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Resumen
         El título del trabajo descripto en este informe refleja fiel, aunque someramente,  una  larga serie de actividades que fue necesario realizar  para obtener resultados valiosos dentro de un gran abanico  de posibilidades.  La experiencia obtenida confirma que el desarrollo de  un proceso y/o producto nuevo no puede ir desconectado de la investigación sobre sus etapas componentes  y aspectos colaterales, porque solo así se logra confiabilidad en el conocimiento que se adquiere, permitiendo avanzar.  En el presente trabajo se han logrado progresos en distintos aspectos de la  producción, purificación y  conjugación a proteínas del polisacárido capsular del S. pneumoniae, serotipo 14.  Puntualmente,  de acuerdo a las curvas de crecimiento realizadas hemos observado que seria posible obtener una producción óptima del polisacárido suspendiendo el cultivo entre  las 7 u 8 horas de iniciado.  Esta situación no sólo reduce el tiempo de fermentación, sino que simplifica  la purificación posterior, al bajar la cantidad y número de contaminantes intracelulares  y actividad enzimática del medio. Durante la purificación,  hemos determinado que es posible eliminar algunos pasos  presentes en el protocolo  patentado, incorporando cromatografia de intercambio ionico. Asimismo, la purificación por cromatografía de afinidad mediante lectinas también mostró ser una herramienta promisoria para ese fin.  En cuanto a la conjugación, se  ha verificado que el método del CDAP es el que mejores rendimientos produce, manteniendo una sencillez y seguridad razonables. En esta área también se han logrado resultados preliminares interesantes en relación a la  conjugación mediante catecoles.

Para llegar a la  situación de conocimiento actual, fue necesario asimismo desarrollar y optimizar técnicas de determinación (azúcares totales) y caracterización inmunoquímica  (Látex), que representaron contribuciones originales.  Con la instalación reciente del equipo de  HPLC fué posible además tener una visión directa  de la evolución del cultivo y purificación.  Actualmente se continúa trabajando en todos estos aspectos  para lograr consistencia en la producción a  escala  mayor.

