CIGB247： 抗血管内皮生长因子疗法治疗老年性黄斑变性
基因工程与生物技术中心

治疗领域：眼科

目标：开发一种抗血管内皮生长因子疗法以减低因衰老引起的黄斑变性
商业建议：寻求合作伙伴，进行临床研究并在特定国家注册

描述
因血管内皮生长因子在新生血管眼部疾病例如：老年黄斑变性、增殖糖尿病视网膜病、糖尿病黄斑水肿、视网膜静脉阻塞、过早的视网膜病变方面所扮演的核心作用，因此有必要对抗血管内皮生长因子分子进行实验性和临床研究，以治疗以上重大疾病。
通过给小鼠使用CIGB247V的临床前研究表明抗体中和了绑定在血管内皮生长因子受体2   上的并存在于视网膜血循环中的血管内皮生长因子。并可中和血管内皮生长因子的新血管化。可以确定的是，给兔子接种CIGB-247-V被证明是可有效降低由玻璃体内注射血管内皮生长因子而形成的视网膜新血管。基于解剖数据，与接种安慰剂组的动物相比相比，接种CIGB-247-V可有效控制由玻璃体内注射血管内皮生长因子而形成的视网膜新血管的形成。兔子接种后血管扩张和曲折出现下降，而且在阀盘和前房的泄露情况也降低。甚至在接种最高剂量的血管内皮生长因子的一些动物身上也没有出现局部注射生长因子的现象（图1）。
这些临床前研究结果和近期结束的在晚期固体瘤患者身上进行的第一期临床试验结果为此疫苗在人新生血管眼部综合症方面的进一步研究奠定了基础，并对其潜在疗效具有提示意义。尤其是临床研究结果证明CIGB247-V对人类来说是安全的而且具有免疫原性。产生了与血管内皮生长因子-血管内皮生长因子受体2绑定的抗血管内皮生长因子免疫球蛋白G抗体阻隔活性。接种大约三个月后病人身上的抗体应答达到了最高水平。入组后可进行至少四年的慢性维持接种，没有明显的不良反应。
在老年性黄斑变性患者身上进行第一期/第二期临床试验，目的是降低玻璃体内注射贝伐单抗的次数，以维持临床获益。我们的设想是通过注射CIGB-247 V并伴随注射贝伐单抗可降低在随访期间每月注射的次数（在前三周给药后），临床试验正在进行，2017年年初可得到结果。
[bookmark: OLE_LINK76][bookmark: OLE_LINK64]图1： 具有代表性的FA图。每一行均表示每一组具有代表性的兔子在注射5毫克血管内皮生长因子前一周内的FA变化情况（0天），及一周后的随访检查（第七天）。对照组A5中的兔子在第七天在阀盘、骨髓翼和新生血管膜位置出现了渗漏。在A7组的兔子中，接种了CIGB-247-V的兔子其右眼视网膜血管出现轻微扩张，视网膜弯曲和视网膜毛细血管出现减轻症状，但并没有完全消失。在A6组兔子中，接种了CIGB-247-V的兔子其左眼出现正常的FA。

专利
活性抗血管生成免疫治疗药物。. CU 2002/0076; PCT/CU 03/00004. 在古巴、伊朗、欧洲、美国、俄罗斯、加拿大、澳大利亚、日本、印度、南非和韩国被授予专利。
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通过给晚期固体瘤患者接种血管内皮生长因子进行特定的积极的免疫治疗。通过第一期临床研究对CENTAURO抗原进行升级。
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给晚期固体瘤患者接种抗血管内皮生长因子治疗疫苗。 
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