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INTRODUCCION s OBJETIVO

METODOLOGIA

Generar mejores vacunas contra tuberculosis (TB) es dificil debido
al desconocimiento de los mecanismos de proteccion efectivos
contra Mycobacterium tuberculosis (Mtb).

* Se han testado dos nuevas nanovacunas, Nano-FP1 y Nano-FP2,

administradas intranasalmente (2x y 3x) en ratones como refuerzo
en pulmoén a la la clasica vacuna Bacilo Calmette-Guérin (BCG).

« Estudiamos su efecto a diferentes tiempos para determinar las

poblaciones o marcadores implicados en proteccion.

RESULTADOS

® Figura 1. Esquema vacunacion.
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1. BCG/Nano-FP1 indujo proteccion a corto plazo frente a la
infeccidn tuberculosa, que se pierde a las 11 semanas, y se
recupera ligeramente tras la 3?inmunizacion.

¢¢ Nano-FP1/2

2-3 semanas

¢¢ Nano-FP1/2

11 semanas

¢¢¢ Nano-FP1/2

14 semanas

8 8 Kok 8 Figura 3.
*kkk dhkk . Hkdkk Unidades
M= [ I H = formadoras
Q .
S de colonias
5 e 8 % ak ¥ (CFU) Mtb
O 7
S 5. an 5 5 % en pulmon.
2 ~
S
4 4 4=
3 | 3 I | | | 3 | 1 | |
Y NS NSV
& <<Q & ML L ML L
& & & & AR
Coe Coé Co\e Co\e Co\e Co\e
O? O O? O
& F 7 T ®
2. BCG/Nano-FP1 aumenté el porcentaje de linfocitos

residentes de memoria en pulmén 2-3 semanas tras
administracion de la segunda y tercera dosis.
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CONCLUSIONES
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3. BCG/Nano-FP1 desencadené a corto plazo grandes
cambios en la secrecidon de citocinas y de expresion génica
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Figura 5. Pulmon. A. Porcentaje
[ linfocitos CD4 secretores de

IFNy + - - - + o+ - -+ o+ -4 citocinas a 2 semanas. B. N° de
TNFq - + - - - -+ -+ + -+ o+ . .

L2 . + + - 4 o+ - o+ o+ 4 genes diferencialmente

IL-17 - -+ -+ - + oo+ o+t expresados (DE) por Nano-FP1.

4. Se escogieron como candidatos de proteccién los genes DE
a corto plazo por BCG/Nano-FP1.
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Figura 6. Mapa de calor
del nivel de expresion de

los genes candidatos de
proteccion en pulmon.
Rojo: upregulated; azul
downregulated; FC:
Fold-Change.
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pero su efecto no es duradero.

cambios en la expresion génica.

frente a TB.

« La vacuna Nano-FP1 combinada con BCG induce mejor proteccion frente a TB que BCG sola a corto plazo,

« Se detecta incremento de linfocitos T de memoria, células polifuncionales secretoras de varias citocinas y

« Hemos identificado mediante analisis transcriptomico genes DE candidatos con posible funcion en la proteccion

DOI:10.3389/fimmu
.2020.589863

ammartinez@Quvigo.es

A



