/vaccine+AND+ISD/20200325-%3E20200331%29
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are useful for producing multi-dose vaccine formulations having advantageous properties with respect to long
term stability of the different antigenic determinants in the immunogenic composition of choice. Related
compositions and methods for measuring the efficacy of one or more preservatives in a vaccine formulation
are also provided.

3.VEGFR-2 TARGETING DNA VACCINE FOR COMBINATION THERAPY
EP3626262A1 » 2020-03-25 *

VAXIMM AG [CH]

Earliest priority: 2015-06-18 « Earliest publication: 2016-12-22

The present invention relates to an attenuated strain of Salmonella comprising at least one copy of a DNA
molecule comprising an expression cassette encoding a VEGF receptor protein, for use in the treatment of
cancer, wherein the treatment further comprises the administration of at least one engineered T-cell,
comprising at least one tumor antigen binding protein and/or at least one tumor stroma antigen binding protein
on its cell surface.

4 NOVEL PEPTIDES AND COMBINATION OF PEPTIDES FOR USE IN IMMUNOTHERAPY
AGAINST HEPATOCELLULAR CARCINOMA (HCC) AND OTHER CANCERS

EP3626729A1 » 2020-03-25 »

IMMATICS BIOTECHNOLOGIES GMBH [DE]

Earliest priority: 2014-12-23 « Earliest publication: 2016-06-30

The present invention relates to peptides, proteins, nucleic acids and cells for use in immunotherapeutic
methods. In particular, the present invention relates to the immunotherapy of cancer. The present invention
furthermore relates to tumor-associated T-cell peptide epitopes, alone or in combination with other tumor-
associated peptides that can for example serve as active pharmaceutical ingredients of vaccine compositions
that stimulate anti-tumor immune responses, or to stimulate T cells ex vivo and transfer into patients. Peptides
bound to molecules of the major histocompatibility complex (MHC), or peptides as such, can also be targets
of antibodies, soluble T-cell receptors, and other binding molecules. In particular, the present invention relates
to several novel peptide sequences and their variants derived from HLA class | and class 1l molecules of
human tumor cells that can be used in vaccine compositions for eliciting anti-tumor immune responses or as
targets for the development of pharmaceutically / immunologically active compounds and cells.

5.RECOMBINANT RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS G PROTEIN FRAGMENTS
EP3626264A1 « 2020-03-25 «

THE U S A AS REPRESENTED BY THE SEC DEP OF HEALTH AND HUMAN SERVICES [US]
Earliest priority: 2013-12-02 « Earliest publication: 2015-06-11

Compositions and methods useful for producing an immune response in a subject specific for the RSV G
protein are described herein. The new methods and compositions described herein are made possible by the
development of a new recombinant RSV G protein fragment, which has been engineered for in vitro
production and is antigenically similar to the native RSV G protein. The recombinant RSV G protein fragment
is capable of inducing the production of RSV G-specific antibodies when injected into a subject. These
antibodies can recognize both RSV A and RSV B strains and inhibit infection of both viruses. Accordingly,
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the compositions and methods described herein may be useful in protecting subjects from RSV infection via
Immunization, raising antibodies specific for RSV, which can in turn be used to treat RSV infection.

6.A SYSTEM AND METHOD FOR MONITORING THE COLD CHAIN INTEGRITY OF
ENVIRONMENTALLY SENSITIVE PACKAGED GOODS

EP3627415A1 « 2020-03-25 »

GRAY OLARAN ANDER [IE]

Earliest priority: 2012-10-12 - Earliest publication: 2014-04-17

This invention relates to a system and method for monitoring the cold chain integrity of at least one packet of
environmentally sensitive goods. The system comprises a monitoring unit applied directly to the goods packet,
the monitoring unit comprising an environmental sensor monitoring an environmental condition to which the
goods are subjected to and an optical output device for conveying environmental condition data. The system
further comprises a camera operable to capture the environmental condition data conveyed by the optical
output device, a memory for storing the environmental condition data captured by the camera and a processor
for analysing the environmental condition data. The use of a camera allows for a very simple, robust and
inexpensive optical output device (e.g. an LED) to be used. The arrangement reduces the equipment cost
significantly thereby allowing application across a wider range of products and provides greater flexibility
and possibility for analysing the cold chain integrity.

7.INCREASING VIRUS-LIKE PARTICLE YIELD IN PLANTS
EP3626733A1 « 2020-03-25 *

MEDICAGO INC [CA]

Earliest priority: 2011-09-30 « Earliest publication: 2013-04-04

A method of producing a virus like particle (VLP) in a plant is provided. The method comprises introducing
a first nucleic acid and a second nucleic acid into the plant, or portion of the plant. The first nucleic acid
comprises a first regulatory region active in the plant and operatively linked to a nucleotide sequence encoding
a structural virus protein. The second nucleic acid comprises a second regulatory region active in the plant
and operatively linked to a nucleotide sequence encoding a channel protein, for example but not limited to a
proton channel protein. The plant or portion of the plant is incubated under conditions that permit the
expression of the nucleic acids, thereby producing the VLP.

8.INFLUENZA VIRUS-LIKE PARTICLE PRODUCTION IN PLANTS
EP3626827A1 « 2020-03-25 *

MEDICAGO INC [CA]

Earliest priority: 2013-03-28 « Earliest publication: 2014-10-02

A method of producing a virus like particle (VLP) in a plant comprising modified hemagglutinin is provided.
The method comprises introducing a nucleic acid comprising a regulatory region active in the plant and
operatively linked to a nucleotide sequence encoding a modified influenza hemagglutinin (HA) protein into
the plant, or portion of the plant, the modified HA protein comprises a modified proteolytic loop. Followed
by incubating the plant or portion of the plant under conditions that permit the expression of the nucleic acids,
thereby producing the VLP. The modified proteolytic loop may comprise one or more protease cleavage sites
exhibiting reduced or abolished cleavage by a protease. The nucleotide sequence encoding the HA may be
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selected from the group consisting of B HA, C, H1, H2, H3, H4, H5, H6, H7, H8, H9, H10, H11, H12, H13,
H14, H15, and H16. Also described is a virus like particle (VLP) produced by the method, and plants
expressing the VLP. The virus like particle (VLP) may comprise plant-specific N-glycans, or modified N-
glycans.

9.ANTI-CMET ANTIBODY DRUG CONJUGATES AND METHODS FOR THEIR USE
EP3626273A1 « 2020-03-25

ABBVIE BIOTHERAPEUTICS INC [US]

Earliest priority: 2016-05-17 « Earliest publication: 2017-11-23

The present disclosure provides antibody drug conjugates that bind human cMET, their methods of making,
and their uses to treat patients having cancer.

10.COMPOSITIONS COMPRISING BACTERIAL STRAINS
EP3626248A1 « 2020-03-25 *
4D PHARMA RES LTD [GB]
Earliest priority: 2015-06-15 « Earliest publication: 2016-12-22

The invention provides compositions comprising bacterial strains for treating and preventing inflammatory
and autoimmune diseases.

11.AUXILIARY MEMORY HAVING INDEPENDENT RECOVERY AREA, AND DEVICE APPLIED
WITH SAME

EP3627368A1 « 2020-03-25

KIM DEOK WOO [KR]

Earliest priority: 2017-05-18 « Earliest publication: 2018-11-21

An invention pertaining to an auxiliary storage device which independently has protection and monitoring
functions so as to respond to an attempt to take control of a system by a malicious code, and minimize damage
to the system; and an application device comprising the auxiliary memory. The auxiliary storage device
comprises a CPU which performs a function to perform protection and monitoring functions independently
of an external computing unit; and a storage medium unit. The storage medium unit is divided into a user area
in which an OS of a computing unit is stored and the writing and reading to the computing unit is possible at
any time, and a recovery area in which a duplicated copy of the OS of the computing unit is stored and the
writing and reading of the computing unit is determined according to a selection mode of a mode selection
switch.

12.ANTI-PDL1 ANTIBODY FORMULATIONS
EP3626742A1 » 2020-03-25 »

HOFFMANN LA ROCHE [CH]

Earliest priority: 2013-09-27 « Earliest publication: 2015-04-02

The invention provides stable aqueous pharmaceutical formulations comprising an anti-PDL1 antibody. The
invention also provides methods for making such formulations and methods of using such formulations.
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13.Travel data distribution system

GB2577252A « 2020-03-25 «

ABDI MOHAMMED [GB]

Earliest priority: 2018-09-18 « Earliest publication: 2020-03-25

A travel data distribution system comprising: a schedule table preparator 14 for preparing at least one
selectable proposed first user-schedule table (50a; Fig 2) and a first itinerary table (18; Fig 2) for a first current
user based on a selected first user-schedule table (50b; Fig 2); and a feedback-data distributor 48 for collecting
and transmitting feedback distribution data 22 generated by a second terminal of an in-journey second current
user, and dynamically modifying the proposed first user-schedule table. The schedule table preparator 14 also
has a pre-journey data distributor 44 for distributing pre-journey data 54 to a first terminal 24 and an in-
journey data distributor 46 for receiving the first itinerary table and, based on an arrival date and time and/or
user-position data, automatically and sequentially distributing itinerary data from the first itinerary table to
the first terminal 24 via the network.

14 MICRONEEDLE PERCUTANEOUS PATCH CONTAINING DONEPEZIL
EP3626234A1 « 2020-03-25 *

BORYUNG PHARM [KR]

Earliest priority: 2017-05-19 « Earliest publication: 2018-11-22

The present invention relates to a composition for preparing a microneedle, a soluble microneedle, and a
microneedle percutaneous patch comprising the soluble microneedle. A soluble microneedle contained in a
microneedle percutaneous patch of the present invention has a high drug loading capacity and excellent
strength and thus may contain an effective amount of donepezil or a pharmaceutically acceptable salt thereof
even with a small area of the microneedle. Accordingly, the present invention is economical and produces a
lower level of skin irritation.

15.CD123-SPECIFIC CHIMERIC ANTIGEN RECEPTOR REDIRECTED T CELLS AND METHODS OF
THEIR USE

EP3626247A1 » 2020-03-25 »

HOPE CITY [US]

Earliest priority: 2013-03-15 « Earliest publication: 2014-09-18

A family of chimeric antigen receptors (CARs) containing a CD123 specific scFv was developed to target
different epitopes on CD123. In some embodiments, such a CD123 chimeric antigen receptor (CD123CAR)
gene includes an anti-CD123 scFv region fused in frame to a modified 1gG4 hinge region comprising an
S228P substitution, an L235E substitution, and optionally an N297Q substitution; a costimulatory signaling
domain; and a T cell receptor (TCR) zeta chain signaling domain. When expressed in healthy donor T cells
(CD4/CD8), the CD123CARs redirect T cell specificity and mediated potent effector activity against CD123+
cell lines as well as primary AML patient samples. Further, T cells obtained from patients with active AML
can be modified to express CD123CAR genes and are able to lyse autologous AML blasts in vitro. Finally, a
single dose of 5.0 x 106 CAR123 T cells results in significantly delayed leukemic progression in mice. These
results suggest that CD123CAR-transduced T cells may be used as an immunotherapy for the treatment of
high risk AML.
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16. TREATMENT OF CANCER USING HUMANIZED ANTI-EGFRVIII CHIMERIC ANTIGEN
RECEPTOR

EP3626741A1 « 2020-03-25 «

NOVARTIS AG [CH]

Earliest priority: 2013-02-20 « Earliest publication: 2014-08-28

The invention provides compositions and methods for treating diseases associated with expression of
EGFRVIII. The invention also relates to chimeric antigen receptor (CAR) specific to EGFRvVIII, vectors
encoding the same, and recombinant T cells comprising the anti-EGFRvIII CAR. The invention also includes
methods of administering a genetically modified T cell expressing a CAR that comprises an anti-EGFRvIII
binding domain.

17.PHARMACEUTICAL PRODUCT, MEDICAL FOOD OR DIETARY SUPPLEMENT FOR
PREVENTING CANCER AND INFLAMMATORY DISEASES

EP3626235A1 « 2020-03-25 *

PHYTOGEN MEDICAL FOODS S L [ES]

Earliest priority: 2014-09-24 « Earliest publication: 2016-03-31

The present invention relates to cancer therapy by administering a specific dietary compensation. Especially
the invention relates to a pharmaceutical, medical food or dietary supplement composition comprising the
combination of the following three active ingredients: hydroxytyrosol, fish oil EPA/DHA and curcumin. The
pharmaceutical composition is useful in the treatment or prevention of cancer, especially breast cancer.

18.RECOMBINANT PROMOTERS AND VECTORS FOR PROTEIN EXPRESSION IN LIVER AND USE
THEREOF

EP3626274A2 « 2020-03-25 »

CHILDRENS HEALTHCARE OF ATLANTA INC [US]

Earliest priority: 2015-04-16 « Earliest publication: 2016-10-20

Disclosed herein are recombinant viral vectors comprising a liver specific promotor in operable combination
with a heterologous nucleic acid sequence encoding a protein, such as a clotting factor. Methods of treating a
subject with a clotting disorder, such as hemophilia A or hemophilia B, are also provided.

19.ANTI-HUMAN CD45RC ANTIBODIES AND USES THEREOF
EP3626265A1 « 2020-03-25 «

CT HOSPITALIER UNIVERSITAIRE NANTES [FR]

Earliest priority: 2018-09-21 « Earliest publication: 2020-03-25

The present invention relates to isolated anti-human CD45RC antibodies or binding fragments thereof, to
nucleic acids and expression vector encoding the same, to compositions comprising the same, and to uses
thereof as medicaments, for the prevention and/or treatment of CD45RChigh-related diseases, in particular
for use in preventing and/or treating graft-versus-host disease (GVHD).
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20.LXRBETA AGONIST FOR THE TREATMENT OF CANCER
EP3626309A1 « 2020-03-25 *

UNIV ROCKEFELLER [US]

Earliest priority: 2012-08-13 « Earliest publication: 2014-02-20

The present invention discloses novel agents and methods for diagnosis and treatment of melanoma. Also
disclosed are related arrays, Kits, and screening methods.

21.LIGHT CHAIN IMMUNOGLOBULIN FUSION PROTEINS AND METHODS OF USE THEREOF
EP3626739A1 « 2020-03-25

GILLIES STEPHEN D [US]

Earliest priority: 2011-06-24 « Earliest publication: 2012-12-27

Provided are recombinant antibodies comprising one or more peptides fused to the C-terminus of the light
chain constant region. Recombinant immunocytokines comprising a cytokine fused to the C-terminus of the
light chain constant region are described and shown to be surprisingly active.

22.MACROCYCLIC INHIBITORS OF THE PD-1/PD-L1 AND CD80(B7-1)/PD-L1 PROTEIN/PROTEIN
INTERACTIONS

EP3626732A1 « 2020-03-25 *

SQUIBB BRISTOL MYERS CO [US]

Earliest priority: 2013-03-15 « Earliest publication: 2014-09-25

The present disclosure provides novel macrocyclic peptides which inhibit the PD-1/PD-L1 and PD-L1/CD80
protein/protein interaction, and thus are useful for the amelioration of various diseases, including cancer and
infectious diseases.

23.HETEROCYCLIC COMPOUNDS AS LSD1 INHIBITORS
EP3626720A1 » 2020-03-25 »

INCYTE CORP [US]

Earliest priority: 2015-04-03 « Earliest publication: 2016-10-06

The present invention is directed to compounds of Formula | which are LSD1 inhibitors useful in the treatment
of diseases such as cancer.

24.ANTI-CD40 ANTIBODIES AND USES THEREOF
EP3626744A1 « 2020-03-25 «

ABBVIE INC [US]

Earliest priority: 2015-05-29 « Earliest publication: 2016-12-01

The present invention encompasses antagonist anti-CD40 antibodies and antigen-binding portions thereof.
Specifically, the invention relates to humanized anti-CD40 antibodies. In certain embodiments, antibodies of
the invention neutralize human CD40 (hCD40) activity. Antibodies, or antibody portions, of the invention are
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useful for detecting CD40 and for inhibiting CD40 activity, e.g., in a human subject suffering from a disorder
in which CD40 activity is detrimental.

NOTA ACLARATORIA: Las noticias y otras informaciones que aparecen en este boletin provienen de sitios
publicos, debidamente referenciados mediante vinculos a Internet que permiten a los lectores acceder a las
versiones electronicas de sus fuentes originales. Hacemos el mayor esfuerzo por verificar de buena fe la
objetividad, precision y certeza de las opiniones, apreciaciones, proyecciones y comentarios que aparecen
en sus contenidos, pero este boletin no puede garantizarlos de forma absoluta, ni se hace responsable de
los errores u omisiones que pudieran contener. En este sentido, sugerimos a los lectores cautela y los
alertamos de que asumen la total responsabilidad en el manejo de dichas informaciones; asi como de
cualquier dafio o perjuicio en que incurran como resultado del uso de estas, tales como la toma de decisiones

cientificas, comerciales, financieras o de otro tipo.
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