Instituto Distrital de Ciencia,
Biotecnologia e Innovacién en Salud

CENTRO DE INVESTIGACION RECONOCIDO
POR MINCIENCIAS R-0358/2020

PLASMA
CONVALECIENTE EN
COVID-19: POSIBLES

MECANISMOS DE

ACCION

A. CONVALESCENT PLASMA

2 bl Clotting or/and

B. ANTIVIRAL EFFECTS
Neutralizing antibodies

Antibodies anti-clotting factors
= »
A — A
IgG SARS-CoV-2  IgM SARS-CoV-2 SARS-CoV-2
— C.IMMUNOMODULATORY EFFECTS
. '
Anti-inflammatory - ....' —*# Albumin
cytokines "o ee Pro-inflammatory Complement Autoantibodies
o, ‘' ProteinC cytokines B
.. and'$ ° C3a (5a i"e\
« ® e
s e “
Other factors? 2
Neutralization of cytokines, complement, and autoantibodies
SARS-CoV-2 recipient Thi Th2 Thi7d 4 1744
@ IL64 @ LAt o)
k w L5t . IL-214
B cell
FcyRIIB+
Adotive e Proliferationd
Pt My Apoptosist
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/51568997220301166
éga §) CREA §7 % Universipap CES DCBIS Q al
s | P meeonn - Genoma¥ces  (Q)RTmmed:  IDCHIC AL

FUCs

Spike Glycoprotein (S)
M-Protein

Hemagglutinin-esterss
SmerHEI

Envelope (phaspholipids)
A and N protain
E-protein

HLA-Il4 Endocytosist
CD80/CD86 +

IL-124 IL-1RAt
IL-10¢ IL-4 ¢

Innate immunity
Tregt

IL-104

BOGOT/\

DE BOGOTA DC.



I D ‘ C B I S Before symptom onset After symptom onset
- ( Detection unlikely? ) ( PCR - Likely positive )( PCR - Likely negative®
Instituto Distrital de Ciencia,
Biotecnologia e Innovacién en Salud

CENTRO DE INVESTIGACION RECONOCIDO
POR MINCIENCIAS R-0358/2020

( Antibody detection

COMPORTAMIENTO
DE LOS
ANTICUERPOS EN
COVID-19

Increasing probability of detection —I>

1 I ] T ] 1 T ]
Week -2 Week -1 Week 1 Week 2 Week 3 Week 4 Week 5 Week 6

Symptom onset

Nasopharyngeal swab PCR s Bronchoalveolar lavage/sputum PCR == === |gM antibody

Virus isolation from respiratory tract StoolPCR = eeesecee. 1gG antibody

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S51568997220301166

l 3y CREA 2
Univcrs?dad.dcl ? Centrod idio de Genoma &CES
ROSBI’IO = Enfermedades Autoinmunes BIOtCChI‘IO’OgICS

2 UNIVERSIDAD CES IDCBIS

P/ Un compromiso con Ia excelencia

FUCS

BOGOT/\




Instituto Distrital de Ciencia,
Biotecnologia e Innovacién en Salud

CENTRO DE INVESTIGACION RECONOCIDO
POR MINCIENCIAS R-0358/2020

Periodo de seleccién e inclusién de Donantes.
Se asume que una vez obtenidos los resultados
de las dos pruebas de inclusion negativas (toma-
das entre D14 y D16) y con resultado de Acs altos,
el Donante sera citado para plasmaféresis entre
el D18 y D19. Es decir, el proceso de seleccion e
inclusion de los donantes puede tomar hasta 5
dias. EI CRF se diligencia después de realizada la
plasmaféresis.

N
A i

Inicio de Do D14’ D30
iintomatologia Mejoria y Contacto con Donante
CovID-19 PCR Negativa' PCRy Acs.
NOTAS.

1. Se considera que desde el inicio de la sintomatologia hasta la mejoria pueden pasar
14 dias. Sin embargo este tiempo puede variar. La PCR puede ser positiva hasta mas
de 25 dias (revisado en Rodriguez et al. JAI). Por eso el dia que la PCR sea negativa se
llamar3, para propésitos de la escogencia del donante, el Dia 0.

2. Donante ideal: Paciente curado de COVID-19, luego de haber sido dado de alta de
hospitalizacion, con prueba negativa y mejoria clinica; y que hayan transcurrido
mas de 2 semanas (14 dias) y menos de un mes (30 dias). Que tenga dos pruebas ne-
gativas previo a la donacidn (estas pruebas se denominaran aqui “prueba de inclu-
sion”), asi: una vez se hace la primera visita se toma una prueba para confirmacién
de ausencia de infeccién (PCR) y una muestra de sangre para Acs. Una vez evaluado
los Acs (que debe hacerse lo antes posible), se decide si es buen donante y se proce-

| de a una segunda prueba de inclusién. Con resultados de dos pruebas negativas el

paciente se invita para la donacion. Si existiera una muestra previa negativa en los 7

. dias antes al dia 14, esta muestra - verificado el resultado - podria ser considerada

- como la primera prueba de inclusion negativa y el paciente solo tendria que tener
una segunda al D14,

PC-COVID-19 Seleccion de Donantes y Sinopsis traslacional
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Estudio
PC-COVID-19: Plasma
de Convalecencia
para Pacientes con

COVID-19
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Consentimiento informado Panel infeccioso, hematologico, Plasmaféresis (PC-COVID-19)

inmunoldégico y molecular

OBJETIVO GENERAL

- Evaluar la eficacia y seguridad de plasma convaleciente COVID-19 (PC-COVID19) como
tratamiento complementario al estandar.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Analizar las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de los pacientes incluidos en el
protocolo de investigacion.

- Evaluar la carga viral, titulos de anticuerpos y de anticuerpos neutralizantes, asi como otras
caracteristicas inmunologicas en los grupos de estudio; y su relacion con variables clinicas.

- Evaluar la frecuencia y tipo de eventos adversos en los individuos incluidos.

- Evaluar las caracteristicas de frecuencia de ocurrencia de los desenlaces secundarios.
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IDENTIFICACION
DE PLASMA
CONVALENCIENTE
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DCBIS
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INSTITUTO DISTRITAL DE CIENCIA BIOTECNOLOGI A EINNOVAVION EN SALUD
Carerra 32 #1281 BOGOTA D.C TELEFONO 3649577
PROCESADO EN BANCO DE SANGRE CODIGO NACIONAL 11-001-37 CATEGORIA A

CEDULA CIUDADANIA DEL DONANTE:

PLASMA CONVALESCIENTE COVID-19

COMPONENTE PARA USO EXCLUSIVO DE TERAPIA DE
PACIENTES COVID 19
Producto en investigacion para uso exclusivo en
estudios clinicos

Plasma Fresco convalesciente COVID-19INACTIVADO

Producto en investigacidn para usa Unicamente en estudios clinicas
Manténgase fueradel alcance de losnifios

Fecha de vencimienta: XX/ XX/XXXX

5“90 4” 3457‘

123 12

O I 5”901234”123457“ 5”901234”123457‘

Cédigo Ensaya Clinica:

Grupo Sanguinea: Cédigo Companente:
VOLUMEN: 250 mL | |I Il I I l
Temperatura de almacenamiento: -25°C-30°C | AERLIRTRIANRE] IR 1K1}
Anticoaugulante : CDP 63 mL Fecha de donacién:
Via de administracién: Endovenosa

Titulo total de anticuerpas IgM COVID 19

Titulo total de anticuerpas IgG COVID 19:

Esta unidad fue tamizada con PCR {RNA-DNA} NEGATIVO para HIV-HCB-HBY. Muestras
PCR COVID 18- con resul tado negativo en el donante covalesciente. Resultados NO

REACTIVOS paraanticuerpos con el virus de lainmunadeficiencia humana,anticuerpas
para antigeno de superficie para el virusde la hepatitis B, anticuerpas anti care para
hepatits B, anticuerpos para el virusde la hepatitis C, anticuerpaos contra tripanozoma
cruzi, anticuerpos contra el virus linfotropica | v Il y anticuerpaos contra el treponema
pallium. Analizada para anticuerpos antieritrocitarios con resul tado negativa . Todas|as
pruebas reaizadas cuentan con |la aprobacidn INVIMA. Ademés fue tamizada para
anticuerpos para COVID-19. DEBE ADVERTIRSE AL RECEPTOR SOBRE POSIBLES EFECTOS

NO PREVISIBLES »

Banco en el cual se realizé obtencidon y procesamiento.

ROTULADO QUE PERMITA IDENTIFICAR EL PRODUCTO
INEQUIVOCAMENTE. PRODUCTO DE USO EXCLUSIVO
PARA INVESTIGACION.

Informacion de todas las pruebas realizadas
(Rutina a donantes).

Garantizar cumplimento de requisitos de rotulado
componentes sanguineos de acuerdo a normativa
colombiana.

El paciente que sera transfundido con plasma PC
COVID-19 debe conocer los posibles efectos adversos
y debe realizar procedimiento de consentimiento

informado.
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v Eluso del plasma de convalecientes puede significar una alternativa terapéutica en
pacientes COVID-19, pero es necesario obtener evidencia cientifica para establecer el
momento de su indicacion y probar su seguridad y eficacia.

v/ Se requieren desarrollar diversos estudios clinicos o protocolos de investigacion.

AN

Son necesarias directivas, coordinacion y control del Ministerio de salud (programas
de sangre) y las autoridades reguladoras.

v Los ensayos requieren monitoreo de estas investigaciones a fin de:

v Obtener la evidencia cientifica calificada sobre seguridad y eficacia del PC

v/ Se de prioridad a la seguridad del donante, del paciente, del personal sanitario

involucrado en el proceso y la calidad y seguridad del P C.

https://iris.paho.org/handle/10665.2/52024
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