MORAXELLA

Vaccin pour prévenir l'infection - possibilité d'octroi de licences L-12065

SURVOL

Moraxella catarrhalis est une bactérie
qui peut causer une inflammation
douloureuse de I'oreille moyenne
portant le nom médical d'otite
moyenne aigle. Jusqu'a 75 % des
enfants éprouveront une otite moyenne
aiglie avant I'dge de 5 ans; l'infection
touche aussi environ 0,25 % des adultes
chaque année. Cette bactérie peut
également causer une pneumonie

et exacerber une maladie pulmonaire

obstructive chronique (MPOC) existante.

Les infections a M. catarrhalis sont
généralement résistantes aux antibi-
otiques comme la pénicilline, I'ampicil-
line et I'amoxicilline. Pour prévenir les
infections douloureuses et surmonter
les problémes liés a la résistance aux
antibiotiques, le CNRC a développé
un vaccin candidat contre les infections
a M. catarrhalis. Une licence pour ce
candidat peut étre octroyé a une firme
souhaitant poursuivre son développe-
ment, ou une entente de recherche
collaborative peut étre mise en

place afin d'avancer le vaccin vers

les études cliniques avec le CNRC.

TRANSFERT DE TECHNOLOGIE
- Licence d'exploitation commerciale

+ Entente de R-D pour développement
collaboratif avec le CNRC

APPLICATIONS DE MARCHE

- Prévention de |'otite moyenne aiglie
chez les enfants : M. catarrhalis cause
20 % des 25 millions de cas d'otite
moyenne aigiie annuellement aux
Etats Unis, colts annuels directs de
750 millions de dollars.
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+ Prévention des exacerbations des
maladies pulmonaires obstructives
chroniques (MPOC) existantes :
6,3 % des Américains vivent avec
une MPOC, colits annuels directs
de 4 milliards de dollars.

COMMENT CA FONCTIONNE

Les experts en vaccins du CNRC ont
identifié et isolé un antigéne carbohy-
drate dans le lipopolysaccharide (LPS)
des cellules de M. catarrhalis, puis créé
des souches mutantes pour optimiser
I'isolation de I'antigéne. lls ont provoqué
la mutation de deux génes de |'antigéne
codant les glycosyltransférases Igt2 et
Igt4 pour obtenir une structure interne
de noyau de LPS conservable et
accessible a action immunitaire contre
les trois sérotypes de M. catarrhalis.

Les experts du CNRC ont ensuite
préparé des glycoconjugués a l'aide
de la structure interne du noyau

du LPS. Ces glycoconjugués se

sont montrés immunogénes dans
des essais précliniques chez le lapin.
Par ailleurs, les experts du CNRC
ont observé que les sérums dérivés,
a la suite de I'immunisation par des
glycoconjugués, pouvaient favoriser
I'action bactéricide contre tous les
sérotypes de M. catarrhalis avec
des titres adéquats d'anticorps.

Enfin, les experts du CNRC ont
produit un anticorps monoclonal
ciblant le noyau du LPS et montré
que cet anticorps reconnait les trois
sérotypes de M. catarrhalis. Cet
anticorps est en train d'étre optimisé
par clonage et expression génique
dans le but d'établir une approche
thérapeutique économique.

Les prochaines étapes du
développement du vaccin candidat
comprennent |'optimisation de la
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méthode de conjugaison pour
créer un glycoconjugué rentable;
des oligosaccharides synthétiques
font I'objet d'une évaluation visant
a déterminer si la voie synthétique
est possible pour I'antigéne vaccinal.
La sensibilité des souches cliniques
sera évaluée, et diverses approches
prophylactiques et thérapeutiques
seront examinées une fois qu'un
modele animal fiable aura été établi.

BENEFICES

+ Les conjugués présentent une
immunogénicité constante.

+ Les sérums conjugués dérivés
favorisent I'action bactéricide
contre les trois sérotypes.

- Les épitopes conservés de
ce vaccin lipopolysaccharidique
sont nettement moins variables
que les vaccins protéiniques,
ce qui réduit considérablement
le risque d'échappement a
|"action du vaccin.

BREVETS

CNRC dossier 12065 :
Brevets émis au Canada,
aux Etats Unis et en Europe.
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Figure 1 : structure interne du noyau du LPS présentant la mutation Igt2/Igt4

Figure 2 : structure interne du noyau du LPS du sérotype A de M. catarrhalis
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Figure 3 : structure interne du noyau du LPS du sérotype B de M. catarrhalis

Figure 4 : structure interne du noyau du LPS du sérotype C de M. catarrhalis
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