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Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

MAESTRIA

Maestria en Ciencias Bioldgicas (UDELAR-PEDECIBA) (1996 - 1998)
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Tutor/es: Eduardo Osinaga

Obtencion del titulo: 1998

Palabras Clave: Cancer Anticuerpos Recombinantes

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Anticuerpos

ESPECIALIZACION/PERFECCIONAMIENTO

Tesinade grado (1995 - 1996)

Universidad de la Republica - Facultad de Medicina, Uruguay
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Palabras Clave: scFV Anticuerpos Recombinantes
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Anticuerpos

GRADO

Licenciatura en Genéticay Farmacia (1990 - 1995)

Universidad Nacional de Misiones, Argentina

Titulo de la disertacién/tesis/defensa: Produccién de un anticuerpo recombinante scFV anti-Tn
Obtencion del titulo: 1996

Palabras Clave: scFV Anticuerpos Recombinantes

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia /
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CONCLUIDA
POSDOCTORADOS

Analysis of Nod like receptor (NLR) mediated innate immunity in mammalian cells (2005 - 2007)

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Institut Pasteur , Francia

Palabras Clave: Proteinas Recombinantes Inmunidad Innata

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Inmunidad innata
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Rol de la enzima mutagéncia AID en la progresion de leucémica (05/2013 - alafecha)

My research focuses on understanding the molecular mechanisms driving the origin and
progression of B-cell malignancies, with a particular emphasis on chronic lymphocytic leukemia
(CLL). A central theme of my work has been the study of Activation-Induced Cytidine Deaminase
(AID), an enzyme essential for antibody diversification but also capable of generating off-target
mutations that contribute to malignant transformation. Early in my career, our group identified
aberrant AID expression in peripheral blood from patients with progressive CLL and demonstrated
that this dysregulation is controlled by an alternative splicing variant of the transcription factor
PAX-5.We also showed that AID expression is restricted to a small proliferative subset of leukemic
cells and uncovered the molecular programs supporting this aggressive phenotype. These findings
positioned AID as a key player in CLL evolution and provided a mechanistic link between
microenvironmental activation, genomic instability, and disease progression. Subsequent work
expanded these insights by analyzing plasma-derived microvesicles and exosomes from
progressive CLL cases. We showed that the inflammatory mediator SI00A9 activates NF-kB
signaling (a major inducer of AID) thus shaping a microenvironment that fuels leukemic
proliferation. This work identified SI00A? as a potential therapeutic target. In parallel, we
demonstrated that ibrutinib, a first-line treatment in CLL, directly reduces proliferative fractions
and downregulates AID expression, providing mechanistic insight into the therapeutic efficacy of
BTK inhibition in CLL. To functionally validate the role of AID in disease evolution, we developed a
double transgenic murine model (TCL1/AID) that recapitulates a more aggressive form of CLL
driven by AID overexpression. This model revealed that increased AlD activity accelerates
leukemia development and generates a mutational signature in proto-oncogenes consistent with
human disease. Collectively, our research has established AID dysregulation as a fundamental
driver of CLL pathogenesis and as a source of mutations that promote tumor evolution beyond the
immunoglobulin locus. These findings open new conceptual and therapeutic avenues aimed at
controlling leukemic progression by modulating microenvironmental stimuli, inflammatory
pathways, and AlD-dependent genomic instability. Our ongoing work seeks to (1) refine the
molecular definition of high-risk CLL subsets through integrated genomic and transcriptomic
approaches, (2) identify therapeutic vulnerabilities linked to aberrant AID activity, and (3) translate
these discoveries into clinically actionable biomarkers capable of improving risk stratification and
treatment decision-making for patients with CLL.

Mixta

30 horas semanales

Laboratorio de Investigacion en Leucemia Linfoide Croénica (iLLC), Coordinador o Responsable
Equipo: OPPEZZO P, PALACIOS F, ABREU C., MORANDE P, N.SEIJA, MARQUEZ ME , Eugenia
Payque, S.A. Rodriguez-Zraquia

Palabras clave: AID CLL Tumor progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

Solubilization of recombinant proteins and development of new protein scaffolds targeting tumor
antigens (05/2013 - 06/2019)

Proteins are main reagents for structural, biomedical and biotechnological studies. With the arrival
of automated High-Throughput Screening (HTS) systems, the evaluation of hundreds of different
conditions within reasonable cost and time is possible. This technology increases the chances to
obtain the target proteinin a pure, soluble and stable state. In this research line we previously
published a review focused on some of the most commonly used strategies for the expression of
recombinant proteins in Escherichia coli, including the use of HTS and directed evolution
methodologies for the solubilization of target proteins. We produced a new versatile vector suite
dedicated to the expression improvement of recombinant proteins with solubility problems (Correa
A. et al., Front Microbiol. 2014) and published other review under special invitation (Correa A, and
Oppezzo P, Methods Mol. Biol.,, 2015). On the other hand our group is recently focused on the
generation of new therapeutics molecules named Artificial Binding Proteins (Affitins). Compared
with classical therapeutics antibodies Affitins display a broad range of advantages that could be
taken into account in the development of therapeutic approaches. This could be very useful in
lymphoid neoplasms, in order to gain access into solid tissues as secondary lymphoid organs, where
leukemic cells receive pro-survival signals through interaction with the microenvironment and
acquire favorable proliferative conditions. In this line, a new generation of combinatorial protein
engineering technologies has been recently set up in our laboratory. The results have allowed to
propose the use of Affitins as versatile selective glycosidase inhibitors and, potentially, as enzymatic
inhibitors in general, that could be envisaged for futures tumor therapy strategies (Correaet al.,
PLOS ONE, 2014).

Aplicada

20 horas semanales



Instituto Pasteur Montevideo, Unidad de Proteinas Recombinantes, Coordinador o Responsable
Equipo: CORREAA, ORTEGA C.

Palabras clave: Affitins protein scaffolds Cancer therapy

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Linfocito B

Lipoprotein lipase expression in unmutated CLL patients is the consequence of a demethylation
process induced by the microenvironment (05/2013 - 12/2017)

We have previously demonstrated that lipoprotein lipase (LPL) is associated to an unmutated
immunoglobulin profile and poor clinical outcome in Chronic Lymphocytic Leukemia (CLL)
(Oppezzo et al., Blood 2005). Despite the usefulness of LPL for CLL prognosis, its functional role
and the molecular mechanism regulating its expression remains elusive. We investigated the
methylation status of LPL gene and the possibility that its over-expression could be associated to
microenvironment signals. Our results suggest that an epigenetic mechanism, triggered by the
microenvironment, regulates LPL expression in CLL cells. (Moreno and Abreu et al., Leukemia
2013, and Abreu et al., Leukemia&Lymphoma, 2013). Additionally, a different sub-cellular
localization of endogenous LPL in CLL B-cells from Mut and Um patients was found, revealing that
itis possible to set up a specific method directed to quantify LPL protein levels to be used as a
reliable prognosis marker in CLL. These results have been published as "Lipoprotein Lipase
Expression in Chronic Lymphocytic Leukemia: New Insights into Leukemic Progression" by Prieto
D. and Oppezzo P., Molecules 2017.

Mixta

10 horas semanales

Instituto Pasteur de Montevideo, Laboratorio de Investigacion en Leucemia Linfoide Cronica,
Coordinador o Responsable

Equipo: MORENO P, ABREU C, PRIETO D.

Palabras clave: LPL Metilacion Prognosis methods

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Hematologia

PROYECTOS DE INVESTIGACION Y DESARROLLO

ACTIVATION INDUCED DEAMINASE AND TUMOR PROGRESSION IN CHRONIC LYMPHOCYTIC
LEUKEMIA (07/2023 - ala fecha)

Cddigo: N°1230298 CLL is the most frequent leukemia in the western world. Since its incidence
dramatically increases with age, it represents a serious challenge to aging countries. This leukemia
is heterogeneous in terms of genetics, biologic behavior, and clinical outcome. Despite recent
progress in understanding leukemogenesis and the development of novel treatments, CLL remains
incurable. Novel treatments such as B-Cell receptor signaling inhibitors (ibrutinib, acalabrutinib) or
BCL-2 inhibitors (venetoclax) induce encouraging remission rates and show a better toxicity profile
as compared to standard chemoimmunotherapy. These advances have imposed new challenges, in
particular the growing interest in identifying patients at higher risk of progression and thus more
likely to benefit from early interventions. The mutagenic, enzyme activation induced deaminase
(AID), is required for somatic hypermutation and class switch recombination, two key physiological
mechanisms of B-lymphocytes for mounting efficient immune responses. Because of its intrinsic
nature, AID activity can also induce off-target mutations. This off-target mutagenesis has been
linked to lymphomagenesis and disease progression. Our recent data suggest that one third of the
genomic landscape of CLL patients can be attributed to AID activity, in addition we have
demonstrated that AID overexpression in vivo induces mutations that promote tumor progression
and a more aggressive disease in a CLL-like mouse model. Whether the detection of AID
overexpression might predict chronic lymphocytic leukemia progression in the clinical setting
remains unclear. We hypothesize that the detection of AID expression at CLL diagnosis might allow
prognostic stratification, helping to identify patients more likely to need treatment. In addition, the
molecular characterization of AlID-overexpressing tumor cells will also help to understand the
molecular mechanisms involved in disease progression. The main goal of this proposal is to evaluate
the clinical significance of AID expression and to better understand the role of AID-induced
mutagenesis in CLL progression. Our specific goals are: 1. To analyze AID expression in a cohort of
CLL patients 2. To perform a molecular characterization of AID overexpressing tumors 3. To
establish the frequency of recurrent AID-induced mutations. Expected outcomes: The project will
help to establish the AID enzyme as a novel biomarker for treatment need in CLL patients, we are
convinced that our work will help to improve treatment prioritization and better clinical
management. Our work will also help to progress the understanding of leukemogenesis and tumor
progression and potentially identify additional biomarker candidates.

5 horas semanales



Integrante del Equipo

EnMarcha

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Equipo: OPPEZZO P, Navarrete M., Puelma J.

Palabras clave: AID CLL IgHV mutation status

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Avances en el desarrollo de una inmunoterapia innovadora (10/2023 - a la fecha)

Codigo: ART_X_2023_1_175672 Este proyecto tiene como objetivos los siguientes: Caracterizar la
interaccion fisica entre TMEM176 y ARD-017 mediante ensayos de fotoafinidad. Estudio in silico
mediante modelos computacionales de la conformacion estructural durante la interacciéon
TMEM176y compuestos inhibidores." Evaluar la eficacia terapéutica de los compuestos
novedosos inhibidores de TMEM176 en combinacion con Ibrutinib /Venetoclax, en modelo
murinos de Leucemia Linfoide Cronica."

10 horas semanales

Integrante del Equipo

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Equipo: MARIAVARELA, OPPEZZO P, MARCELO HILL , GIMENA DOS SANTOS

Palabras clave: CLL Torid Cancer

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Clinica / Hematologia /

(GURU-LLC_02)_ESTUDIO PROSPECTIVO OBSERVACIONAL DE LOS MARCADORES MOLECULARES
PRONOSTICOS Y DE RESISTENCIA EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA
TRATADOS EN EL MUNDO REAL (10/2020 - ala fecha)

Los perfiles moleculares de los pacientes con LLC cambian en el tiempo con aparicion de
mutaciones y otras anomalias moleculares y funcionales debidas a la dindmica intrinseca de la
enfermedad y también a la exposicion al tratamiento. Los tratamientos de Ultima generacién
(Ibrutinib, Venetoclax o Idelalisib) prolongan la sobrevida global y el tiempo a la progresion en un
numero elevado de pacientes pero con el tiempo en la mayoria de los casos se desarrolla
enfermedad progresiva e incurable. Con el objetivo de entender las bases de esta refractariedad al
tratamiento se plantean dos objetivos especificos. 1) Evaluar marcadores moleculares de
prondstico, progresion y resistencia tumoral en pacientes con LLC que reciben tratamiento por
primera vez en el mundo real. 2) Desarrollar un registro clinico/molecular de pacientes con LLC
tratados en las instituciones participantes.

5 horas semanales

Institut Pasteur de Montevideo / Hospital Maciel / Hospital de Clinicas , Laboratorio de
Investigacion en leucemia linfoide Crénica

Investigacion

Coordinador o Responsable

EnMarcha

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Financiacion:

Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: OPPEZZO P (Responsable), A.l LANDONI (Responsable), Dos Santos G., UriaR.,
GUILLERMO, C - Guillermo Esposito, MC - Guillermo, MC - Guillermo MC, Lassus M., DIAZ L,
OLIVER C, IRIGOIN MV, Sabrina Ranero Ferrari

Palabras clave: LLC tratamiento Resistencia farmacologica

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

S100A9 as a novel target in CLL. Linking inflammation, microenvironment and clinical evolution.
(08/2018 - ala fecha)

The project hypothesis is that sequential combination of selective SI00A? and Pi3K inhibitors will
increase therapeutic efficacy in CLL. We will demonstrate that in an inflammatory context,
overexpression of STO0A9 protein in progressive CLL patients promotes leukemic proliferation
and tumor immune suppression. ST00A? inhibitors could become an additional therapy tool to be
usedin CLL.

10 horas semanales



IPMon, Laboratorio de Investigacién en Leucemia Linfoide Crénica
Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Pregrado:1

Maestria/Magister:1

Financiacion:

Agencia Nacional de Investigacion e Innovacién, Uruguay, Apoyo financiero
GlaxoSmithKline, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: OPPEZZO P, EP

Palabras clave: CLL STO0A9 Tumor progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Targeting inflammasomes to control progressive chronic lymphocytic leukemia (06/2019 - a la fecha)

This proposal link two key axes normally involved in leukemia progression, inflammation and
proliferation. Both of them accounts in progressive CLLs at the germinal centers, place in which the
leukemic clone is continuously boosted to proliferation. We aim here to characterize TMEM176A
as a pharmacological target to modulate inflammasome activation in B-cell neoplasms. Specifically,
we aim to characterize the use of Boritinib, a pharmacological inhibitor of TMEM176A activity, to
directly kill CLL cells while, at the same time, trigger anti-tumoral immunity by re-activation of
CD8+ cells. This project aims at setting the ground for the clinical evaluation of an innovative
immunotherapeutic approach in CLL, using the combination of two different drugs such as Boritinib
and Ibrutinib.

5 horas semanales

IPMont, Laboratorio de Investigaciéon en Leucemia Linfoide Crénica

Investigacion

Coordinador o Responsable

En Marcha

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Financiacion:

Sancor Seguros- Cites, Argentina, Apoyo financiero

Equipo: OPPEZZO P

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Targeted Degradation of BTK Using a ROR1-Antibody Conjugate for Improved CLL Therapy (10/2024
-alafecha)

Cddigo: GSK_2226 En colaboracion con laempresa GSK, estamos evaluando una nueva
herramienta terapéutica.

20 horas semanales

Coordinador o Responsable

En Marcha

RRHH formados en el proyecto:

Especializacion: 1

Equipo: OPPEZZO P (Responsable), EP , VG

Palabras clave: CLL ROR1 Protac

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Biotecnologfa de la Salud / Biotecnologia relacionada con la Salud /
Hematologia

Implicancias de la expresion anémala de la enzima mutagénica AID en los procesos leucémicos:
Desarrollo de un modelo tumoral (06/2013 - 12/2022)

The development of a double transgenic mice model (TCL1/AID) emulating unmutated progressive
CLL patients that over-express the mutagenic enzyme AID, which is clearly linked with tumor
development in lymphoid neoplasms and specifically in CLL progression.

20 horas semanales

IPMont, Laboratorio de Leucemia Linfoide Cronica

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:



Especializacion: 1

Doctorado:1

Financiacion:

Agencia Nacional de Investigacion e Innovacién, Uruguay, Apoyo financiero

Fondo Nacional de Desarrollo Cientificoy Tecnolégico, Chile, Apoyo financiero

Equipo: MORANDE P, Puelma Jorge, Dos Santos Gimena, Navarrete M, Oppezzo P (Responsable)
Palabras clave: AID CLL Clonal evolution

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

(GURU-LLC_01) ESTUDIO PROSPECTIVO OBSERVACIONAL DE LA CALIDAD DE VIDA EN
PACIENTES CON LLC Y LM TRATADOS CON IBRUTINIB Y DE LOS MECANISMOS DE ACCION DE
IBRUTINIB SOBRE LAS POBLACIONES TUMORALES, QUIESCENTES Y PROLIFERANTES. (12/2019 -
12/2022)

Elibrutinib, un inhibidor de la tirosina kinasa de Bruton ha cambiado el tratamiento y el pronéstico
de pacientes con Leucemia linfocitica Crénica (LLC) y del Linfoma de Manto (LM) ya que produce
respuestas de muy larga duraciény, en el caso de la LLC prolonga la sobreviday la sobrevida libre
de enfermedad incluso en pacientes con perfil molecular asociado (hasta ahora) con muy mal
prondstico. A pesar de estos avances la enfermedad no se curay la evolucion presenta recaidas y
desarrollo de resistencia. Este estudio se plantea evaluar la calidad de vida de los pacientes
leucémicos o con Linfoma de Manto durante el tratamiento con ibrutinib en la practica
hematoldgicay los mecanismos moleculares de la accion de ibrutinib en las poblaciones leucémicas
quiescentes y proliferantes en pacientes con LLC.

10 horas semanales

Institut Pasteur de Montevideo y Hospital Maciel , Laboratorio de Investigacién en Leucemia
Linfoide Crénica

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Financiacion:

Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: MARQUEZ ME, Al LANDONI (Responsable), GUILLERMO, C - Guillermo Esposito, MC -
Guillermo, MC - Guillermo MC, PALACIOS F, Uria R., Lassus M.

Palabras clave: Chronic Lymphocytic Leukemia Ibrutinib

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Disefio y desarrollo de proteinas de unidn artificiales con potencial uso en la biomedicina (03/2016 -
01/2020)

In the present project, we propose the development of a novel protein scaffold for the generation of
binding proteins, derived from a thermostable protein that participates in cellular response
mechanisms. In order to validate our new scaffold, we will use our experience in chronic
lymphocytic leukemia (CLL). In this regard, we will select specific binders for three different targets:
the first directed to recognize a malignant B cell receptor and inhibit potential proliferation signals,
the second targeted for the recognition of a T cell marker (CD3), with the objective of use these
lymphocytes in the death of the tumor cell and finally, an endogluconase (CelD), for which we have
already isolated binders from a different scaffold in a previous work. The success of this project, will
lead to the validation of the proposed tool and also generate useful molecules for future projects
focused in the evaluation of alternative therapeutic strategies in the biomedical field.

10 horas semanales

[PMont , Unidad de Proteinas Recombinantes

Desarrollo

Integrante del Equipo

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Maestria/Magister:1

Financiacion:

Agencia Nacional de Investigacion e Innovacién, Uruguay, Apoyo financiero

Equipo: OPPEZZO P, CORREA, A

Palabras clave: CLL Therapeutic tools

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Hematologia



RED-IBEROAMERICANA DE LEUCEMIA LINFOIDE CRONICA: HACIA EL DESARROLLO DE NUEVOS
MARCADORES PRONOSTICOS (03/2012 - 03/2015)

La Leucemia Linfoide Crénica (LLC) es la leucemia més frecuente en la poblacién adulta occidental.
Esta enfermedad va desde estadios indolentes a agresivos y al presente sigue siendo incurable. El
perfil mutacional de genes VH de inmunoglobulinas, junto con la expresion del marcador Zap-70
constituyen los principales marcadores de progresiéon en la LLC. Sin embargo, ambos métodos
presentan desventajas a la hora de ser implementados en forma generalizada en el area hospitalaria
clinico/hematoldgica. Trabajos de nuestro grupo mostraron la sobreexpresion del ARN mensajero
de lalipoproteina lipasa (LPL) en las LLC de mal prondéstico, proponiendo a este gen como un
marcador alternativo de progresion (Oppezzo, Vasconcelos et al. 2005). Resultados adicionales de
nuestro laboratorio sugieren también que la proteina LPL tendria una expresion anémala en
pacientes progresores de LLC. Estos trabajos nos llevan a pensar que el desarrollo de un método
pronostico, involucrando la expresion de esta proteina, seria un marcador de gran utilidad y facil
implementacion en la rutina hospitalaria. Sin embargo, la realizacién exitosa de un método
prondstico con estas caracteristicas requiere dos escenarios claves: 1) Interaccion entre
laboratorios expertos en LLC con conocimientos en el drea inmunoldégicay en la produccion de
proteinas recombinantes capaces de generar la herramienta pronéstico, 2) colaboracién entre
laboratorios clinico/basicos capaces de comparar y evaluar el método desarrollado. La creacion de
una red coordinada entre ellos nos parece la mejor formar de llevar a cabo proyectos capaces de
demostrar la utilidad o no de herramientas de prondstico y/o diagnostico enla LLC.

15 horas semanales

IPMont, Laboratorio de Investigaciéon en Leucemia Linfoide Crénica

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

CYTED, Espana, Apoyo financiero

Equipo: LANDONE Al, ABREU C, MORENO P, PALACIOS F, GABUS R, DIGHIERO, G.
Palabras clave: CLL Networking

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Expresién de la Lipoproteina Lipasa en las células B de la Leucemia Linfoide Crénica (LLC): Hacia el
desarrollo de un nuevo marcador prondstico (03/2013 - 03/2015)

This project is focused on the development of new prognostic methods based on the differential
expression of LPL proteinin CLL B-cells.

20 horas semanales

IPMont, Laboratorio de Investigacién en Leucemia Linfoide Crénica
Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Doctorado:1

Equipo: PRIETO D.

Palabras clave: CLL LPL Tumor prognosis

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Genomic landscape of the methylation pattern and the microRNAs/mRNAs expression in progressive
patients with Chronic Lymphocytic Leukemia (03/2013 - 03/2014)

This project is focused on transcriptome and microRNAome characterization changes of CLL
patients during the disease evolution

10 horas semanales

IPMont , Laboratorio de Investigacién en Leucemia Linfoide Crénica
Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Especializacion: 1

Financiacion:

Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay, Apoyo financiero

Agencia Nacional de Investigacion e Innovacién, Uruguay, Beca
Equipo:



Palabras clave: CLL Tumor evolution
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Identificacion de los cofactores de AID implicados en el reconocimiento especifico (03/2009 - 03/2011
)

El linfocito B es un componente central en la generacion de una respuesta inmunoldgica
especializada. Para llegar a dicha respuesta es necesario la existencia de: La Recombinacion Génica,
La Hipermutacién Somatica (HS) y la Conmutacion Isotipica (Cl). Tanto laHS como la Cl comparten
un evento molecular comuin que es la presencia de mutaciones en regiones especificas de los genes
de inmunoglobulinas. En 1999 Honjo y col, describen a la Unica proteina indispensable en la
iniciacion de ambos procesos. Esta enzima, denominada AID (por activation induced cytidine
deaminase) es capaz de generar mutaciones puntuales por deaminacion de citidinas en el ADN
simple hebra de aquellos genes que se estan transcribiendo. Debido a esta accidon mutagénica la
sobreexpresion de AlD fue involucrada en la generacién de sindromes linfoproliferativos. En
particular, en Leucemia Linfoide Cronica, nuestro grupo describié la sobreexpresion de AID en
pacientes de mal pronostico, los cuales presentando un activo proceso de Cl eran incapaces de
efectuar la HS. Estos resultados nos llevaron a proponer la existencia de co-factores de AID
especificos y necesarios para ambos eventos. Nuestra hipdtesis de trabajo, postula que la accion
mutagénica de AID es rigurosamente controladay que la especificidad hacia los sitios blancos en el
ADN estarfa dada por dichos cofactores. Al presente, estas moléculas accesorias no han sido
identificadas. En el presente proyecto proponemos, identificar y caracterizar estos co-factores, con
el objetivo de profundizar en los procesos moleculares de la Cl, tratando de conocer como estas
moléculas controlan la accién oncogénica de AID.

20 horas semanales

Institut Pasteur de Montevideo, Proteinas Recombinantes

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Maestria/Magister:1

Equipo: ABREU C, PALACIOS F

Palabras clave: AID Hipermutacién Soméatica Cambio de Clase

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Maduracién de la afinidad
antigénica

Mecanismos responsables de la asociacion entre anemia hemolitica autoinmune y leucemia linfatica
crénica: papel de la proteina eritrocitaria banda 3 (09/2008 - 09/2010)

The mechanisms underlying the frequent association between chronic lymphocytic leukemia (CLL)
and autoimmune hemolytic anemia (AHA) are still unclear. We here show that CLL cells can
concentrate and take up the erythrocyte protein band 3 (B3), one of the most frequently targeted
antigens in AHA. Binding of biotin-conjugated B3 to CLL cells was markedly competed by its N-
terminal domain indicating that this is the portion of the native protein recognized by the leukemic
cells. In addition, this affinity was also observed for erythrocyte-derived vesicles as found
physiologically in blood and it is not related to other known interactions of B3 with cell surface
receptors. T-cell responsiveness to B3 was then examined using circulating CLL cells as antigen-
presenting cells. We found that although resting CLL cells were unable to induce T cell
proliferation, when lack of costimulation was overcome by CD40 engagement, B3-pulsed CLL cells
were capable of activating helper T cells in a HLA-DR-dependent fashion. Therefore our work
shows that CLL cells can specifically bind and capture B3 and present it to T cells when in an
activated state, an ability that could allow the neoplastic clone to trigger the autoaggressive process
against erythrocytes.

10 horas semanales

Instituto Pasteur de Montevideo, Proteinas Recombinantes

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Especializacion:2

Doctorado:1

Financiacion:

Institucidn del exterior, Apoyo financiero

Equipo: GAMBERALE R., PUNALES M., MORANDE P, ABREU C, GIORDANO M (Responsable)



Palabras clave: CLL AHAI
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Leucemia Linfoide Cronica

Characterisation of the proliferating pool in CLL. Is AID expression a marker of this subpopulation?
(01/2008 - 01/2010)

In previous works we studied the link between CSR and SHM and activation induced cytidine
deaminase (AID) expression in CLL B-cells. In contrast to normal circulating B-lymphocytes, which
only express AlD transcripts following CD40L stimulation, we first reported that some CLL cases
were found to constitutively express AID and to be able to carry out SHM in the pre-switch region.
Interestingly, all these cases corresponded to unmutated forms of CLL undergoing an active switch
recombination and displaying a poor prognosis. We could demonstrate that these patients were
exhibiting class switch recombination in a small fraction of B cells which were constitutively
expressing AID and were expressing the same clonal rearrangement. Our working hypothesis is
that this subset of CLL B-cells are a substantial part of the so-called proliferating pool, as a
consequence of a previous interaction with CD4+ T-cells expressing the CD40L and/or other
stromal cells, in the bone marrow and/or pseudo-follicles. We strongly believe that the study of this
so-called proliferating pool is a key issue in the understanding of CLL pathogenesis.

20 horas semanales

Institut Pasteur Montevideo , Unidad de Proteinas Recombinantes

Investigacion

Coordinador o Responsable

Concluido

RRHH formados en el proyecto:

Especializacion:2

Maestria/Magister:1

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo: PALACIOS F (Responsable), MORENO P, ABREU C, CORREA A

Palabras clave: Linfocito B Leucemia Linfoide CronicaMutacion Somatica

DIRECCION Y ADMINISTRACION

Chief Scientific Officer (Hematology-Oncology) from ARDAN-pharma (12/2019 - a la fecha)

Start-up incubated at IPMont., Research Laboratory on Chronic Limphocityc Leukemia
4 horas semanales

Director Biolégico Grupo Uruguayo de Leucemia Linfoide Crénica (GURU-LLC) (08/2018 - a lafecha)

GURU-LLC and IPMont, Laboratorio de Investigacion de Leucemia Linfoide Crénica
2 horas semanales

INVESTIGADOR PRINCIPAL DEL LABORATORIO DE LEUCEMIA LINFOIDE CRONICA (iLLC) (04/2013
-alafecha)

[PMont, Laboratorio de Leucemia Linfoide Crénica (iLLC)
60 horas semanales

RESPONSABLE DEL BIOBANCO DE LEUCEMIA LINFOIDE CRONICA (09/2021 - a la fecha)

Institut Pasteur de Montevideo, iLLC (IPMont) y GURU-LLC
4 horas semanales

Responsable de la Plataforma de Proteinas Recombinantes del IPMon (03/2007 - 02/2020)

IPMont, Unidad de Proteinas Recombinantes
20 horas semanales

DOCENCIA

CBCC6. Facultad de Medicina (06/2011 - 08/2015)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Inmunobiologia, 20 horas, Tedrico-Practico

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia /



CAPACITACION/ENTRENAMIENTOS DICTADOS

IPMont, Laboratorio de Investigacién en Leucemia Linfoide Crénica (10/2018 - 10/2018)

2do taller regional de Leucemia Linfoide Crénica para hematologos clinicos
20 horas semanales

Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Hematologia

IPMont, Laboratorio de Investigacion en Leucemia Linfoide Crénica (11/2017 - 11/2017)

ler Taller Regional de Leucemia Linfoide Crénica para hematélogos_ 2017
16 horas semanales

Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

SERVICIO TECNICO ESPECIALIZADO

Produccion de proteinas recombinantes (05/2007 - 02/2020)

institut Pasteur, Unidad de Proteinas Recombinantes

20 horas semanales

Areas de conocimiento:

Ingenieriay Tecnologfa / Otras Ingenierias y Tecnologias / Otras Ingenierias y Tecnologias /
Protefnas Recombinantes

GESTION ACADEMICA

Miembro del grupo de reflexién estratégica (GRE) del IPMont (05/2013 - 02/2020)

IPMont, Laboratorio de Investigacién en Leucemia Linfoide Cronica
Participacion en cogobierno 1 horas semanales

Miembro de la comision de Investigacion del IPMont (03/2013 - 09/2016)

IPMont, Laboratorio de Leucemia Linfoide Cronica
Participacidn en consejos y comisiones

Conformacion del Claustro de Investigadores (06/2007 - 06/2012)

Institut Pasteur de Montevideo, Proteinas Recombinantes

Participacion en consejos y comisiones

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Anticuerpos Recombinantes

SECTOR EDUCACION SUPERIOR/PUBLICO - PROGRAMA DE DESARROLLO DE LAS CIENCIAS
BASICAS - URUGUAY

Area Biologia (PEDECIBA)
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Otro (01/2007 - a la fecha)

Investigador grado 4 (PEDECIBA) 60 horas semanales
Todas las actividades (lineas de Investigacion, proyectos, docencia, etc) estan explicitadas en dentro
de los cargos correspondientes al item de actuacion profesional.

ACTIVIDADES
DOCENCIA

(03/2009 - 07/2009)

Grado
Invitado
Asignaturas:



Introduccion a la Biologia Molecular, 10 horas, Tedrico-Practico

(06/2009 - 07/2009)

Especializacion

Invitado

Asignaturas:

Profundizacién en Inmunologia, 20 horas, Tedrico-Practico
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia /

(11/2008 - 12/2008 )

Doctorado

Organizador/Coordinador

Asignaturas:

Produccion de proteinas Recombinantes en sistemas heterdlogos, 20 horas, Tedrico-Practico
Areas de conocimiento:

Ciencias Naturales y Exactas / Ciencias Bioldgicas / Bioguimica y Biologia Molecular /

(06/2008 - 07/2008 )

Especializacion

Invitado

Asignaturas:

Profundizacién en Inmunologia, 20 horas, Tedrico-Practico
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia /

(07/2000 - 08/2000)

Doctorado

Asignaturas:
Primer curso de Medicina Molecular: Amplificacion génica por (PCR) y sus aplicaciones en Biologia
Humana, 10 horas, Tedrico-Practico

SECTOR EDUCACION SUPERIOR/PUBLICO - UNIVERSIDAD DE LA REPUBLICA - URUGUAY

Facultad de Medicina
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (05/2011 - 05/2015)

Profesor adjunto 20 horas semanales
Escalafon: Docente

Grado: Grado 3

Cargo: Efectivo

Colaborador (08/2007 - 05/2011)

Colaborador del Depto. de Inmunobiologia. 2 horas semanales

EL CONSEJO DE LAFACULTAD DE MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD DE LA REPUBLICAEN
SESION ORDINARIA DE FECHA 15 DE AGOSTO DE 2007, ADOPTO LA SIGUIENTE
RESOLUCION: Ntimero Fecha 7 15/08/2007 13:30 Exp. N° 071600-007468-07) - Atento a lo
informado por la Comisién de Ensefianzay a lo establecido en la "Ordenanza sobre adjudicacion de
funciones de colaboracién honoraria de la Facultad de Medicina", designar al Dr. Pablo Oppezzo
como Colaborador Calificado del Depto. de Inmunobiologfa.

Escalafon: Docente

Grado: Grado 3

Cargo: Honorario

Funcionario/Empleado (01/1997 - 12/2000)

Asistente Grado 2 / Dedicacién total
Departamento de Bioguimica

ACTIVIDADES

12



LINEAS DE INVESTIGACION

Desarrollo del linfocito B tomando como modelo la Leucemia Linfoide Crénica (04/2011 - 04/2015)

20 horas semanales

Departamento de Inmunobiologia, Coordinador o Responsable

Equipo: PALACIOSF,ABREU C

Palabras clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Linfocito B

PROYECTOS DE INVESTIGACION Y DESARROLLO

Deteccién de la Enfermedad Minima Residual (EMR) en las patologias malignas del linfocito B mediante
el andlisis del rearreglo de los genes de Inmunoglobulinas (Igs) (11/1998 - 11/2000)

40 horas semanales
Departamento de Bioguimica
Integrante del Equipo

Concluido

Equipo: PITSCH, O. (Responsable)

Produccion y expression de anticuerpos quiméricos anti-Tn. Evaluacion en el modelo tumoral de cancer
de mama(02/1997 - 02/1998)

40 horas semanales

Departamento de Bioquimica, LOBBM
Coordinador o Responsable

Concluido

Equipo:

Desarrollo de un modelo de cancer de mama en ratas Fisher con NMU (Nitroso-Metyl-Urea).
Evaluacidn y caracterizacion del antigeno Tn (12/1996 - 12/1997)

40 horas semanales

Departamento de Bioguimica
Integrante del Equipo

Concluido

Equipo: OSINAGA, E. (Responsable)

Produccién, expresion y purificacion de la proteina recombinante anti-Tn scFv y su aplicacién en el
diagnéstico precoz de cdncer de mama (12/1995 - 12/1996)

40 horas semanales

Departamento de Biogimica, Laboratorio de Oncologia
Integrante del Equipo

Concluido

Equipo: OSINAGA, E. (Responsable)

DOCENCIA

Ciclo Basico Clinico Comunitario (08/2011-12/2011)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Inmunobiologia, 20 horas, Tedrico

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Pedeciba-Biologia (06/2009 - 07/2009 )

Especializacion
Invitado
Asignaturas:
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Profundizacién en Inmunologia, 20 horas, Tedrico-Practico
Areas de conocimiento:
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa /

PEDECIBA-Biologia (06/2008 - 07/2008 )

Especializacion

Invitado

Asignaturas:

Profundizacién en Inmunologia, 20 horas, Tedrico-Practico
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia /

Medicina (03/1997 - 09/2000)

Grado

Responsable

Asignaturas:

Biologia Celular - ESFUNO, 10 horas, Tedrico-Practico

Biologia Tisular, Hematologia e Inmunologia - ESFUNQO, 10 horas, Tedrico

SECTOR EXTRANJERO/INTERNACIONAL/OTROS - FRANCIA

Institut Pasteur de Paris
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (03/2005 - 02/2007)

Asistente de Investigacién 40 horas semanales / Dedicacion total
Enla Unidad de Bioquimica Estructural

Otro (03/2001 - 03/2005)

Estudiante de Doctorado 40 horas semanales / Dedicacion total
Enla Unidad de Inmunohematologia e Inmunopatologia.

ACTIVIDADES

PROYECTOS DE INVESTIGACION Y DESARROLLO

Expresion de la Activation-induced Cytidine Deaminase en la Leucémia Linfoide Crénicay su rol en los
procesos de Mutacion Somatica y Cambio de Clase (06/2003 - 06/2004 )

40 horas semanales

Unidad de Inmunohematologia e Inmunopatologia
Coordinador o Responsable

Concluido

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo:

Can AID function as an oncogene and constitute with its partners a target in the treatment of B-cell
malignancies? (03/2002 - 03/2003)

40 horas semanales

Unidad de Inmunohematologia e Inmonopatologia
Integrante del Equipo

Concluido

Financiacion:

Institucidn del exterior, Apoyo financiero

Equipo: DIGHIERO, G. (Responsable)

Diagnéstico molecular de la Leucémia Linfoide Crénica (LLC) a través del rearreglo de genes de
Inmunoglobulinas (03/2001 - 03/2002)
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40 horas semanales

Unidad de Inmunohematologia e Inmonopatologia
Integrante del Equipo

Concluido

Financiacion:

Institucién del exterior, Apoyo financiero

Equipo: DIGHIERO, G. (Responsable)

SECTOR EXTRANJERO/INTERNACIONAL/OTROS - ARGENTINA

Universidad Nacional de Misiones
VINCULOS CON LA INSTITUCION

Funcionario/Empleado (01/1991 - 12/1994)

Auxiliar Docente de Primera 40 horas semanales
Afectado a la Catedra de Citologia e Histologia, en la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicasy
Naturales

ACTIVIDADES
DOCENCIA

(03/1992-03/1994)
Grado

Asignaturas:
Docencia en la catedra de Citologia e Histologia de la Facultad de Ciencias Exactas, Quimicasy
Naturales, 10 horas, Practico

CARGA HORARIA

Carga horaria de docencia: Sin horas

Carga horaria de investigacion: 40 horas
Carga horaria de formaciéon RRHH: 18 horas
Carga horaria de extensién: Sin horas

Carga horaria de gestion: 2 horas

Produccion cientifica/tecnolégica

Elfoco principal de miinvestigacion es el estudio de los mecanismos involucrados en el origeny la
progresion de las neoplasias de células B. Los linfocitos B poseen la capacidad de editar su ADN
para diversificar su repertorio de inmunoglobulinas, un proceso estrictamente dependiente de la
enzima citidina desaminasa inducida por activacion (AID), responsable de inducir mutaciones en el
ADN de estas células. Si bien AID es esencial para generar respuestas inmunes eficaces, también
puede mutar genes no relacionados con inmunoglobulinas, contribuyendo asi a la transformacion
maligna.

Nuestro trabajo se ha centrado particularmente en el papel de la expresién aberrante de AID en la
leucemia linfocitica crénica (LLC). Fuimos los primeros en describir su expresion anémala en sangre
periférica de pacientes con LLC progresivay en demostrar que esta regulada por una variante de
empalme del factor de transcripcion Pax-5a. Asimismo, identificamos que la expresion de AID se
restringe a un pequeno subconjunto proliferativo de células tumorales (PFs) y caracterizamos los
mecanismos moleculares que sostienen este fenotipo proliferativo.

Key publications:

1. Oppezzo et al. "Chronic lymphocytic leukemia B cells expressing AlD display a dissociation
between class switch recombination and somatic hypermutation”, Blood 2003

2."Oppezzo et al. Different isoforms of BSAP regulate expression of AID in normal and chronic
lymphocytic leukemia B cells", Blood 2005

3. Palacios F, et al. "High expression of AID and active class switch recombination might account for
amore aggressive disease in unmutated CLL patients: link with an activated microenvironment in
CLL disease", Blood 2010.

4. "Palacios et al. "Activation of the PISK/AKT pathway by microRNA-22 results in CLL B-cell
proliferation", Leukemia 2015
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Posteriormente, analizamos exosomas derivados del plasma de pacientes con LLC progresivay
demostramos que un contexto inflamatorio enriquecido en la proteina S100A? activa la via de NF-?
B, uno de los principales reguladores de AID. Postulando ademas, en nuestro ultimo trabajo
publicado, que la proteina SI00A9 podria ser un nuevo blanco terapéuticoenla LLC.

Continuando en el campo de la terapia de esta leucemia evaluamos también el efecto de ibrutinib
sobre las fracciones proliferantes. En este trabajo demostramos que Ibrutinib (un inhibidor de BTK
usado en primera linea de tratamiento en LLC) tiene una accién directa principalmente en las
fracciones proliferantes leucémicas y en la expresion de la enzima AlD, explicando una de las causas
de su éxito terapéutico.

Key publications:

5. Prieto, Sotelo and Seija et al. "S100-A9 protein in exosomes from chronic lymphocytic leukemia
cells promotes NF-kB activity during disease progression", Blood 2017

6. Uriepero-Palma A, Marquez ME, Payque E, et al,, "Targeting S100A?-mediated inflammation: a
novel therapeutic approach for CLL". Blood Adv. 2025

7.Morande and Sivina, et al. "Ibrutinib therapy downregulates AID enzyme and proliferative
fractions in chronic lymphocytic leukemia", Blood 2019

Finalmente, desarrollamos también un modelo murino doble transgénico (TCL1/AID) que
reproduce la biologia de la LLC progresiva no mutada con sobreexpresiéon de AlD. Este modelo
demostré que la sobreexpresion de AID impulsa una enfermedad més agresivay genera una firma
mutacional asociada a la proliferacion leucémica. En conjunto, los resultados obtenidos durante la
Ultima década aportan evidencia sélida de que la actividad desregulada de AID en la LLC induce
mutaciones fuera del locus de inmunoglobulinas y acelera la evolucién tumoral.

Key publications:

8. Morande and Yan et al. "AID overexpression leads to aggressive murine CLL and non-Ig
mutations that mirror human neoplasms", Blood 2021

9. Pablo Oppezzo et al., "AlD in Chronic Lymphocytic Leukemia: Induction and Action during
Disease Progression”, Front. Oncol. 2021_ Review

Produccion bibliografica
ARTICULOS PUBLICADOS
ARBITRADOS

Targeting S100A9-mediated inflammation: a novel therapeutic approach for CLL (Completo, 2025)

ANGIMAR URIEPERO-PALMA , MARIA ELENA MARQUEZ , EUGENIA PAYQUE , MELANIE
MEDIAVILLA-VARELA , WAEL GAMAL , KAMIRA MAHARAJ , JOHN POWERS, JULIO CHAVEZ,
ERIKA EKSIOGLU , SANDRA SERNBO, FLORENCIA PALACIOS, JULIANA QUEROL-RIVAS,
CLAUDIA ORTEGA, RITAURIA, GIMENA DOS SANTOS, CAROLINA OLIVER, ANA INES
LANDONI , EVA SAHAKIAN , PABLO OPPEZZO, JAVIER PINILLA-IBARZ

Blood Advances, v.: 9 p.:5219 - 5233, 2025

Palabras clave: CLL ST00A9 TME
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Medio de divulgacién: Internet

E-ISSN: 24739537

DOI: 10.1182/bloodadvances.2025016061
https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2025016061

WEB OF SCIENCE™ ‘“;

TGF-B/SMAD Pathway Is Modulated by miR-26b-5p: Another Piece in the Puzzle of Chronic
Lymphocytic Leukemia Progression (Completo, 2022)

MARQUEZ ME, Sernbo S,, Payque E., UriaR., TOSAR, J.P., Queirol J., Berca, C., URIEPERO A,
Prieto D, Alvares-Saravia, Oliver Carolina, Irigoin V, GIMENA DOS SANTOS, Guillermo Cecilia,
AILANDONI, Navarrete M., PALACIOS F, OPPEZZO P

Cancers, v.: Mar 257,2022

Palabras clave: CLL-MicroRNAs-Progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Medio de divulgacién: Internet

Escrito por invitaciéon

E-ISSN: 20726694


https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2025016061
https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2025016061

WEB OF SCIENCE™

Somatic hypermutation profiles in stereotyped IGHV4-34 receptors from South American chronic
lymphocytic leukemia patients (Completo, 2022)

Stanganelli C, Torres D, Ortega C., MARQUEZ ME , Remedi V, Cabrera J., Mardaraz C, Krzywinski
A, Zanella L, Agriello E., Bezares R, Pavlovsky M, OPPEZZO P, Slavutsky I.

Annals of Hematology, v.: 28 2022

Palabras clave: CLL Stereotypes

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologfa / Hematologia

Medio de divulgacién: Internet

ISSN: 09395555

E-ISSN: 14320584

DOl:doi: 10.1007/s00277-021-04703-9

https://link.springer.com/journal/277
WEB OF SCIENCE™

PD-1/PD-L1 blockade abrogates a dysfunctional innate-adaptive immune axis in critical ?-coronavirus
disease (Completo, 2022)

MD, DO, GD,MB, PO,0OP,MS, MCC,MH
Science Advances, v.: 8 38,2022

Medio de divulgacién: Internet

E-ISSN: 23752548

DOI: DOI: 10.1126/sciadv.abné5

https://www.science.org/doi/10.1126/sciadv.abn6545
WEB OF SCIENCE™

AID in Chronic Lymphocytic Leukemia: Induction and Action During Disease Progression (Completo,
2021)

OPPEZZO P, Navarrete M., Chiorazzi N.

Frontiersin Oncology,v.: 112021

Palabras clave: AID CLL Somatic mutations off-target mutations

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia
Lugar de publicacion: Switzerland

Escrito por invitacion

E-ISSN: 2234943X

DQOI: 10.3389/fonc.2021.634383
http://dx.doi.org/10.3389/fonc.2021.634383

Docetaxel in chitosan-based nanocapsules conjugated with an anti-Tn antigen mouse/human chimeric
antibody as a promising targeting strategy of lung tumors (Completo, 2021)

ANALIA CASTRO, NORA BEROIS, ANTONIO MALANGA, ORTEGA, C, OTTO PRISTCH , PABLO
OPPEZZO , ALVARO W.MOMBRU , EDUARDO OSINAGA, HELENA PARDO

International Journal of Biological Macromolecules, v.: 182 p.:806 - 814, 2021

Lugar de publicacién: Netherlands

ISSN: 01418130

E-ISSN: 18790003

DOI: 10.1016/j.ijbiomac.2021.04.054

http://dx.doi.org/10.1016/j.ijbiomac.2021.04.054
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paises occidentales. Afecta principalmente a personas de edad avanzaday presenta un curso clinico



muy variable. Su desarrollo se origina por alteraciones gendémicas que afectan la apoptosis de las
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por ejemplo ibrutinib, y los inhibidores de BCL2, como venetoclax, que han mejorado la
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mundial y nacional generando una nueva herramienta terapéutica focalizada en aquellos pacientes
resistentes a las terapias actuales, beneficiando asf a los pacientes y al sistema econémico de salud
en los respectivos paises

Pais: Uruguay

Disponibilidad: Restricta

Institucion financiadora: CITES, ARDAN-Pharma, IPMont, ANII, CAP,

Patente o Registro:

Patente de invencion

No. 63/758,099, METHODS OF TREATING LEUKEMIA OR LYMPHOMA

Depdsito: 26/11/2025; Examen: ; Concesion:

Patente nacional: S|

Palabras clave: CLL Inflamasoma Terapia

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Oncologia
https://ardan-pharma.com/

Rol de inventor Mivinculacién cientifica con este producto radica en la utilizacion de este nuevo
farmaco para intentar controlar el inflamasoma en los pacientes con una enfermedad progresiva de
Leucemia Linfoide Crénica (LLC) . Nuestros resultados demuestran la sobreexpresiéon de
TMEM176a en pacientes progresores comparados con pacientes de curso indolente. Estos
resultados nos han llevado a postular que el desarrollo de compuestos inhibidores del canal ionico
TMEM176 pueda ser aplicada en LLC, patologia en la cual me especializo en el Instituto Pasteur de
Montevideo, dirigiendo un grupo de Investigacion en el estudio biolégico y traslacional de esta
neoplasia linfoide. Existen al presente trabajos presentados con estos compuestos caracterizando
los mecanismos moleculares y evaluando su rol en la terapia de LLC en congresos internacionales y
nacionales de LLC, asi como tambien una tesis de dotorado en curso. Los mismos se describen a
continuacion: 1) Rammauro F. and Uriepero A., 2109, "Pyroptosis as a drugable cell death pathway
in Chronic Lymphocytic Leukemia: The other side of inflammation" iwCLL, Edinburgh, Scotia. 2)
Dos Santos G. et al,, 2021 "Targeting inflammasomes to control progressive chronic lymphocytic
leukemia", iwCLL, Poster ID 1084424, iwCLL Virtual Congress Poland. 3) Dos Santos G. et al.,
2023, Rol del inflamasoma en la Leucemia Linfoide Crénica: en blusqueda de un nuevo blanco
terapéutico. Congreso uruguayo de Hematologia. Punta del Este. Uruguay 4) Tesis de Doctorado
Prolnbio, inicio La evaluacién de estos trabajos fueron en todos sus casos evaluados por colegas
expertos en el drea de estudio. Se provee de los links correspondientes 1) Leuk Lymphoma.
2020;61(sup1):1-274. doi: 10.1080/10428194.2020.1732667.2019 iwCLL ABSTRACTS-PMID:
32436402 DOI: 10.1080/10428194.2020.1732667 2) https://www.vjhemonc.com/event/iwcll-
2021/ 3) https://lablibra.com/xvii-congreso-de-la-sociedad-de-hematologia-del-uruguay/ 4) Tesis
de Doctorado PROInbio. Estudiante: Gimena Dos Santos. Inicio 2019. Titulo: Rol del inflamosoma
en la Leucemia Linfoide Crénica. En estado de escritura

lonic channel modulation as a method for treating tumors through inflammasome activation (2020)

Prototipo, Farmacos y similares
OPPEZZO P, Hill, MARIAVARELA
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Problema a resolver: La manipulacién del sistema inmunitario para activar respuestas antitumorales
ha revolucionado el enfoque terapéutico del cancer. En particular, el bloqueo de puntos de control
inmunitario ha logrado resultados clinicos sobresalientes dentro de la inmunoterapia Actualmente
se emplean dos estrategias inmunoterapéuticas en la clinica: una dirigida a la proteina 4 asociada a
linfocitos T citotdxicos (CTLA-4) y la otra al eje de muerte celular programada 1 (PD-1)/ligando de
PD-1 (PD-L1). Lamentablemente, una gran mayoria de los pacientes tratados con estos farmacos
experimenta resistencia al tratamiento. Por lo tanto, |a identificacién, caracterizaciény
manipulacién de nuevas moléculas capaces de promover respuestas inmunes antitumorales son
necesarias para superar esta resistencia. En este contexto, los canales iénicos han surgido
recientemente como nuevos puntos de control en los linfocitos T especificos de tumores. La
presente invencion tiene como objetivo modular un nuevo blanco del sistema inmunitario mediante
mecanismos idnicos, resultando en una mejora de los efectos antitumorales. Conocimiento original:
Nuestra invencion representa el uso novedoso de ocho compuestos que demostraron ser eficaces
en lainhibicion de la actividad de Tmem176ay 176b, dos proteina parélogas que genera un canal
iénico involucrada enla respuesta inmunitaria. Nuestra investigacion ha demostrado que potenciar
la activacion del inflamasoma mediante enfoques farmacolégicos refuerza las respuestas
antitumorales de linfocitos T CD8+, generando un control adicional de inmunoterapia contra el
cancer basada en el bloqueo de puntos de control inmunitario. Aporte comparativo Actualmente, se
esta realizando un enorme esfuerzo por parte de laboratorios y companias farmacéuticas para
identificar nuevos puntos de control en los actores de la inmunidad adaptativa. En contraste,
nosotros seguimos un enfoque completamente diferente. Este portafolio presenta compuestos que
liberan los frenos de la inflamacion, el proceso inicial que desencadenay regula la activacion de los
linfocitos T. Por lo tanto, nuestros compuestos tienen el potencial de resolver la baja tasa de
respuesta clinica a la inmunoterapia. Contribucion e impacto: Nuestra invencién podria aumentar el
numero de pacientes con cancer que se benefician de los bloqueadores de puntos de control
inmunitario, generando una opcién adicional para los pacientes refractarios a los tratamientos
estadndares.

Pais: Uruguay

Disponibilidad: Restricta

Institucién financiadora: CYTES

Patente o Registro:

Patente de invencion

USPTO, 62839693, lonic channel modulation as a method for treating tumors through
inflammasome activation

Depdsito: 28/04/2020; Examen: 28/10/2021; Concesion:

Patente nacional: NO

Palabras clave: LLC TORID Inflammasome

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Oncologia

Medio de divulgacién: Internet

https://ardan-pharma.com/

Rol de inventor Mivinculacién cientifica con este producto radica en la utilizacion de esta
estrategia novedosa con el objetivo final de que pueda ser aplicada en la Leucemia Linfoide Crénica
(LLC), patologia en la cual me especializo en el Instituto Pasteur de Montevideo, dirigiendo un grupo
de Investigacion en el estudio bioldgico y traslacional de esta neoplasia linfoide. Existen al presente
trabajos presentados con estos compuestos caracterizando los mecanismos moleculares 'y
evaluando surol en la terapia de LLC en congresos internacionales y nacionales de LLC, descritos a
continuacion: 1) Rammauro F. and Uriepero A., 2109, "Pyroptosis as a drugable cell death pathway
in Chronic Lymphocytic Leukemia: The other side of inflammation" iwCLL, Edinburgh, Scotia. 2)
Dos Santos G. et al,, 2021 "Targeting inflammasomes to control progressive chronic lymphocytic
leukemia", iwCLL, Poster ID 1084424, iwCLL Virtual Congress Poland. 3) Dos Santos G. et al.,
2023, Rol del inflamasoma en la Leucemia Linfoide Crénica: en blusqueda de un nuevo blanco
terapéutico. Congreso uruguayo de Hematologia. Punta del Este. Uruguay La evaluacion de estos
trabajos fueron en todos sus casos evaluados por colegas expertos en el drea de estudio. Se provee
de los links correspondientes 1) Leuk Lymphoma. 2020;61(sup1):1-274. doi:
10.1080/10428194.2020.1732667. 2019 iwCLL ABSTRACTS-PMID: 32436402 DOI:
10.1080/10428194.2020.1732667 2) https://www.vihemonc.com/event/iwcll-2021/ 3)
https://lablibra.com/xvii-congreso-de-la-sociedad-de-hematologia-del-uruguay/

PROCESOS

A chimeric monoclonal antibody specific for the Tn antigen recognizesspecifically human epithelial
tumors and inhibits their growth in a mouse xenograft model (AcMC 83D4) (2006)

Técnica Terapéutica
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AMIGORENA, S., OSINAGA, E., OPPEZZO P, PITSCH, O., HUBERT-HADDAD, SASTRE, X.,
PEREZ, MOUTEL

Anticuerpo quimérico utilizado en la terapia tumoral.

Pais: Francia

Disponibilidad: Restricta

Institucién financiadora: Facultad de Medicina, UdelaR - Uruguay e Institut Curie, Paris - Francia
Patente o Registro:

Patente de invencion

07290881.7, Chimeric mAb anti-Tn

Depdsito: 12/07/2007; Examen: ; Concesién:

Patente nacional: S|

Palabras clave: Anticuerpos Recombinantes

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Biotecnologia de la Salud / Biotecnologia relacionada con la Salud /
Inmunologia

Medio de divulgacién: Papel

Method of diagnosis/prognosis of human Chronic Lymphocityc Leukemia comprising the profiling of
LPL/ADAM genes (2004)

Técnica Analitica

OPPEZZO P,DUMAS, G., DIGHIERO, G., DAVIF,VASCONCELOS, Y., SETTEGRANA C
Solicitud de patente depositada en los Estados Unidos N° US 10/982908 y en Canada N° CA
2483284. Fecha 08/2004. Instituto Pasteur. Responsables cientificos: Oppezzo P, Dumas G,
Dighiero G, Davi F, Vasconcelos Y, Settegrana C.

Pais: Estados Unidos

Patente o Registro:

Patente de invencion

US 10/982908, LPL/ADAM in Chronic Lymphocityc Leukemia
Deposito: 15/08/2004; Examen: ; Concesion:

Patente nacional: NO

Patente de invencion

CA 2483284, LPL/ADAM in Chronic Lymphocityc Leukemia

Deposito: 15/08/2004; Examen: ; Concesion:

Patente nacional: NO

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Biotecnologia de la Salud / Biotecnologia relacionada con la Salud /
Biologia Molecular

OTRAS PRODUCCIONES
ORGANIZACION DE EVENTOS

6to Encuentro LatinoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (6th-LAG-CLL) (2025)

OPPEZZO P, DIGHIERO, G., Gabus R, PALACIOS F, Carolina Oliver Boga, IRIGOIN MV,
Pavlosky M., Cugliari S, Gamberale R., Chiattone S., Bezares F

Congreso

Sub Tipo: Organizacién

Lugar: Argentina,Mendoza

Idioma: Inglés

Web: https://www.lag-cll.org/

Evento itinerante: Sl

Institucion Promotora/Financiadora: Sociedad Argentina de Hematologia (SAH)

Palabras clave: CLL Clinical and Biological upgrade on CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Clinica / Hematologia / Leucemia Linfoide Cronica
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Informacion adicional: Congreso internacional que esta siendo organizado por el Grupo
LatinoAmericano de Leucemia Linfoide Croénica (LAG-CLL). Tendra lugar en Abril de 2026

5to Encuentro LatinoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (5th-LAG-CLL) (2024)
OPPEZZO P, Gabus R, Al LANDONI, PALACIOS F, Pavlosky, M., Gamberale, R., Chiattone S.,
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https://www.lag-cll.org/

Arrays, C., Bezares, F.

Congreso

Sub Tipo: Organizacion

Lugar: Uruguay ,Punta del Este

Idioma: Inglés

Web: https://lag-cll2024.0pc.uy/en/programa/extendido/convention-exhibition-center

Evento itinerante: SI

Institucién Promotora/Financiadora: Abbvie, Astrazeneca, Janssen, Sociedad Hematoldgica de
Uruguay (SHU), de Argentina (SHA), de Brasil (SHB) y de Chile (SHC)

Palabras clave: CLL LatinAmerican CLL groupClinical and Biological upgrade

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Clinica / Hematologfa / Leucemia Linfoide Cronica
Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Informacion adicional: Congreso internacional organizado en el marco del Grupo LatinoAmericano
de Leucemia Linfoide Cronica (LAG-CLL) - Vicepresidente del Congreso y Miembro del Comité
Cientifico Organizador. Co-chair y revisor de la Sesion de Resimenes y conferencista en la sesion:
Ongoing CLL Biology Research in the Region

4to Encuentro LatinoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (4th-LAG-CLL) (2022)

DIGHIERO, G., OPPEZZO P, Gabus R, Chiattone, S., Gamberale, R., Arrays, S., Bezares, F.,
Giordano, M.

Congreso

Sub Tipo: Organizacion

Lugar: Brasil ,Virtual, San Pablo

Idioma: Inglés

Web: https://abhheventos.com.br/lag-cll2022/

Evento itinerante: Sl

Institucién Promotora/Financiadora: Asociacion Brasilera de Hematologia y Hemoterapia (ABHH)
and International Workshop on CLL (iwCLL). Janssen, Roche, SHA, SHU

Palabras clave: CLL Tumor Microenvironment Clinical upgrade LatinoAmerican CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Informacion adicional: Congreso internacional organizado en el marco del Grupo LatinoAmericano
de Leucemia Linfoide Croénica (LAG-CLL) Miembro del comité cientifico organizador y Co-chair de
la sesion "CLL therapy and tumor and tumor microenvironment"

3er Encuentro IberoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (3rd-IBAM-CLL) (2018)

OPPEZZO P, DIGHIERO, G., Gabus R, Bezares R., Gamberale R., Giordano M., Dupont J
Congreso

Sub Tipo: Organizacién

Lugar: Argentina Argentina Buenos Aires

Idioma: Inglés

Medio divulgacion: Internet

Duracion: 1 semanas

Evento itinerante: SI

Institucién Promotora/Financiadora: Janssen, Roche, Gilead, SHA, SHU, SHB

Palabras clave: CLL Ibero-American

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia
Informacion adicional: Miembro del Comité cientifico organizador Conferencista invitado

2do Encuentro IberoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (2nd-IBAM-CLL) (2016)

DIGHIERO, G., OPPEZZO P, Gabus R, Bezares Raymundo, Gamberale R, Giordano M., Chiattone
S

Congreso

Sub Tipo: Organizacion

Lugar: Brasil ,Brasil San Pablo

Idioma: Inglés

Medio divulgacion: Internet

Duracién: 1 semanas

Evento itinerante: SI

Institucién Promotora/Financiadora: Janssen, Roche, SHB, SHA, SHU,

1er Encuentro IberoAmericano de Leucemia Linfoide Crénica (1st-IBAM-CLL) (2013)


https://lag-cll2024.opc.uy/en/programa/extendido/convention-exhibition-center
https://abhheventos.com.br/lag-cll2022/

OPPEZZO P, DIGHIERO, G., Gabus R

Congreso

Sub Tipo: Organizacion

Lugar: Uruguay ,Punta del Este Punta del Este

Idioma: Inglés

Medio divulgacion: Internet

Duracion: 1 semanas

Evento itinerante: SI

Institucién Promotora/Financiadora: Roche, Janssen, Gilead, CYTED.
Palabras clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologfa / Hematologia

Evaluaciones
EVALUACION DE PROYECTOS
COMITE EVALUACION DE PROYECTOS

CTA Ciencias Médicas _ FCE_2023 (2023 /2023)

Sector Gobierno/Publico / Agencia Nacional de Investigacion e Innovacién / Agencia Nacional de
Investigacion e Innovacién, Uruguay
Cantidad: De 5220

CTA - Fondo Maria Viias (2021 / 2021)

Sector Gobierno/Publico / Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion / Agencia Nacional de
Investigacion e Innovacion, Uruguay
Cantidad: De 5220

Agencia Nacional de Promocién Cientifica y Tecnolégica (2010 /2013)

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Agencia Nacional de Promociones Cientificasy
Tecnologicas , Argentina

Cantidad: De 5a 20

Agencia Nacional de Promocion Cientificay Tecnoldgica

Proyectos concursables para la generacion de Plataformas Tecnoldgicas para la producciéon de
Proteinas Recombinantes y Vacunas Monto por proyecto 3.000.000 USD

AIRC - Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro (2008 / 2009)

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro, Italia
Cantidad: Menos de 5

EVALUACION INDEPENDIENTE DE PROYECTOS

Fondo Maria Viias 2020 (FMV) (2020 / 2021 )

Uruguay
Cantidad: Menos de 5

Comisién de Ciencias Bioldgicas de Células y Moléculas para la evaluacién de proyectos PICT Tipo A. (
2019)

Argentina
Cantidad: Menos de 5

Fondo Maria Vifas convocatoria 2019 (2019 / 2020)

Uruguay
Cantidad: Menos de 5

Agencia Nacional de Promocion Cientifica y Tecnolégica (ANPCyT) - Convocatoria PICT 2017 (2018)

Argentina
Cantidad: Menos de 5
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Fondo para la Investigacién Cientifica y Tecnolégica (FONCYT) - Categoria B ? Jévenes Investigadores (
2017)

Argentina
Cantidad: Menos de 5

Agencia Nacional de Promocién Cientificay Tecnolégica (2010 /2013)

Argentina

Agencia Nacional de Promocion Cientificay Tecnoldgica

Cantidad: De 5220

Proyectos concursables para la generacién de Plataformas Tecnoldgicas para la producciéon de
Proteinas Recombinantes y Vacunas Monto por proyecto 3.000.000 USD

ANII (Fondo Maria Vinas) (2009 )

Uruguay
ANII (Fondo Maria Vinas)
Cantidad: De 5a 20

International Union Against Cancer (UICC) (2008 / 2010)

Suiza
International Union Against Cancer (UICC)
Cantidad: Menos de 5

AIRC - Italian Association for Cancer Research (2006 / 2009)

Italia

AIRC - Italian Association for Cancer Research

Cantidad: Menos de 5

Proyectos cientificos en el drea de tumores hematoldgicos

EVALUACION DE PUBLICACIONES
COMITE EDITORIAL

Chronic Lymphocytic Leukemia (2011 /2012)

Tipo de publicacion: Libros

Editorial: INTECH

Cantidad: Menos de 5

Editor del libro Chronic Lymphocytic Leukemia publicado por InTech - Open Access Publisher

REVISIONES

Frontiers Oncology (2025 )

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Molecular Cancer Research (AACR) (2022 /2025)

Tipo de publicacién: Revista
Cantidad: Menos de 5

Nature Communications (2018)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Oncotarget (2015)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Plos One (2014)
Tipo de publicacion: Revista

Cantidad: Menos de 5

Cancer Research (2012)



Tipo de publicacién: Revista
Cantidad: Menos de 5

American Journal Hematology (2012)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Biotechnology Journal (2012 /2017)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

Haematologica(2011/2025)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Menos de 5

International Journal of Hematology (2008 )

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: De 5220

Blood (2007 /2025)

Tipo de publicacién: Revista
Cantidad: Mas de 20

Leukemia (2005 /2025)

Tipo de publicacion: Revista
Cantidad: Mas de 20

EVALUACION DE EVENTOS Y CONGRESOS

6th LAG-CLL (2025 /2025)

Comité programa congreso
Argentina
Arbitrado

Congreso en preparacion ver https://www.lag-cll.org/

5th LAG-CLL (2024 /2024 )

Comité programa congreso
Uruguay
Arbitrado

Abbvie, Aztraceneca
https://www.lag-cll2024.com/

29th European Hematology Association Congress (2023 /2024 )

Revisiones
Espana

Dear abstract reviewer team, Thanks very much for accepting to act as reviewer for the abstracts
submitted for this years EHA conference on CLL Biology & Translational Research. To discuss the
outcome of our reviewing process and to decide on poster and oral presentations for the congress, |
would like to invite you for an online meeting in the time between 19th and 26th of March. Please
fillin the doodle to find a suitable time slot for that.
https://doodle.com/meeting/participate/id/ergDOyEa Thanks again! | am looking forward to seeing
you all online soon. Thanks and best, Martina PD Dr. Martina Seiffert Group leader Immune
Modulation in Cancer German Cancer Research Center (DKFZ) 69120 Heidelberg Germany

3rd IberoAmerican CLL meeting (3rd IBAM-CLL) (2017 /2018)

Comité programa congreso
Argentina
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Roche, Abbvie, Gilead, SHA, SHU,
http://www.sah.org.ar/revista/numeros/vol22/ne/04-Autoridades_vol_22_NE_3_IBAM-CLL-
2018.pdf

International Workshop on Chronic Lymphocytic Leukemia (XVII iwCLL 2017) (2016 /2017)

Comité programa congreso
Estados Unidos
Arbitrado

iwCLL
Miembro internacional del comité evaluador del "Young Investigator meeting" in the iwCLL-2017
https://www.vjhemonc.com/video/cpz8oj0mékk-promising-future-leaders-in-cll-research/

2nd IberoAmerican CLL meeting (2nd IBAM-CLL) (2016)

Comité programa congreso
Brasil
Arbitrado

Participante en el Comite cientifico y organizador del encuentro

First IberoAmerican CLL meeting (1st IBAM-CLL)(2013)

Comité programa congreso
Uruguay

Participante en el Comite cientifico y organizador del encuentro

Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (2009 )

Uruguay

Coordinador de la Mesa de Inmunologia y seleccion de posters
EVALUACION DE PREMIOS

Medalla Catovsky/Dighiero (2022 / 2023)

Comité de asignacion de premios y concursos
Uruguay

Cantidad: Menos de 5

EVALUACION DE CONVOCATORIAS CONCURSABLES

Llamado para concurso de Grado 2 de Inmunobiologia. Facultado de Medicina (2014 )
Comité evaluador

Uruguay

Cantidad: Menos de 5

Llamado a Investigador adjunto para el Laboratorio de Investigacion en Leucemia Linfoide Crénica del
Instituto Pasteur de Montevideo (2013)

Comité evaluador

Uruguay

Cantidad: Menos de 5

Llamado a Investigador adjunto para el Laboratorio de Produccion de Proteinas Recombinantes del
Instituto Pasteur de Montevideo (2007 )

Comité evaluador
Uruguay
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Cantidad: Menos de 5
Institut Pasteur de Montevideo

JURADO DE TESIS

Tesis de grado (2010 /2025)

Jurado de mesa de evaluacién de tesis

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Nivel de formacion: Grado

Tesis de Doctorado (2010 / 2025)

Jurado de mesa de evaluacién de tesis

Sector Educacion Superior/Publico / Programa de Desarrollo de las Ciencias Bésicas / Area Biologfa
(PEDECIBA), Uruguay

Nivel de formacion: Doctorado

Tesis de Maestria (2008 / 2025)

Jurado de mesa de evaluacién de tesis

Sector Educacién Superior/Publico / Programa de Desarrollo de las Ciencias Bésicas / Area Biologia
(PEDECIBA), Uruguay

Nivel de formacién: Maestria

Formacion de RRHH

TUTORIAS CONCLUIDAS
POSGRADO

Implicancias de la expresion de la proteina SI00A9 en la progresion de la Leucemia Linfoide Crénica
(2021 - 2025)

Tesis de maestria

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: Maestria en Ciencias Biolégicas PEDECIBA, sub drea Biologia Celular y Molecular
Tipo de orientacion: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Eugenia Payque

Pais: Uruguay

Palabras Clave: ST00A9 / EMMPRIN / LLC

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / LLC

Tecnologias de Secuenciacion de 3ra Generacion (Nanoporeseq) en la Caracterizacion de Mutaciones
de Relevancia Clinica (2019 - 2024)

Tesis de doctorado

Sector Extranjero/Internacional/Otros / Doctorado en Ciencias, mencién en Biologia Molecular.
Universidad de Magallanes / Biologia molecular , Chile

Programa: Doctorado en Ciencias. Mencion Biologia Molecular

Tipo de orientacién: Cotutor (OPPEZZO P, Navarrete M.)

Nombre del orientado: Jorge Mario Gonzalez Puelma

Pais: Chile

Palabras Clave: LLC AID Conmutacion isotipica Genes IgVH

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Caracterizacion de la expresion y funcién de la proteina PRMT5 en la Leucemia Linfoide Croénica.
Posibles implicancias terapéuticas.

Tesis de maestria

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal
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Nombre del orientado: Noé Seija

Pais: Uruguay

Palabras Clave: LLC PRMT5 Tumor progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

CARACTERIZACION DE DIFERENTES MARCADORES MOLECULARES DEL MICROAMBIENTE
TUMORAL ASOCIADOS A LA PROGRESION DE LA LEUCEMIA LINFOIDE CRONICA

Tesis de doctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Daniel Prieto

Pais: Uruguay

Palabras Clave: CLL LPL Tumor progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Implicancias de la expresion anémala de la enzima mutagénica AID en la Leucemia Linfoide Crénica

Tesis de maestria

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Medicina, Uruguay
Programa: PROINBIO

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Angimar Uriepero

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID CLL Evolucion clonal

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

HACIA LA BUSQUEDA DE BLANCOS TERAPEUTICOS EN UNA POBLACION PROLIFERANTE DEL
CLON TUMORAL DE LA LEUCEMIA LINFOIDE CRONICA

Tesis de doctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA

Tipo de orientacion: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Cecilia Abreu

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Leucemia Linfoide Cronica Anticuerpos Monoclonlaes Terapia Tumoral

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Biotecnologia de la Salud / Biotecnologia relacionada con la Salud /
Inmunologia

DISENO E IMPLEMENTACION DE NUEVAS HERRAMIENTAS PARA LA SOLUBILIZACION Y
CRISTALOGENESIS DE PROTEINAS

Tesis de doctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA

Tipo de orientacién: Cotutor en pie de igualdad

Nombre del orientado: Agustin Correa

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Proteinas Recombinantes Solubilizacién y Cristalizacion de proteinas

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Biotecnologia de la Salud / Biotecnologia relacionada con la Salud /
Produccion de Proteinas Recombinantes y Cristalizacion

Construccién y expresion de un diabody dirigido contra el antigeno asociado a tumor Tn

Tesis de maestria

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA
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Tipo de orientacién: Cotutor en pie de igualdad

Nombre del orientado: Claudia Schvartzman

Pais: Uruguay

Palabras Clave: RECOMBINANT ANTIBODIES Tn antigen

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Anticuerpos Recombinantes

CARACTERIZACION DE UNA SUB POBLACION DE LINFOCITOS B CON ALTA EXPRESION DE LA
ENZIMA AID ASOCIADA A UN MAL PRONOSTICO EN PACIENTES CON LEUCEMIA LINFOIDE
CRONICA

Tesis de doctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA

Nombre del orientado: Florencia Palacios

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID LLC Leucémia

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Leucemia Linfoide Cronica

ANALISIS DE DIFERENTES FACTORES DE TRANSCRIPCION IMPLICADOS EN EL DESARROLLO DEL
LINFOCITO B EN LA ENFERMEDAD DE INMUNODEFICIENCIA COMUN VARIABLE (IDCV)

Tesis de maestria

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Medicina, Uruguay
Tipo de orientacién: Cotutor en pie de igualdad

Nombre del orientado: Virginia Patinio

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID Linfocito B CVID Inmunodeficiencia

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Inmunodeficiencias

Tutor Unico en el rea basica

Analisis Estructural de los dominios constantes CH1 de una inmunoglobulina en su interaccion con el
antigeno

Tesis de maestria

Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias , Uruguay
Programa: Maestria en Ciencias Biologicas (UDELAR-PEDECIBA)

Nombre del orientado: Agustin CORREA

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Mutacién Somatica Maduracion de la afinidad

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Linfocito B

GRADO

Evaluacion del efecto de las mutaciones generadas por la enzima AID en regiones génicas 3UTR en
pacientes con Leucemia Linfoide Crénica (2020 - 2021)

Tesis/Monografia de grado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: Biologio Molecular

Tipo de orientacion: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Maria Amparo Rico

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID CLL off-target mutations3'UTRs

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

Expresion del marcador pronédstico LPL en la Leucemia Linfoide Cronica

Tesis/Monografia de grado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: Tesis Finalizacion de Grado en IPmont
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Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Noé Seija

Pais: Uruguay

Palabras Clave: CLL LPL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Puesta a punto de metodologias de Biologia Molecular y Celular para la caracterizaciéon de un modelo
transgénico murino de Leucemia Linfoide Crénica

Tesis/Monografia de grado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: Tesis Finalizacion de Grado en IPmont

Nombre del orientado: Matilde Nin

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Transgenic model mouse in CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Analisis de la expresion de distintos factores de transcripcion en las células B con el rearreglo Vh4-34:

Implicancias en la Anemia Hemolitica Autoinmune

Tesis/Monografia de grado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: Tesis Finalizacion de Grado en IPmont

Nombre del orientado: Martin Pufales

Pais: Uruguay

Palabras Clave: Linfocito B Factores de Transcripcion

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Linfocito B

OTRAS

S100A9 as a novel target in CLL. Linking inflammation, microenvironment and clinical evolution

Orientacién de posdoctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Nombre del orientado: Francine Potrich

Pais: Uruguay

Palabras Clave: ST00A9 CLL inflamation Cancer

"The microRNAome of Chronic Lymphocytic Leukemia: deciphering miRNA networks during disease
evolution"

Orientacion de posdoctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Sandra Sernbo

Pais: Uruguay

Palabras Clave: CLL microARNSs cancer progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Implicancias de la expresion anémala de la enzima mutagénica AID en los procesos leucémicos:
Desarrollo de un modelo tumoral.

Orientacion de posdoctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Pablo Morande

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID Transgenic mice models CLL

Areas de conocimiento:
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Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Implicancias de la expresion anémala de la enzima mutagénica AID en los procesos leucémicos:
Desarrollo de un modelo tumoral.

Orientacion de posdoctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Pablo Morande

Pais: Uruguay

Palabras Clave: AID Transgenic mice models CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Rastreo Gendémico del patron de metilacién y expresion de microRNAs/mRNAs en pacientes
progresores con Leucemia Linfoide Croénica.

Orientacion de posdoctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Natalia Sotelo

Pais: Uruguay

Palabras Clave: CLL exosomas inflamacion

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

TUTORIAS EN MARCHA

POSGRADO

Caracterizacion de nuevos mecanismos moleculares en la progresion temprana de la Leucemia Linfoide
Crénica(2024)

Tesis de doctorado

Sector Gobierno/Publico / Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion / Agencia Nacional de
Investigacion e Innovacién/ Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PEDECIBA

Tipo de orientacion: Cotutor en pie de igualdad (OPPEZZO P, FestariF)

Nombre del orientado: Santiago Antonio Rodriguez Zraquia

Pais/Idioma: Uruguay,

Palabras Clave: CLL AID T-cells

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Caracterizacion funcional demutaciones con potencialoncogénico inducidas por la enzimaAID durante
la progresion leucémica (2021)

Tesis de maestria

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnoldgicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Programa: PROINBIO

Tipo de orientacién: Cotutor

Nombre del orientado: Jorge Souto

Pais/ldioma: Uruguay,

Palabras Clave: AID LLC Mutaciones Leucemia

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Rol del inflamosoma en la Leucemia Linfoide Crénica (2020)

Tesis de doctorado

Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-Tecnolégicas / Institut
Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo, Uruguay

Tipo de orientacién: Tutor Unico o principal

Nombre del orientado: Gimena Dos Santos

Medio de divulgacion: Internet
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Pais/Idioma: Uruguay, Espafiol

Palabras Clave: CLL Tratamientoinflamacion

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Otros datos relevantes
PREMIOS, HONORES Y TITULOS

The IBAM-CLL Catovsky-Dighiero Medal (2018)

(Internacional)
IBAM-CLL
Medal for oustanding contribution to CLL research in the region

Member of the Young Investigator Committee on CLL (2017)

(Internacional)
iwCLL
Special committee designated to select the better works on CLL performed by young investigators

Member of the European Academy for Tumor Immunology (2016)

(Internacional)

European Academy for Tumor Immunology (EATI)

Considering your interest in the field of cancer immunology, we have the pleasure to invite you to
join the European Academy for Tumor Immunology (EATI).

PREMIO CLAUDE BERNARD "Contribution of the tumor-associated Tn antigen to the "in vivo"
studies" (1999)

(Nacional)
Asociacion Médica Franco-Uruguaya.

PRESENTACIONES EN EVENTOS

Jornadas hematologicas en el Hospital de Clinicas (2025)

Encuentro

Caracterizaciéon del microambiente tumoral en la progresion de la LLC

Uruguay

Tipo de participaciéon: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Nombre de la institucion promotora: Hospital de Clinicas, Catedra de Hematologia
Alcance geografico: Regional Palabras Clave: CLL

IV Curso POMIC. Progresos en oncologia molecular y su impacto a nivel clinico (2025)

Taller

Microambiente e Inflamacién en pacientes con Leucemia Linfocitica Crénica

Uruguay

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: Facultad de Medicina-Udelar / Instituto Pasteur de
Montevideo / Hospital Maciel

Alcance geografico: Regional Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

30 afo del Servicio de Hematologia y TPH del Hospital Maciel (2024)

Seminario

Biologia de las LLC progresoras. ;Cémo estudiarlas hoy?

Uruguay

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Alcance geografico: Nacional Palabras Clave: CLL Progresion Tumoral
https://hospitalmaciel.com.uy/5938-2/



Jornadas Cientificas de Leucemia Linfocitica Crénica & Mieloma Miuiltiple. (2024)

Encuentro

Los genes de IgVH y su rol prondstico en LLC. Mas all4 del Estado Mutacional

Argentina

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 6

Nombre de la institucion promotora: SHA

Alcance geograéfico: Regional Palabras Clave: CLL IgVH

Fecha: Jueves 30 de mayo Hora: 11.15-12.15 (hora Argentina) MESA de ALTERACIONES
GENETICAS Y FACTORES PRONOSTICO EN LLC

5° Encuentro LatinoAmericano de LLC (2024)

Encuentro

Ongoing Biology Research in the region

Uruguay

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 20

Nombre de la institucion promotora: LAG-CLL

Alcance geogréfico: Internacional Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

XIV Congreso Uruguayo de Bioquimica Clinica (2023)

Congreso

Rol del microambiente tumoral en la progresion de la Leucemia Linfoide Cronica
Uruguay

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: Asociacion Bioquimica Uruguaya

Alcance geografico: Regional Palabras Clave: LLC Microambiente tumoral
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

17th International CLL Workshop Online - Meeting Update on Biology and Therapy of Chronic
Lymphocytic Leukemia (2022)

Encuentro

?Role of Activation Induced Cytidine Deaminase (AID) in CLL progression?
Austria

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Nombre de la institucion promotora: Cancer Cluster Salsburg

Alcance geografico: Internacional Palabras Clave: CLL AID Microenvironment

1st TRANSLATIONAL RESEARCH E-CONFERENCE CHRONIC LYMPHOCYTIC LEUKAEMIA (2020)

Encuentro

Mutational Landscape of CLL Mice Models Overexpressing Aid Identify Proliferative-Associated
Tumor Genes Involved in Leukemic Progression

Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: ESH_CLL Palabras Clave: CLL AID

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

XVIII International Workshop on Chronic Lymphocytic Leukemia 2019 (2019)

Congreso

Pyroptosis as a drugable cell death pathway in Chronic Lymphocytic Leukemia: The other side of
inflammation

Escocia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: iwCLL Palabras Clave: CLL Inflamasome Therapy

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia
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Primer Simposio IBBCE-CUDIM. Neurodegeneracion y Cancer (2017)

Simposio

Implicancias del microambiente en la progresion clinica de la Leucemia Linfoide Crénica
Uruguay

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: IBBCE-CUDIM. Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Lanzamiento de VENCLEXTA para el tratamiento de la Leucemia Linfoide Crénica (2017)

Encuentro

Evolucion clonaly progresién en la Leucemia Linfoide Croénica

México

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: ABBVIE Palabras Clave: CLL Treatment
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

Presentacion de VENETOCLAX para el tratamiento de Leucemia Linfoide Crénica (2017)

Encuentro

Evolucion clonal y progresién en la Leucemia Linfoide Crénica

Uruguay

Tipo de participaciéon: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: ABBVIE Palabras Clave: CLL Treatment
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

| Simposio Araucaria (2017)

Congreso

Tumor Microenvironment and Leukemia Progression. Major questions in CLL biology
Brasil

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: Universidad Estatal de Campinas Palabras Clave: CLL
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

2nd IberoAmerican Meeting on Chronic Lymphocytic Leukemia (2016)

Congreso

Organizador del Evento. 2nd IberoAmerican Meeting on Chronic Lymphocytic Leukemia

Brasil

Tipo de participacién: Moderador

Carga horaria: 40

Nombre de la institucién promotora: LAG-CLL (LatinoAmerican Group on CLL) Palabras Clave:
CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Progresos en Oncologia Molecular y su impacto a nivel clinico (2016)

Taller

Organizador de la mesa de Neoplasias Linfoides: Chronic Lymphocytic Leukemia
Uruguay

Tipo de participacién: Moderador

Carga horaria: 20 Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

| Jornada Latinoamericana de la Sociedad Argentina de Hematologia (2016)

Encuentro
Organizador de la mesa. Leucemia Linfatica Crénica: Desde el conocimiento molecular a la vida real
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Argentina

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 4

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Argentina de Hematologia Palabras Clave: CLL
Exosomes and tumor progression

111 Simpésio Iberoamericano de Investigacdo em Cancer (2016)

Simposio

VI Simpdsio Iberoamericano de Plantas Medicinais e |11 Simposio Iberoamericano de Investigacao
em Cancer

Brasil

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Nombre de la institucion promotora: Univerdidade do Vale do Itajai Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

XVI International Workshop onChronic Lymphocytic Leukemia 2015 (2015)

Congreso

Proteomic characterization of CLL exosomes during disease evolution
Australia

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 2 Palabras Clave: Exosomes CLL progression

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Neoplasias linfoides a células B: aspectos basicos y clinicos (2014)

Congreso

Microenvironment signals induce cell proliferation in Chronic Lymphocytic Leukemia. Linking
anomalous AID expression with a progressive disease

Argentina

Tipo de participaciéon: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Argentina de Investigacion Clinica Palabras Clave:
CLL

XXIl Congreso Latinoamericano de Patologia Clinica / Medicina de Laboratorio (2014)

Congreso

Factores Prondsticos en Leucemia Linfoide Crénica

Uruguay

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Carga horaria: 2 Palabras Clave: LLC

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

Congreso Latinoamericano de Oncologia Molecular de Chile (CLOMUCH) (2014)

Congreso

Update in Chronic Limphocitiyc Leukemia

Chile

Tipo de participacion: Conferencista invitado

Carga horaria: 2

Nombre de la institucion promotora: RED Hospital Clinico Universidad de Chile Palabras Clave:
Tumor proliferation Chronic Limphocitiyc Leukemia

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica/ Inmunologia / Hematologia

First IBAM-CLL (2013)

Congreso

Organizador del 1er Congreso IberoAmericano de Leucemia Linfoide Cronica
Uruguay

Tipo de participacién: Moderador

Carga horaria: 20 Palabras Clave: Chronic Lymphocytic Leukemia

Areas de conocimiento:
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Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Congreso internacional de Leucemia Linfoide Crénica (XV iwCLL 2013) (2013)

Congreso

MicroRNA-22 regulates proliferation in CLL

Alemania

Tipo de participacion: Expositor oral

Carga horaria: 2 Palabras Clave: CLL Microenvironment signals

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

First IberoAmerican Meeting in CLL (2013)

Congreso

CLL running projects in Uruguay: From the microenvironment interactions to CLL progression
Uruguay

Tipo de participacién: Expositor oral

Carga horaria: 40 Palabras Clave: CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Bésica / Inmunologia / Hematologia

VIth Annual CLL Young Investigators Meeting (2011)

Encuentro

Microenvironment influences in proliferative CLL subset. Linking anomalous AID expression with
constitutive antigenic stimulation.

Estados Unidos

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: The International Workshop on CLL Committee Palabras
Clave: CLL Microenvironment

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Hematologia

Hemo 2010. Congreso Brasilero de Hematologia y Hemoterapia (2010)

Congreso

Microenviroment and B-cell interactions in CLL pathogenesis

Brasil

Tipo de participacién: Conferencista invitado

Nombre de la institucion promotora: Associacdo Brasileira de Hematologia e de Hemoterapia
Palabras Clave: CLL Microenvironment

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Leucemia Linfoide Cronica

6as Jornadas de la Sociedad de Bioquimica y Biologia Molecular (2009)

Simposio

Inmunologia en el Uruguay

Uruguay

Tipo de participacién: Moderador Palabras Clave: Linfocito B Células dendriticas microARNs
Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia

Xl International Workshop on Chronic Lymphocytic Leukemia (2009)

Congreso

High expression of AID and active Class Switch Recombination accounts for a more aggressive
disease in unmutated CLL patients: Link with an activated microenvironment in CLL disease
Espana

Tipo de participacién: Expositor oral Palabras Clave: AID CLL

Areas de conocimiento:

Ciencias Médicas y de la Salud / Medicina Basica / Inmunologia / Chronic Lymphocytic Leukemia

46th International Annual Meeting and Exposition of American Society of Hematology (2004)

Congreso

Different Isoforms of BSAP Protein Regulate the Expression of Activation-Induced Cytidine
Deaminase (AID) in Normal and CLL B-Cells

Estados Unidos



Tipo de participacién: Otros
Nombre de la institucion promotora: American Society of Hematology

46th International Annual Meeting and Exposition of American Society of Hematology (2004)

Encuentro

Combination of LPL/ADAM29 ratio and ZAP-70 expression can replace IgVH sequencing in the
majority of CLL

Estados Unidos

Tipo de participacion: Otros

Nombre de la institucion promotora: American Society of Hematology

-ras Jornadas del Departamento de Medicina Molecular (2004)

Congreso

Different Isoforms of BSAP Protein Regulate the Expression of Activation-Induced Cytidine
Deaminase (AID) in Normal and CLL B-Cells

Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Inatitut Pasteur

Congreso 2003 de la Sociedad Francesa de Hematologia (2003)

Congreso

Implications of profiling expression of LPL/ADAM genes in diagnosis/prognosis of human Chronic
Lymphocityc Leukemia

Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Francesa de Hematologia

Congreso 2002 de la Sociedad Francesa de Hematologia (2002)

Congreso

CLL B cells: naive or memory B cells?

Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de lainstitucion promotora: Sociedad Francesa de Hematologia

Groupe Francais pour IEtude de la Leucémie Lymphoide Chronique (2002)

Congreso

CLL B-cells displays a dissociation between class switch recombination and somatic hypermutation
Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Groupe Francais pour IEtude de la Leucémie Lymphoide
Chronique

1ras Jornadas del Departamento de Medicina Molecular (2002)

Congreso

CLL B-cells expressing AID displays a dissociation between class switch recombination and somatic
hypermutation

Francia

Tipo de participacién: Expositor oral

Nombre de la institucion promotora: Institut Pasteur

Congreso 2002 de la Sociedad Francesa de Hematologia (2002)

Congreso

CLL B cells: naive or memory B cells?
Francia

Tipo de participacién: Otros

44th International Annual Meeting and Exposition of American Society of Hematology (2002)

Encuentro

CLL B-cells expressing AID displays a dissociation between class switch recombination and somatic
hypermutation

Estados Unidos

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: American Society of Hematology
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IX Jornadas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias (2000)

Congreso

Construccion de dos anticuerpos quiméricos especificos para el antigeno asociado a Tumor Tn
Uruguay

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Uruguaya de Biociencias

V Congreso Latinoamericano de Inmunologia (1999)

Congreso

Construccion, expresion y caracterizacion de dos anticuerpos quiméricos especificos para el
antigeno asociado a Tumor Tn

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

5° Congreso Uruguayo de Oncologia (1998)

Congreso

Evaluacion de glicoproteinas sériques solubles «Tn» y de los inmunocomplejos asociados a un
modelo tumoral de cAncer de mama

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

VIl Jornadas Cientificas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias (1997)

Congreso

Niveles de glicoproteinas Tn séricas durante la carcinogénesis mamaria en ratas
Uruguay

Tipo de participacion: Otros

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Uruguaya de Biociencias

VIl Jornadas Cientificas de la Sociedad Uruguaya de Biociencias (1997)

Congreso

Clonado y expresion del fragmento variable (scFv) del anticuerpo monoclonal 83D4 dirigido contra
laestructuraTn

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

Nombre de la institucion promotora: Sociedad Uruguaya de Biociencias

V Congreso Iberoamericano de Oncologia (1996)

Congreso

Produccion por ingenieria genética de un anticuerpo Anti-Tn para su aplicacion en
inmunocentellografia oncoldgica

Uruguay

Tipo de participacién: Otros

JURADO/INTEGRANTE DE COMISIONES EVALUADORAS DE TRABAJOS ACADEMICOS

Mecanismo de secrecion de mitades 5' de tRNA Gly a travez de vesiculas extracelulares (2018)

Candidato: Fabiana Gdmbaro

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

OPPEZZO P, DUHAGON MA

Apoyo a Maestrias en Uruguay (ANI1) / Sector Gobierno/Publico / Agencia Nacional de
Investigacion e Innovacién / Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion / Uruguay
Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Desarrollo y evaluacion de nuevos agentes de imagen moleculares para Mieloma Muiltiple y Linfoma no
Hodking (2018)

Candidato: Ximena Aida CAmacho Damata

Tipo Jurado: Tesis de Doctorado

OPPEZZO P, CERECETTO, H., DIAZ L, J. Gaudiano

PEDECIBA / Sector Gobierno/Publico / Agencia Nacional de Investigacion e Innovacion / Agencia
Nacional de Investigacion e Innovacion / Uruguay
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Pais: Uruguay
Idioma: Espanol
Palabras Clave: Mieloma Multiple Linfoma no Hodking

Rol de la proteina DBC1 en la fisiopatologia de la obesidad (2017)

Candidato: Natalia Bobba

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

HILL M., SOTELO SILVEIRA J, OPPEZZO P

PEDECIBA/ Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-
Tecnoldgicas / Institut Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo / Uruguay
Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Palabras Clave: DBC1

Desarrollo y caracterizacion de un modelo de enfermedad minima residual de Linfoma no Hodgkin para
evaluar nuevas terapias (2017)

Candidato: Thais Bascuas Castillo

Tipo Jurado: Tesis de Doctorado

OSINAGA, E., GONZALES G, OPPEZZO P

PEDECIBA BIOLOGIA/ Sector Educacion Superior/Publico / Programa de Desarrollo de las
Ciencias Basicas / Programa de Desarrollo de las Ciencias Bésicas / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Modulacion de los efectos de la interleuquina 4 y factores de crecimiento en macroéfagos y células
dendriticas por un particulado de la capa laminar de Echinococcus granulosus (2015)

Candidato: Paula I. Seoane

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

HILLM., RIALA., OPPEZZO P

Maestria en Biotecnologia / Sector Educacién Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Estudio funcional de hsa-miR-183 en cancer de préstata y determinacion de sus blancos de accion
(2014)

Candidato: Carolina Ottati

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

RODRIGUEZ-TEJAM., RODRIGUEZ-CASURIAGAR., OPPEZZO P

Maestria en Biotecnologia / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica /
Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Clonado, expresén y purificacién de la proteina-Quinasa PK4 de Leishmania Major (2013)

Candidato: Juan Imelio

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

BUSCHIAZZO, A., OPPEZZO P

PEDECIBA / Sector Organizaciones Privadas sin Fines de Lucro/Sociedades Cientifico-
Tecnoldgicas / Institut Pasteur de Montevideo / Institut Pasteur de Montevideo / Uruguay
Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Estudio de la expresion de la GalNac-T11 en pacientes con Leucemia Linfoide Crénica (2012)

Candidato: Gabriela Libisch

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

OPPEZZO P

Doctorado en Ciencias Bioldgicas (UDELAR-PEDECIBA) / Sector Educaciéon Superior/Publico /
Universidad de la Republica/ Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Evaluacién de la capacidad oncogénica de tres nuevos micoARNs identificados en linfocitos B
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leucémicos (2011)

Candidato: Fernanda Banguese

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

OPPEZZOP

Licenciatura en Biologia Humana / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la Republica
/ Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Nucleofosminay Cancer (2010)

Candidato: Natalia DEL RIO

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

OPPEZZOP

Licenciatura en Ciencias Bioldgicas / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la
Republica/ Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

Andlisis de los niveles de expresion y perfil mutacional de la Nucleofosmina en la Leucemia Linfoide
Croénica(2010)

Candidato: Natalia DEL RIO

Tipo Jurado: Tesis/Monografia de grado

OPPEZZOP

Licenciatura en Ciencias Biologicas / Sector Educacion Superior/Publico / Universidad de la
Republica/ Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espaniol

Analisis del perfil de expresion de pequenos RNAs reguladores en la patogénesis de la leucemia linfoide
crénica (2008)

Candidato: Soledad MARTON

Tipo Jurado: Tesis de Maestria

DIGHIERO G, CAYOTAA, GARAT,B., OPPEZZO P

Maestria en Ciencias Bioldgicas (UDELAR-PEDECIBA) / Sector Educacion Superior/Publico /
Universidad de la Republica / Facultad de Ciencias / Uruguay

Pais: Uruguay

Idioma: Espanol

CONSTRUCCION INSTITUCIONAL

Mi cargo en el Instituto Pasteur comienza en Febrero de 2007 en los inicios de esta institucion. Alolargo de
estos 15 anos he formado parte de distintas comisiones encargadas de estructurar y conformar un
funcionamiento institucional.

He participado en el Claustro de investigadores, en la Comision de Espacio (2008-2011), he sido el
coordinador de la Comisién de Equipos Comunes (2010-2016).

Desde 2016 hasta 2018 he formado parte de la Comision de Investigacién del Instituto y desde 2018 a
2020 he sido miembro del Consejo de Direccién o Grupo de Reflexion Estratégica (GRE) del Instituto.

Informacion adicional

Enlo que concierne a los aportes académicos cientificos, a nivel nacional, regional e internacional,
resalto los siguientes puntos.

A nivel regional, he coordinado la primera red de LLC en Uruguay a través del proyecto
internacional CYTED (Programa Iberoamericano de Cienciay Tecnologia para el Desarrollo) entre
2011y 2014. Este proyecto, otorgado a nuestro laboratorio y al laboratorio del Dr. Raul Gabus en
el Hospital Maciel, permitioé la creacion de un grupo Uruguayo de LLC (GURU-LLC) y del Grupo
Latinoamericano de LLC (LAG-CLL).

Dichos grupos, de los cuales he sido cofundador, tienen como objetivo construir una red que apoye
nuevas colaboraciones entre grupos clinicos, biolégicos y farmacéuticos que trabajan en América
del Suren LLC. En este contexto, se establecié la red Iberoamericana de LLC iniciandose asi la
organizacion bianual de los Congresos Latinoamericanos de LLC.

Al presente hemos organizado cinco encuentros; 2013 en Uruguay; 2016 en Brasil; 2018 en
Buenos Aires; 2021 en Brasil y 2024 nuevamente en Uruguay. He participado en el comité
cientifico asesor de todos estos eventos y como vicepresidente en el 5to Congreso LAG-CLL, en

64



Punta del Este, noviembre 2024. En estos momentos estamos organizando el 6to Congreso del
LAG-CLL qué tendra sede en Mendoza, Argentina en 2026.

Desde 2018 he participado como miembro del comité de direccion del GURU-LLC, yen 2021,
asumi la coordinacién general del primer BioBanco de LLC en Uruguay, ubicado en el Instituto
Pasteur, y disponible para todos los miembros del GURU-LLC.

A nivel internacional he sido invitado a formar parte del comité cientifico internacional del ?Young
Investigators Meeting? durante el ?International Workshop on CLL?, 2017 en USA, y de los
congresos organizados por la European Hematology Association (EHA) en 2023y 2024.
Desde 2019 soy cofundador y CSO en el 4rea de Hemato-Oncology de la Start up "ARDAN
Immunopharma", en dénde estamos evaluando la accién de diferentes drogas sobre un blanco
terapéutico especifico (la proteina TMEM176) en modelos murinos de LLC.

Indicadores de produccion

ACTIVIDADES &9
Lineas de investigacion 4
Proyectos Investigacion Desarrollo 22
Docencia 11
Gestion Académica 3
Direccion Administracion 5
Capacitacion Entrenamiento 2
Servicio Técnico Especializado 1
- _ 111
PRODUCCION BIBLIOGRAFICA
Articulos publicados en revistas cientificas 61
Completo 61
Trabajos en eventos 45
Libros y Capitulos 4
Libro publicado 3
Capitulos de libro publicado 1
Textos en periddicos 1
Revistas 1
. . 10
PRODUCCION TECNICA
Productos tecnolégicos 2
Conregistro o patente 2
Procesos o técnicas 2
Conregistro o patente 2
Otros tipos 6
EVALUACIONES <Y
Evaluacion de proyectos 13
Evaluacion de eventos 8
Evaluacion de publicaciones 13
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Evaluacion de convocatorias concursables

Jurado de tesis

FORMACION RRHH

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones concluidas

Tesis de maestria
Tesis/Monografia de grado
Tesis de doctorado
Orientacion de posdoctorado

Tutorias/Orientaciones/Supervisiones en marcha

Tesis de doctorado
Tesis de maestria

23

20

RN W uluo|bd O
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