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Salamanca, a la vanguardia con un test
de alta fiabilidad para medir la inmunida

La empresa Immunostep ha desarrollado un kit serologico que es candidato a ser
utilizado en los estudios de validacion de la primera vacuna espafiola contra el COVID

R.D.L. | SALAMANCA
Ubicada en los laboratorios del
edificio Departamental de la Uni-
versidad y del Centro del Cancer,
la empresa Immunostep ha situa-
do a Salamanca a la vanguardia
de la investigacion del COVID-19
con el desarrollo de un nuevo test
de alta fiabilidad -superior al
98%, seglin aseguran-, que per-
mite hacer un estudio mas am-
plio de la respuesta inmunoléogi-
ca de una persona frente al virus.
Los hospitales y clinicas priva-
das ya estan utilizando el kit de
diagnostico que, ademas, proba-
blemente se utilizara para vali-
dar los resultados de la primera
vacuna espanola contra el coro-
navirus, la del equipo del investi-
gador Mariano Esteban, del Con-
sejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC).
Precisamente, lo que hace di-
ferente al test que ha producido
Immunostep es la proteina utili-
zada para detectar los anticuer-
pos, la Mpro, mas conocida como
proteasa, que fue identificada
por un grupo de investigadores
del CSIC y que destaca por su al-
ta sensibilidad, de forma que per-
mite detectar tanto casos positi-
vos en fases muy tempranas de la
infeccion como en etapas tardias,
identificando los anticuerpos
producidos meses después de ha-
ber estado contagiado, al menos
los 6 meses después que, segin
los estudios, esta garantizada la
inmunidad, aunque puede haber
reinfecciones como se esti com-
probando. Esta eznima, explican
desde la empresa, no es estructu-
ral del virus, sino que esta fuera
y se genera en el momento de la

| EL KIT, PASO A PASO

Preparacién de la
placa para el
analisis de muestras

La elaboracion del kit de test
serologicos elaborado por
Immunostep es un proceso re-
lativamente sencillo que co-
mienza con la colocacion de la
proteina Mpro en la placa de
multipocillos. Es esta proteina
1a clave del éxito de este test.
Identificada por un grupo de
investigadores del CSIC desta-
ca por su alta sensibilidad, de
forma que la fiabilidad de este
test es del 98%, segiin desta-
can en la empresa y explican
que seglin el anticuerpo con el
que se combine determina la
IgA ola IgG.

de 96 test que ha producido su empresa. | REPORTAJE GRAFICO: ALMEIDA

replicacion viral, por lo que, ase-
guran, tiene una gran capacidad
de activar el sistema inmunitario
y por ello es tan 1til para detectar
la enfermedad y los anticuerpos
que se generan.

De hecho, otra de las noveda-
des de este test serologico es que,
ademads de trabajar con una pro-
teina que hasta ahora no se habia
utilizado en el diagnéstico, per-
mite identificar la presencia, pe-
ro también la cantidad, de dos ti-
pos de anticuerpos: IgG, que es la
inmunoglobulina que se produce

en etapas tardias del contagio y
perdura varias semanas o meses;
e IgA, que aparece cuando el vi-
rus se encuentra en las mucosas,
por lo tanto en los primeros dias
de la infeccién, y que es una de
las mejoras de este test porque la
mayor parte de las pruebas sero-
l6gicas aportan la IgG y la IgM
(que es la que se genera dias des-
pués del contagio cuando la infec-
cion esta activa y puede ser evi-
dente). El objetivo es incorporar
proximamente la IgM a estos kits.

Es la alta sensibilidad de este

De izquierda a derecha: Alba Calzas, Alexandra Benéitez, Oscar Gala, David Navas, Lorena Mocada, Lucia Diaz y Ricardo Jara, que sujeta la caja con el kit

test la que hace que sea el candi-
dato idéneo para las pruebas de
validacién de la que, probable-
mente, serd la primera vacuna
con sello espanol. El equipo del
CSIC que lidera Mariano Esteban
esta a un paso de comenzar los
ensayos en humanos del antidoto
que ha tenido una eficacia del
100% en ratones.

A la espera de que llegue ese
momento, la empresa salmantina
ya ha suscrito un acuerdo con Eu-
rofins Megalab por el que su test
de diagndstico estd accesible a to-
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Incubacién de la placa

.

do el que esté interesado, tanto
particulares como clinicas, aun-
que, recuerdan, la prueba tiene
que ser analizada en un laborato-
rio. No es un test rapido como tal,
pero lo cierto es que desde la ex-
traceion de la muestra hasta la
obtencion de los resultados solo
son necesarias menos de dos ho-
ras.

El siguiente paso es avanzar
en la identificacién de cuatro an-
tigenos a la vez utilizando la téc-
nica de citometria de flujo en la
que estin especializados.

Una vez que la placa se ha cubierto con la proteina, se deja incubar
unas doce horas, normalmente durante una noche, de forma que al dia

siguiente esta lista para su uso.
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LOS DETALLES

Diferentes tipos de
inmunoglobulinas

Tras el confinamiento domicilia-
rio fueron muchos los ciudada-
nos que se hicieron test serolé-
gicos para saber si habian
pasado el COVID-19. Entonces
se comenz6 a hablar de IgM e
18G, pero dqué significan esas
siglas? Es la denominacion de
distintas inmunoglobulinas o
anticuerpos gue forman parte
del sistema inmunolgico. La
IgA o inmunoglobulina A es la
clase de anticuerpos predomi-
nante en las secreciones de las
mucosas del organismo como
saliva, lagrimas y secreciones
respiratorias, de forma que se
activa en los primeros momen-
tos de la infeccion. La IgM indica
que la persona est iniciando la
respuesta la enfermedad y, por
lo tanto, esta contagiado en ese
momento si es positiva. Y la IgG
es la inmunoglobulina presente
en los fluidos internos del cuer-
po, como la sangre, el liquido
cefalorraguideo y el liquido
peritoneal e informa durante
meses de que un individuo ha
pasado la enfermedad.

Kit a precio de
mercado

El precio de kit por parte de los
laboratorios es de 520 euros y
se pueden obtener 96 test, esto
se traduce en que una persona
tiene que pagar 60 euros por
realizarse el test que tiene un
formato Elisa, una técnica
estandar de serologia que se
caracteriza por el tipo de reac-
cion que esta ligada a una
ezima. No tiene nada que ver
con una PCR, que serfa biologia
molecular, sin ninguna relacion
con el estudio de los anticuer-
pos, tal y como explica Ricardo
Jara, Ahora mismo los kits se
venden con el anticuerpo IgA o
IgG, aunque existe la posibilidad
de adquirir los dos y en un futu-
ro afiadira el IgM y nuevos kits
por citometria con los que se
podran obtener més datos.

Lavados y anticuerpos

En los laboratorios deberdn hacer una serie de diluciones,
incubar la placa y anadir el anticuerpo a las
los usuarios. En el kit para 96 test reciben lo necesario.

Ricardo Jara. CEO DE EMPRESA DE KITS DE DIAGNOSTICO

“Ante la falta de vacunas, deberian hacer
test serologicos a los que se infectaron”

El responsable de la compaiiia salmantina que ha producido el novedoso kit lamenta
que no se aprovechen este tipo de pruebas para redisefiar la estrategia de vacunacion

R.D.L.
ICENCIADO en Biologia y
I Bioquimica por la Univer-
sidad de Salamanca, Ricar-
do Jara lidera la empresa sal-
mantina Immunostep, especiali-
zada en la elaboracion de kits de
diagnostico.

-iDesde cuando estd en el
mercado el test serologico de
Immunostep?

-La puesta en el mercado fue
en noviembre y desde entonces
esta disponible, pero los labora-
torios han comenzado a validar-
lo en sus clinicas quince dias
después, asi que como luego nos
pillaron las navidades, podemos
decir que es ahora cuando esta
empezando a utilizarse.

-Este test supone un impor-
tante avance pero jen qué nue-
vos proyectos estan trabajando
dentro del COVID-19?

~Trabajamos en aplicar la ci-
tometria de flujo a la serologia.
La serologia actual queda corta
para el andlisis de secuelas, de
complicaciones del COVID. Con
una herramienta mas multipara-
métrica, que te permite meter
mas informacién, como la cito-
metria de flujo, se pueden obte-
ner mas datos para el seguimien-
to y prondstico de los pacientes y
sus secuelas. La citometria per-
mite analizar muchas células en
muy poco tiempo y analizaunaa
una cada célula, asi que al final
se pueden identificar poblacio-
nes celulares muy pequenas, que
pueden ser patologicas y que se

asde yen

Lectura de los datos
La placa se lee en un aparato que mide la lontigud de onda
ofrece valores numéricos. En menos de 2 ho-

“Cada test tiene su
aplicabilidad, pero me
da miedo que se deje
de hacer algo que
funciona, como las
PCR, por algo que es
peor, como los test de
antigenos”

Ricardo Jara, en un momento de la entrevista en el laboratorio.

ras desde la extraccion de la muestra esta el resultado.

te pueden escapar, por ejemplo,
con técnicas de microscopia.

-¢Asi que la citometria per-
mitira tener mas datos?

~Este kit te permite analizar
solo un antigeno, de momento el
IgA o el IgG, pero estamos traba-
jando en un kit que permite ha-
cer varios ensayos en uno solo,
es decir, ver en un solo test va-
rios antigenos. En este sentido
estamos en un proyecto con Al-
berto Orfao, del Centro del Can-
cer, para analizar todos los isoto-

pos posibles y las cadenas de res-
triccion, de forma que con un
software potente vamos a tener
una informacion muy importan-
te para el analisis de las secuelas.

—Ahora se oye hablar mucho
de PCR, antigenos, pero no de
serologia, {por qué?

—Cada test tiene su momento,
tiene su aplicabilidad, pero me
da miedo que se deje de hacer al-
go que funciona, como las PCR,
por algo que es peor, como los
test de antigenos. Si se puede ha-
cer un diagnéstico directo, es
preferible hace una PCR; en el
diagnostico indirecto esta la se-
rologia, con la que se sabe que al-
guien se ha infectado porque tie-
ne anticuerpos. En el caso del
COVID, que es una enfermedad
nueva, la serologia juega un pa-
pel fundamental para saber si
has desarrollado anticuerpos
neutralizantes, si el numero de
anticuerpos es alto y su dura-
cion, A nivel clinico si se utilizan
estos test, aunque ahora mismo
el nimero es mas pequenio.

-Se ha mostrado critico con
la gestion de las vacunas.

-Ante la falta de vacunas, lo
que me pregunto es si tiene sen-
tido vacunar a quien ha pasado
la infeccion. A aquellos que han
pasado la infeccion se les podria
hacer test serologicos para ver si
tienen inmunidad frente al virus
v, por lo tanto, podrian estar en
otra posicién en los grupos vacu-
nacion. Es una manera de selec-
cionar.

. o
Automatizacion del proceso

A través de una maquina, el proceso se puede antomati-
zar. Ahora mismo la capacidad de produccion de la em-
presa es de 14.000 test diarios.



