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bajo, destacados cientifi-

cos locales han concreta-
doimportantes avances en la
creacion de una terapia que
permita combatir las infeccio-
nes por hantavirus, enferme-
dad transmitidas por una espe-
cie de roedor hacia los seres
humanos, pero que también se
contagia entre personas.

Se trata del académico de
la Universidad Austral de Chi-
le, Alejandro Rojas, y de la in-
vestigadora principal del Cen-
tro Basal Ciencia & Vida de la
Universidad San Sebastian,
doctora Nicole Tischler, quie-
nes tras combinar su expe-
riencia, hoy celebran la pu-
blicacién de una solicitud de
patente para dicha terapia.

I uego de siete anos de tra-

Ladoctora Tischler es viro-
loga con especializacion en el
desarrollo de antigenos para
vacunas, desde donde ha crea-
do una plataforma innovadora
basada en particulas virales va-
cias, noinfecciosas de hantavi-
Tus, para generar unarespues-
tainmune. En tanto que Ale-
JjandroRojas es investigador de
la Facultad de Ciencias de la
UACh con trayectoria en la
produccion de nanoanticuer-
pos a partir del sistema inmu-
ne de alpacas, aprovechando

las propiedades tinicas de es-
tos anticuerpos que pueden
ser producidos a gran escala
como biofarmacos.

En ese contexto, el cientifi-
co explico que “los anticuer-
pos de alpacas se caracterizan
por ser muy simples, y, a dife-
rencia de los anticuerpos de
seres humanos, se generan a
partir de sélo un gen. Esta fan-
tastica propiedad facilita que
puedan ser aislados y produci-
dos agran escala, de hecho, su
produccion se puede realizar

EL DOCTOR ALEJANDRO ROJAS Y LA DOCTORA NICOLE TISCHLER INICIARON UN TRABAJO DE COLABORAEIdNGRAC\AS A LA GESTION REALIZ

Pretendemos desa-
rrollar unaterapia in-
yectable de emergen-
cia que neutraliza el
virus por dos meca-
nismos simultaneos,
y que conecta el anti-
cuerpo con el sistema
inmune del paciente”.
Dr. Alejandro Rojas
Investigador de la UACH

de forma similar al procesouti-
lizado para producir otras pro-
teinas de uso médico como,
por ejemplo la insulina”.

La colaboracién entre am-
bos profesionales surgio gra-
ciasala gestion realizada porla
doctora Carola Otth (Q.E.P.D,),
reconocida investigadora de la
Universidad Austral de Chile.
Su iniciativa permitié que am-
bos investigadores combina-
ran sus tecnologias para desa-
rrollar nanoanticuerpos espe-
cificos para el virus Andes,

Ta

COMUNICACIONES FACULTAD DE CIENCIAS UACH.

y.

ADA POR LA DOCVTORA CAROLA OTTH.

una de las especies mas letales
de hantavirus, y que es endé-
mica de Chile y Argentina,

Los investigadores explica-
ron que los nanoanticuerpos
50N mis pequenos y por lo mis-
mo se consideran una version
simplificada de los anticuerpos
convencionales. Extraidos del
sistema inmune de las alpacas,
ademas son altamente especifi-
cos y tienen la capacidad de
neutralizarel virus bloqueando
su infectividad in vitro, Este en-
foque es especialmente prome-
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tedor para combatir el hantavi-
rus, cuyas infecciones en hu-
manos pueden causar un sin-
drome cardiopulmonar, con al-
tas tasas de letalidad y que ac-
tualmente no posee un trata-
miento clinico efectivo.

Desde el inicio del proyec-
to, los investigadores junto a
susestudiantes deestaépocay
actuales doctores, Ronald Jara
de la UACh y Nicolds Muena de
Fundacion Ciencia & Vida, han
logrado aislar y caracterizar
mas de 120 nanoanticuerpos.

Tras rigurosas pruebas en
condiciones de biocontencién,
se pudieron identificar tres fa-
milias de nanoanticuerpos con
capacidad neutralizante en
concentraciones muy bajas, es
decir, con una alta eficacia. Es-
tos avances han sido posibles
gracias a la infraestructura del
laboratorio BSL3 de la Pontifi-
cia Universidad Catolica de
Chile y las colaboraciones in-
ternacionales, como por ejem-
plo con la Universidad de
Queensland, en Australia.

“Nos enfocamos en generar
un abanicode anticuerposalta-
mente especificos para el vi-
rus Andes, porque sabemos
que una monoterapia podria
no ser suficiente debido a la
capacidad de los virus para
adaptarse y escapar”, sefiala
la doctora Nicole Tischler.

Estos aportes conjuntos
permitieron estudiar las carac-
teristicas bioquimicas de los
nanoanticuerpos, es decir, cu-
an fuerte se unen a la superfi-
cie viral, mas aiin donde se
unen y el mecanismo de blo-
queode la infectividad.

Sin embargo, los profesio-
nales sostuvieron que el desa-
rrollo de esta terapia no ha es-
tado exenta de dificultades.
Una de ellas es la falta de fi-
nanciamiento, lo que ha ra-
lentizado el proceso en varias
etapas. A pesar de ello, el
equipo ha avanzado un 90%
en el desarrollo de una tera-
pia inyectable de emergencia
que combina dos mecanis-
mos: neutralizacion directa
delvirus y activacion del siste-
ma inmune del paciente.

Con respectoa esto tltimo,
el doctor Rojas comento que
“esperamos por supuesto que
nuestras autoridades en Chile
reaccionen a esta posibilidad
estableciendo las capacidades
de produccion de vacunas y
biofarmacos comprometidas
durante la pandemia, asi como
tambiéninstruyendo a las enti-
dades reguladoras para que fa-
ciliten la llegada de nanoanti-
cuerpos de grado clinico a los
pacientes infectados y sus con-
tactos con el fin de tratar y
prevenir el cuadro viral”.

Entantoque lainvestigado-

HACE SIETE ANOS EL DOCTOR ALEJANDRO JAS INICIO SU TRABA.

Nos enfocamos
en generar un abani-
co de anticuerposal-
tamente especificos
para el virus Andes,
porque sabemos que
una monoterapia po-
dria no ser suficiente
debido a la capacidad
de los virus para
adaptarsey escapar”.
Dra. Nicole Tischler
Centro Basal Ciencia & Vida
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raenfatizo que “hoy una de las
principales preocupaciones es
latransmision del virus de per-
SONA a Persona, una caracteris-
tica que se ha descrito hasta
ahora exclusivamente parael
virus Andes. Aunque esta trans-
mision solo se habia documen-
tado en casos de contacto es-
trecho, en 2018 se produjo un
brote en la localidad de Epu-
yén, Argentina, en el que un
paciente infectd a 34 personas,
causando 1l muertes y llevan-
do a la cuarentena de la ciu-
dad para frenar la cadena de
contagios. En este contexto,
resulta esencial desarrollar es-
trategias antivirales que permi-
tan estar preparadosante lapo-
sibilidad de unbrote en una zo-
na menos rural en el futuro”.

. FOTO GENTILEZA ALEJANDRO ROJAS.

JO CON ANTICUERPOS DE ALPACA.

PERSPECTIVAS FUTURAS
Actualmente, los investigado-
res trabajan enla evaluacién de
combinaciones de nanoanti-
cuerpos humanizados para
mejorar la eficacia del trata-
miento y reducir la posibilidad
de escape viral. Este enfoque
no sélo busca salvar vidas en
las zonas afectadas por el virus
Andes, sino también preparar
aChile para futuros brotes.
Alejandro Rojas afirmo al
respecto que: “Pretendemos
desarrollar una terapia inyec-
table de emergencia la cual
neutraliza el virus por dos
mecanismos simultianeos y
ademas conecta el anticuerpo
con el sistema inmune del pa-
ciente apoyando y reforzando
la respuesta inmune propia”.
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Y complemento: “Hansido
siete afos de trabajo con altos
y bajos, hoy celebramos la pu-
blicacién de la primera solici-
tud de patente la cual conlleva
un informe positivo, y demues-
tra la novedad y el gran poten-
cial que tienen los nanoanti-
cuerpos de nuestras alpacas
para resolver un problema tan
local como es el sindrome car-
diopulmonar por hantavirus™,

La doctora Tischler a suvez
lideraun proyecto paralelo pa-
ra desarrollar una vacuna ba-
sada en particulas estabiliza-
das del virus Andes, proyecto
que muestra un claro interés
estatal por abordar esta pro-
blematica de salud publica.

ANTAVIRUS ES TRASMITIDD PORELR

COMUNICACIONES FACULTAD DE CIENCIAS UACH,

ATON DE COLA LARGA.

Ambos investigadores des-
tacaron la importancia de un
apoyo sostenido por parte de
las autoridades chilenas. “La
inversion en capacidades de
produccion de vacunas y bio-
farmacos, asi como en regula-
ciones que faciliten el desarro-
llo clinico, son cruciales para
transformar este avance cienti-
fico en una solucion concreta
para los pacientes”, afirman.

Asi, con mas de siete afos
de trabajo conjunto, este es-
fuerzo interdisciplinario repre-
senta una esperanza tangible
para enfrentar el sindrome
cardiopulmonar por hantavi-
rus y otros desafios de la viro-
logiaen Chiley elmundo, %

2017

partid el trabajo de los profe-
sionales con recursos del
Fondo de Innovacién para la

Competitividad (FIC) del Go-
biemo Regional de los Rios.

120

nanoanticuerpos han logra-
do aislar y caracterizar los
Investigadores junto a sus
estudiantes, desde el inicio
del proyecto.
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