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Nuevo avance para el disefio de vacunas mas eficaces

Describen las funciones de una molécula que impulsa la creacién de
anticuerpos contra las bacterias responsables de infecciones como la
meningitis o la neumonia

Barcelona, a 24 de noviembre de 2016.- Investigadores del Instituto Hospital del Mar
de Investigaciones Médicas (IMIM) de Barcelona han descrito nuevas propiedades de
una molécula del sistema inmunitario que abren la puerta al desarrollo de vacunas
mas eficientes contra enfermedades como la meningitis o la neumonia. El estudio,
publicado en la revista cientifica Journal of Experimental Medicine, detalla las
funciones de la molécula Pentraxin 3 (PTX3) en la mejora de la respuesta del sistema
inmunitario ante las bacterias encapsuladas, responsables de este tipo de
enfermedades que causan la muerte de millones de personas cada afio.

El hallazgo ha sido realizado por el grupo de investigacion en Biologia de las Células
B del IMIM, dirigido por el Dr. Andrea Cerutti, profesor investigador ICREA vy referente
mundial en el estudio de la biologia de los linfocitos B, las células del sistema inmune
responsables de la produccion de anticuerpos. Han participado ademas investigadores
del lcahn School of Medicine del Mount Sinai de Nueva York y del Life and Health
Sciences Research Institute de Braga (Portugal) entre otros centros de investigacion.

Las infecciones causadas por bacterias encapsuladas como Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae y Neisseria meningitidis son responsables de una elevada
tasa de mortalidad infantil debido a la falta en los nifios de linfocitos B de la zona
marginal del bazo (MZB). Estos linfocitos son un tipo especifico de células B
ampliamente estudiados por el grupo de investigacion del Dr. Andrea Cerutti y que
generan anticuerpos contra los polisacéridos de las bacterias encapsuladas. "Esta
respuesta es poco eficiente en nifios y en personas que tienen la funcion del
bazo deteriorada, por lo que estos dos colectivos tienen un mayor riesgo de
infeccibn y necesitan ser vacunados contra estas bacterias mediante
conjugados proteicos. Sin embargo, en la actualidad la obtencion de estas
vacunas tienen un coste demasiado elevado para los paises en desarrollo v,
ademas, la proteccién que obtienen es poco eficiente en personas deficientes de
linfocitos T ", explica el Dr. Andrea Cerultti.

La PTX3 es una molécula generada por el sistema inmunitario capaz de reconocer
patrones moleculares microbianos presentes en bacterias y hongos, indicando al
organismo que son agentes ajenos y favoreciendo asi su eliminacion. A partir de
estudios in vitro con células aisladas de muestras de bazo humano y estudios in vivo
con diferentes modelos de ratones, los investigadores del IMIM han analizado las
funciones de esta molécula en la respuesta del sistema inmunitario ante las bacterias
encapsuladas. "Nuestros resultados indican que la PTX3 no se limita a desarrollar
propiedades de reconocimiento de los patégenos como se pensaba hasta ahora,
sino que también estimula la produccion de anticuerpos de las células B del
bazo. Esta doble actividad podria aprovecharse para mejorar lainmunogenicidad



de las vacunas contra bacterias encapsuladas ", explica el Dr. Jordi Sintes, del
grupo de investigacibn en Biologia de las Células B del IMIM y uno de los
investigadores firmantes del articulo.

"Hay una necesidad urgente de nuevas formulaciones de vacunas capaces de
inducir inmunidad contra estas bacterias. Nuestro estudio permitira identificar
nuevas estrategias para el disefio de adyuvantes y vacunas que mejoren la
respuesta de los anticuerpos frente a los antigenos que son poco
immunogénicos, es decir que inducen una respuesta menor del sistema
inmunitario. En este caso, utilizando la capacidad de PTX3 para impulsar la
creacion de anticuerpos por parte de las células B", explica el Dr. Andrea Cerutti.

"Los resultados obtenidos, como la mayoria de trabajos realizados en ratones,
requieren de una fase de estudio de seguridad biologica y efectividad en
humanos antes de su aplicacion clinica. Aun asi, los resultados obtenidos en
humanos, tanto in vitro como en pacientes con mutaciones en el gen que
codifica para PTX3, nos hacen ser optimistas en cuanto a su futuro uso en
ensayos clinicos ", concluye el Dr. Jordi Sintes.
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