CULTRERA ROSARIO Paginaldi 14

UNIVERSITA

DEGLI STUDI| ROSARIO CULTRERA

D1 FERRARA
% LARCIRE FRUCTLSS

Dati personali

» Data di nascita: 14 luglio 1958

* Luogo di nascita;: Roma

* Nazionalita: Italiana

« Stato civile: coniugato

» Servizio militare di leva: Sottotenente Ufficiale di Complemento nel Corpo Sanitario Aeronautico dal
04/09/1985 al 03/12/1986.

* Residenza: Via Muzzina 26, 44121 Ferrara

Diplomi e Titoli

» 1984: Laurea in Medicina e Chirurgia presso I'Universita degli Studi di Roma “La Sapienza” con tesi
sperimentale "Leishmaniosi cutanea: considerazioni su tre casi clinici” (relatore Prof. S. Sanguigni)
con votazione 105/110;

 1984: Abilitazione all’esercezio della professione medica a Roma,;

» 1988: Specializzazione con lode in Malattie Infettive presso I'Universita degli Studi di Roma “La
Sapienza” con tesi sperimentale “Pattern isoenzimatici come markers di virulenza di Entamoeba
histolytica” (relatore Prof. S. Sanguigni);

 1991: Vincitore al concorso per un posto di Ricercatore Universitario in Malattie infettive presso
I'Universita degli Studi di Ferrara;

» 1994: Conferma al ruolo di Ricercatore Settore scientifico-disciplinare MED/17 presso I'Universita
degli Studi di Ferrara.

Internato pre-laurea

+ 1981-1982 ¢ allievo interno dell'lstituto di Patologia Medica Il dell'Universita degli Studi di Roma
(Direttore Prof. T. Chiarioni);

» 1982-1984 ¢ allievo interno dell'lstituto di Malattie Infettive e Tropicali dell'Universita degli Studi di
Roma (Direttore Prof. A. Sebastiani).

Medico Frequentatore

» 1988-1991 frequenta il Reparto di Degenza di Malattie Infettive Tropicali e I'Ambulatorio e il
Laboratorio di Parassitologia Clinica dell’lstituto di Malattie Infettive e Tropicali dell'Universita degli
Studi di Roma (Direttore Prof. A. Sebastiani).

Formazione Scientifica

» 1988-1991 frequentatore presso il Laboratorio di Parassitologia Clinica dell’lstituto di Malattie
Infettive e Tropicali dell'Universita degli Studi di Roma (Direttore Prof. A. Sebastiani);

+ 1988-1991 frequentatore presso il Laboratorio di Parassitologia dell’lstituto Superiore di Sanita di
Roma (Direttore Dott. L. Gradoni).

» 1995-1998 stagiare presso il Laboratoire des Mycoplasmes de I'Institut L. Pasteur di Parigi (Direttore
Dott.ssa D. Roulland-Dussoix) per svolgere uno studio sulle infezioni respiratorie da Mycoplasma spp.
e Ureaplasma spp. in soggetti immunocompromessi e affetti da AIDS e nel neonato pretermine
mediante lo sviluppo di metodiche molecolari per la loro identificazione su campioni biologici umani e
la produzione di citochine indotta da tali microrganismi nelle interazioni con linee cellulari
macrofagiche e fibroblastiche.
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Ferrara.

Incarichi accademici

* Vicedirettore dal 2008 al 2016 e dal 2016 ad oggi referente per il Dipartimento di Scienze Mediche
Centro di Ateneo per la Cooperazione allo sviluppo internazionale dell'Universita degli Studi di
Ferrara;

» Membro della Commissione Area Internazionale dell'Universita degli Studi di Ferrara, quale
referente per la Facolta di Medicina e Chirurgia dal 2009; conferma nel 2012 quale referente del
Dipartimento di Scienze Mediche.

Attivita Clinico-Assistenziale

» 1992-2011: attivita clinica in Malattie Infettive nelle strutture di Day Hospital e Ambulatorio
assegnate alla Sezione Universitaria di Malattie Infettive e, dal 2008, di Degenza ordinaria dell’'Unita
Operativa Universitaria di Malattie Infettive dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Ferrara;

« Partecipazione alle attivita assistenziali (diurna, notturna e festiva) presso le UU.OO. di Malattie
Infettive dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Ferrara;

« Dal 2008 ¢ responsabile del Reparto di Degenza ordinaria dell’'Unita Operativa Universitaria di
Malattie Infettive dell’ Azienda Ospedaliero-Universitaria di Ferrara;

« Dal 2015 ad oggi € responsabile dell'attivita Clinica di consulenza presso i le strutture di Degenza
ordinaria, Day Hospital e Day Surgery dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Ferrara con
particolare interesse al trattamento delle infezioni in ambito Chirurgico Generale, Ortopedico,
Reumatologico, Onco-Ematologio, Cardiologico, Intensivistico;

+ Dal 2006 ¢ riveste I'incarico di funzione dipartimentale nel Dipartimento Medico dell’Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Ferrara con particolare riferimento all'analisi dell’andamento dell'impiego
dei farmaci nelle UU.OO. Dipartimentali, partecipando al lavoro del Collegio di Direzione dell’Azienda;
« Dal 2008 € membro del Comitato per il Controllo delle infezioni ospedaliere (CCIOS) dell’Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Ferrara;

 Dal 2008 € membro della Commissione per I'uso responsabile degli antimicrobici dell’Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Ferrara.

Attivita di Ricerca
Linee principali
A) Parassitologia clinica

1. Leishmaniosi: trattamento delle forme viscerali con amfotericina e delle forme cutanee;

2. Terapia della malaria e messa a punto di indagini sierologiche per la determinazione di anticorpi
anti Plasmodium falciparum;

3. Amebiasi: studi per I'identificazione di markers per la tipizzazione di ceppi invasivi di E. histolytica;
differenziazione di specie E. histolytica/E. dispar;

4. Diagnosi molecolare di toxoplasmosi;

5. Studio epidemiologico delle parassitosi intestinali in una popolazione infantile (0-5 anni e 6-10 anni)
residente nel villaggio di Bangangté, nella Provincia Sud-Ovest del Camerun.

B) Infezioni batteriche e micotiche

1. Diagnostica molecolare delle infezioni da Mycoplasma spp.;

2. Diagnostica molecolare delle infezioni da Chlamydophila pneumoniae, C. trachomatis, C. psittaci;
3. Trattamento multidisciplinare delle osteomieliti acute e croniche e delle infezioni di protesi articolari;
4. Trattamento chemioantibiotico delle infezioni di dispositivi elettrocardiaci (pace-maker, defibrillatori
endocavitari) e di neurostimolatori impiantati in soggetti affetti da malattia di Parkinson;

5. Diagnosi molecolare e trattamento delle infezioni da Pneumocystis jiroveci nel soggetto
immunocompromesso.

C) Infezioni virali

1. Trattamento delle epatiti croniche da HCV con particolare riferimento a pazienti provenienti da
Paesi ad alta endemia di genotipi resistenti alle chemioterapie antivirali e a pazienti sottoposti a
trattamenti immunomodulanti e immunosoppressivi;

2. Trattamento delle epatiti croniche da HBV particolarmente in pazienti immigrati da Paesi ad elevata
endemia (Cina, Est-Europa, Africa) e a pazienti sottoposti a trattamenti immunomodulanti e
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4. Studio epidemiologico delle infezioni da Rotavirus in una popolazione infantile (0-5 anni e 6-10
anni) residente nel villaggio di Bangangté, nella Provincia Ovest del Camerun, e correlazione con le
parassitosi intestinali (punto A5);

5. Studio epidemiologico delle confezioni HIV/HBV/HCV in una popolazione adulta residente nel
villaggio di Bangangté, della Provincia Ovest del Camerun.

6. Studio delle infezioni recidivanti da Herpesvirus in soggetti non affetti da patologie autoimmuni né
da sclerosi multipla o con patologie immunosoppressive.

7. Studio dell'espressione dell'antigene HLA-G in cellule stromali/staminali da tessuto deciduale
endometriale umano come possibile fattore di tolleranza immunitaria nelle infezioni da Herpevirus
umano (HSV-1).

8. Valutazione della epidemiologia di HIV, HBV, HCV in popolazioni a fragilita sociale mediante
strategie di intervento ed offerta del test HIV rapido

Progetti di Ricerca

Responsabilita a progetti nazionali

- 1993 - Creazione di una library genomica a partire da ceppi di Entamoeba histolytica dotati 0 meno
di potere patogeno, al fine di individuare sonde specifiche di DNA da utilizzare nella diagnosi clinica.
Consiglio Nazionale delle Ricerche (93.04356.CT04): Responsabile nazionale

- 1993 - Creazione di una library genomica di ceppi di Entamoeba histolytica dotati o meno di potere
patogeno isolati da soggetti provenienti da diverse aree geografiche tropicali e subtropicali", MIUR (ex
60% - 1993): Responsabile locale

- 2013 - Progetto “Outcome delle infezioni di artroprotesi correlato a genotipizzazione di
Staphylococcus aureus”, finanziato mediante Fondo d’Ateneo per la Ricerca Scientifica 2013:
Responsabile del Progetto

- 2014 — “Analisi di biomarkers inflammatori e sonicazione di biofilm per lo studio delle infezioni
protesiche”, finanziato mediante Fondo d’Ateneo per la Ricerca Scientifica 2014: Responsabile del
Progetto

- 2017 — “Candidemie e candidosi invasive intra-addominali (IAC): dosaggio del (1,3) beta-D-glucano
sierico e suo valore diagnostico nella candidemia/IAC in pazienti sottoposti a chirurgia addominale.
Analisi dei fattori di rischio associati allo sviluppo di candidemia/IAC secondo le diverse specie di
Candida identificate e ruolo della terapia antifungina specifica: Responsabile del Progetto.

- 2017 —Studio del recettore KIR2DL2 in una coorte di soggetti non affetti né da Sclerosi Multipla né
da altre patologie autoimmuni, ma caratterizzati da recidive riconducibili ad infezioni da Herpesvirus.
Abbiamo osservato come un sottogruppo di soggetti affetti da Sclerosi Multipla presentino una
risposta immunitaria innata alterata nei confronti delle infezioni virali data dal'aumento
dell’espressione del recettore KIR2DL2. Questo studio permettera di valutare se I'associazione
dell'espressione del recettore KIR2DL2 con l'aumentata suscettibilita all'infezione da herpesvirus é
specifica dei soggetti affetti da sclerosi Multipla o ha un impatto anche sulla popolazione non affetta
da patologie autoimmuni.

Responsabilita a progetti locali sostenuti da finanziamenti nazionali

Coordinatore del progetto “Creazione di una library genomica di ceppi di Entamoeba histolytica dotati
0 meno di potere patogeno isolati da soggetti provenienti da diverse aree geografiche tropicali e
subtropicali”, sostenuto da finanziamenti del MIUR (ex 60% - 1993).

Responsabilita a progetti internazionali sostenuti da finanziamenti locali

- 2010 - Progetto start-up per lo studio delle co-infezioni rotavirus-enteroparassiti in una popolazione
infantile in un villaggio della provincia del Sud-Ovest del Camerun: Responsabile locale.

- 2010 - Progetto start-up di internazionalizzazione per la cooperazione con I'Université des
Montagnes del Camerun per la realizzazione di un percorso di studi del Corso di Laurea in Medicina e
Chirurgia con riconoscimento di doppio tiolo di diploma di laurea: Responsabile locale

- 2011 - Progetto start-up di internazionalizzazione per lo studio delle co-infezioni rotavirus-
enteroparassiti in una popolazione infantile in un villaggio della provincia del Sud-Ovest del Camerun:
Respopsabiiéziecalecookie tecnici, propri e di terze parti, per il corretto funzionamento delle pagine web e chiudi
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- 2017 — Assegno di Ricerca su “Valutazione delle infezioni da HIV, HBV, HCV in popolazioni a
fragilita sociale mediante strategie di intervento ed offerta del test HIV rapido”.

Metodologie acquisite

* Impiego di tecniche di analisi isoenzimatica per lo studio fenotipico di ceppi di Entamoeba spp.
isolati da soggetti sintomatici ed asintomatici;

» Messa a punto di tecniche di immunofluorescenza per la determinazione di anticorpi;

« Colture di linee cellulari fibroblastiche ed endoteliali sottoposte a stimolo infettivo per lo studio della
risposta inflammatoria in vitro;

« Estrazione e purificazione di frazioni lipopeptidiche di membrana cellulare di ceppi di Mycoplasma
spp. e Ureaplasma spp. per saggi di stimolazione di linee cellulari macrofagiche e fibroblastiche rivolti
a definire il grado di produzione di citochine pro inflammatorie e di chemochine;

» Estrazione di DNA genomico da PBMC e linee cellulari e amplificazione di DNA per la
determinazione di geni di citochine infiammatorie e pro infiammatorie e di chemochine (IL-1, IL-2, IL-
6, IL-8, IL-10, TNF-[J) e di RNA per la determinazione della corrispondente espressione genica;

* Estrazione di DNA e RNA da microrganismi (virus, batteri, miceti, protozoi) e amplificazione di DNA
mediante PCR, RT-PCR, real time PCR per lo studio dell’espressione di geni strutturali dei
microrganismi nelle diverse fasi di replicazione e del ciclo biologico;

» Studio dei polimorfismi genetici (RFLPs) mediante Southern blot o amplificazione di DNA,;

» Sequenziamento genico dei prodotti di amplificazione ottenuti mediante PCR/RT-PCR ed analisi dei
risultati ottenuti mediante analisi statistica in GenBank database;

* Analisi statistica multivariata (programmi: Systat, SPSS).

Risultati principali

« Identificazione di pattern isoenzimatici differenti di ceppi di Entamoeba histolytica isolati da pazienti
provenienti da aree geografiche dell'Asia, del’America Centro-Meridionale e dell’Africa sub-
sahariana, successivamente definiti appartenenti a ceppi di E. histolytica e E. dispar;

« Definizione di tecniche molecolari per 'identificazione di specie differenti di micoplasmi su liquidi
biologici (BAL, escreato, sangue) da soggetti HIV positivi;

 Evidenza di produzione di IL-1J e TNF-[J da linee monocitiche umane in coltura stimolati con
Mycoplasma hominis, M. fermentans, Ureaplasma urealyticum e U. parvum e loro frazioni
lipopeptidiche;

» Identificazione di oligonucleotidi del gene MAG1 di Toxoplasma gondii da impiegare quali primers in
PCR, nested-PCR per I'identificazione molecolare del protozoo, e in RT-PCR per studiare
I'espressione genica nell'infezione latente e in quella acuta o nella slatentizzazione;

« Applicazione di tecniche di real-time simple- o nested- PCR su geni differenti per determinare la
carica parassitaria in corso di corioretinite toxoplasmica seguendo il suo andamento durante il
trattamento specifico;

« Identificazione di oligonucleotidi di geni differenti di Chlamydophila pneumoniae, C. trachomatis, C.
psittaci per studiare I'espressione genica nelle differenti fasi di maturazione di clamidia nell’infezione
umana.

Dal 1986 al 1997, il Dott. Rosario Cultrera ha collaborato attivamente con il Laboratorio di
Parassitologia dell'lstituto Superiore di Sanita ad un programma di studio sull'infezione da Entamoeba
histolytica, che ha avuto tra gli obiettivi principali I'istituzione di una criobanca del protozoo e I'impiego
di metodiche rivolte alla tipizzazione dei ceppi isolati (analisi isoenzimatica, sonde geniche da
impiegare su library genomica). Tali ricerche sono state in parte sostenute da finanziamenti del MIUR
per il progetto “Creazione di una library genomica di ceppi di Entamoeba histolytica dotati o meno di
potere patogeno isolati da soggetti provenienti da diverse aree geografiche tropicali e subtropicali” e
del Consiglio Nazionale delle Ricerche (93.04356.CT04) “Creazione di una library genomica a partire
da ceppi di Entamoeba histolytica dotati 0 meno di potere patogeno, al fine di individuare sonde
specifiche di DNA da utilizzare nella diagnosi clinica”.

E stato docente a ripetute edizioni del “Corso di diagnosi di laboratorio delle parassitosi tratto
gastroenterico ed urogenitale” organizzato dall'lstituto Superiore di Sanita di Roma dal 1994 al 2000.
Dal 1993 partecipa attivamente a progetti di ricerca riguardanti I'identificazione di markers antigenici e
genici da impiegare nella toxoplasmosi anche in soggetti immunodepressi. In quest’ambito sono state
definite alcune tecniche di amplificazione genica (PCR, RT-PCR, real time PCR) impiegando geni
target specifici dei differenti stadi di maturazione del protozoo. L’identificazione di nuovi
oligonucleotidi impiegabili quali primers e sonde geniche ha permesso di mettere a punto innovative
tecriché ditdimplificaziokie wrediante pelymerase thain ireacton fimgragoedievidenziare gerd stadiochiudi
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Dal 2005 ¢ referente per la Facolta di Medicina e Chirurgia dell'Ateneo di Ferrara presso il Centro per
la Cooperazione allo Sviluppo internazionale, partecipando a progetti di formazione e ricerca con
alcuni Paesi del Continente Africano. In tale ambito ha avviato un progetto per il controllo della
mortalita infantile dovuta ad alcune malattie definite "neglette"” oltre che per malaria, HIV e tubercolosi
in Camerun, in collaborazione con le Universita di Dschang e I'Université des Montagnes di
Bangangté oltre che di altri Istituti della Facolta di Medicina e Chirurgia dell'Ateneo di Ferrara. Tale
progetto ha ricevuto il supporto tecnico del Department of Control of Neglected Tropical Diseases
dell'Organizzazione Mondiale della Sanita di Ginevra. Sono attualmente in corso due progetti di
ricerca: uno sulle confezioni da Rotavirus e parassiti intestinali nei bambini in eta 0-5 anni e 6-10 anni
e un altro sulle confezioni HIV/HBV/HCV entrambi avviati presso I'Hopital de I'Université des
Montagnes in collaborazione degli Ospedali Distrettuali di Bangangté e Bafoussam.

Dal 2 maggio al 29 giugno 1995 é stato stagiare presso il Laboratoire des Mycoplasmes dell’Institut
Pasteur di Parigi dove ha svolto ricerche riguardanti le infezioni respiratorie sostenute da micoplasmi
in corso di infezione da HIV con successivi stages nel 1996 e nel 1998. Gli studi condotti in questa
sede hanno evidenziato il ruolo che alcune specie inusuali di micoplasmi possano essere responsabili
di infezioni respiratorie in pazienti con AIDS. Successivi studi condotti in vitro hanno definito la
risposta citochinica di linee monocitiche umane dopo stimolazione con Ureaplasma urealyticum vitale
o con sue frazioni lipoproteiche di membrana. E stata dimostrata in tal modo una maggior produzione
di TNF-1J e IL-117 dopo stimolazione con ureaplasma vitale piuttosto che con frazioni lipoproteiche.

Attivita Didattica e Formativa

Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia, Universita di Ferrara

» Malattie Infettive (4° anno, 1 CFU)

* Terapia antimicrobica applicata nel paziente ospedalizzato e in comunita (4° - 5° - 6° anno, 1 CFU)
» Metodologia clinica e diagnostica integrata (3° anno)

* Corso ufficiale: “Gli interventi di Cooperazione internazionale in ambito sanitario” (4° - 5° - 6° anno)
« Corso ufficiale: “Gli interventi sanitari nelle calamita e disastri” (4° - 5° - 6° anno)

* Esercitazioni per l'insegnamento di Malattie Infetive (4° anno).

Corso di Laurea in Infermieristica, Universita di Ferrara
« Infermieristica clinica applicata alla Medicina Specialistica: titolare dell'insegnamento di Malattie
Infettive dalla sua istituzione e coordinatore del Corso integrato dal 2005.

Scuola di Specializzazione in Malattie Infettive, Universia' di Ferrara
« Incaricato dell'insegnamento di Parassitologia clinica e Malattie tropicali.

Scuola di Specializzazione in Patologia Clinica, Universita di Ferrara
« Dall’ anno 1993: incaricato dell' insegnamento di "Parassitologia clinica".

Scuola di Specializzazione in lgiene e Medicina Preventiva, Universita di Ferrara
* Incaricato dell'insegnamento di Malattie Infettive e Tropicali.

Scuola di Specializzazione in Otorinolaringoiatria, Universia di Ferrara
* Incaricato dell'insegnamento di Malattie infettive.

Istituto Superiore di Sanita
» Docente negli anni 1994-2000 al “Corso di diagnosi di laboratorio delle parassitosi del tratto
gastroenterico ed urogenitale”.

Azienda Ospedaliero-Universitaria di Ferrara

» Corsi di Formazione per personale medico e infermieristico sull'appropriato uso degli antimicrobici,
sul trattamento delle infezioni dell'apparato urinario e dell'apparato respiratorio, sul trattamento della
tubercolosi.

Affiliazioni a Societa Scientifiche

1. Dal 1985 Societa’ Italiana di Malattie Infettive e Tropicali (gia Societa Italiana per lo studio delle
Medettigtinfettive sel Penassitarie). propri e di terze parti, per il corretto funzionamento delle pagine web e chiudi
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3. Da'1588 al 2000 Societa Italiana di Protozoologia.
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4. Dal 1994 € Fellow of the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene of London.
5. Dal 2010 Societa di Medicina Tropicale.

ELENCO DELLE PUBBLICAZIONI SCIENTIFICHE
ARTICOLI IN RIVISTA

1. BORTOLOTTI D, GENTILI V, ROTOLA A, CULTRERA R, MARCI R, DI LUCA D, RIZZO R. HHV-
6A infection of endometrial epithelial cells affects immune profile and trophoblast invasion. Am J
Reprod Immunol. 2019 Oct;82(4):e13174

2. TUMBARELLO M, TRECARICHI EM, CORONA A, DE ROSA FG, BASSETTI M, MUSSINI C,
MENICHETTI F, VISCOLI C, CAMPOLI C, VENDITTI M, DE GASPERI A, MULARONI A, TASCINI C,
PARRUTI G, PALLOTTO C, SICA S, CONCIA E, CULTRERA R, DE PASCALE G, CAPONE A,
ANTINORI S, CORCIONE S, RIGHI E, LOSITO AR, DIGAETANO M, AMADORI FM GIACOBBE DR,
CECCARELLI G, MAZZA E, RAFFAELLI F, SPANU T, CAUDA R, VIALE P. Efficacy of Ceftazidime-
Avibactam Salvage Therapy in Patients With Infections Caused by Klebsiella pneumoniae
Carbapenemase—producing K. pneumoniae. Clinical Infectious Disease, 2019 Jan 18;68(3):355-364.
3. FABBIAN F, DE GIORGI A, BOARI B, MISURATI E, GALLERANI M, CAPPADONA R, CULTRERA
R, MANFREDINI R, RODRIGUEZ BORREGO MA, LOPEZ-SOTO PJ. Infections and internal
medicine patients: Could a comorbidity score predict in-hospital mortality? Medicine (Baltimore). 2018
Oct;97(42):€12818.

4, BORTOLOTTI D, ROSSIGNOLI F, ROTOLA A, CAMPIONI D, CULTRERA R, GRISENDI G,
DOMINICI M, RIZZO R. Human Herpes simplex 1 virus infection of endometrial decidual tissue-
derived MSC alters HLA-G expression and immunosuppressive functions. Hum Immunol. 2018
Nov;79(11):800-808.

5. ANTONIOLI P, FORMAGLIO A, GAMBERONI D, BERTONI L, PERRONE P, STEFANATI A,
LIBANORE M, CULTRERA R, GABUTTI G. Hospital discharge in patients at risk of surgical site
infection: antimicrobial stewardship at Ferrara University Hospital, Italy. J Prev Med Hyg. 2018 Jun
1;59(2):E139-E144.

6. FLACCO ME, MANZOLI L, ROSSO A, MARZUILLO C, BERGAMINI M, STEFANATI A,
CULTRERA R, VILLARI P, RICCIARDI W, IOANNIDIS JPA, CONTOPOULOS-IOANNIDIS DG.
(2018). Immunogenicity and safety of the multicomponent meningococcal B vaccine (4CMenB) in
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