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INTRODUCCION

" Fasciola hepatica es un trematodo clasificado dentro del phylum
Platyhelmintes, Sub-phylum Neodermata, Clase Trematoda, Subclase
Digenea, Superorden Anepitheliocystida, Orden Echinostomida y

Familia Fasciolidae.

" Produce l|a fasciolosis, una de las parasitosis zoondticas mas
importantes desde el punto de vista econdmico y sanitario en las
producciones de rumiantes, con unas pérdidas anuales de 2.000
millones de ddlares globalmente. Un conocimiento mejor de su
prevalencia humana en América y Africa, ha hecho que la OMS la
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catalogue como patologia emergente, con mas de 2,5 millones de
personas infectadas (Dalton, Fasciolosis, CABI 1999).
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" Actualmente, para el control de

una vida eficaz limitada por el

medioambiental.

farmacologia antihelmintica disponible.
"En 2004 un grupo de
universidades estudiaron el efecto de

investigadores

la misma existen tratamientos

antihelminticos estratégicos, que crean dependencia econdmica y tienen

establecimiento de resistencias.

Alternativamente, la busqueda de moléculas inmunoprofilacticas tiene un
gran interés por su posible rendimiento y menor coste e impacto

= E| desarrollo de vacunas experimentales constituye una alternativa a la

procedentes de distintas
una vacuna experimental contra la

infeccion de F. hepatica, derivada del antigeno FABP (Fh12) con el sistema

adyuvante ADAD.

OBIJETIVOS

1. Profundizar en el conocimiento de los antigenos utilizados en la vacunacion frente a

F. hepatica.

2. Conocer el proceso de desarrollo de una vacuna experimental frente a la fasciolosis.

MATERIALES Y METODOS

Este trabajo es una revision bibliografica. Se han utilizado el libro Fasciolosis, editado por J.P
Dalton, y la pagina web ScienceDirect, donde pude encontrar los trabajos sobre las vacunas
derivadas de FABP con el sistema ADAD.

RESULTADOS Y DISCUSION
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MODELO EXPERIMENTAL

" Las proteinas transportadoras de acidos grasos de cadena larga (FABP) de 12 kDa
(Fh12) han mostrado cierta idoneidad para el desarrollo de vacunas experimentales
frente a F. hepatica (Martinez-Fernandez et al. 2004).

= Su eficacia protectora parece residir en la reduccion de la carga parasitaria, la

disminucion de la fecundidad d

concomitantes.

MODELO EXPERIMENTAL

Esquema de experimentacion:

Experimento A ratones CD-1 (n=10): a1,

el parasito

y de las lesiones hepaticas

Experimento B corderos (n=6): b1, Sanos. b2,

SISTEMA ADYUVANTE

El sistema adyuvante ADAD constituye un sistema adyuvante inmunomodulador de cesion sostenida y
retardada e incluye:
1) Una fraccion no hemolitica de Quillaja saponaria como adyuvante

2) Un extracto natural procedente de los helechos Polypodium leucotomos (Anapsos o PAL®), como

inmunodulador.

3) Un aceite no mineral (Montanide® 763A) que permite la formulacion de la vacuna en una emulsion
de agua en aceite para conseguir la cesion retardada y sostenida.
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Testigos de infeccion. a2, A4+A4, a3, Testigos de infeccion. b3, A4+PAL+Qs+Fh12, b4, 100 -
A4+A4Fh12. a4, AAQs+A4QsFh12. a5, A4+Qs+Fh12. Los corderos se infectaron con
A4PAL+A4PALFh12. Los ratones se 150 metacercarias. 80 -
infectaron con 5 metacercarias (Lopez-Aban
et al. 2007; 2008). 60 -
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Los ratones CD-1 vacunados con el
sistema ADAD, A4 y PAL presentaron
una supervivencia del 50%.

patologicas
modelo de

Manifestaciones

hepaticas en el

| fasciolosis experimental (ratones

CD-1 infectados con 5 mc):
hepatomegalia, cambios de color,
dilatacion de conductos biliares,
replecion de vasos y consistencia
fibrosa.
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Curvas de supervivencia del experimento A

Cesion retardada y sostenida
(Emulsion SEPPIC® 763A)

Estructura del sistema adyuvante
ADAD

Se evaludé la proteccion de las
vacunas experimentales en funcion
de la supervivencia en un modelo
murino de hiperinfeccion letal de
Fasciola hepatica (5 mc) en
comparacion con los testigos. Los
ratones CD-1 vacunados con el
sistema ADAD y A4 sin PAL o Qs (G2)
tuvieron una supervivencia del 40%
después de 9 semanas
postinfeccion.

Por su parte, el grupo experimental
vacunado con el sistema ADAD, Ady
PAL (G4) ha presentado una
supervivencia del 50%.

Los corderos vacunados con el sistema ADAD completo mostraron una reduccion en el numero de fasciolas
recuperadas (41,7%) y en el numero de huevos en la vesicula biliar (14,2%) y en heces (24,3%) respecto al
control en la 142 semana postinfeccion.

Lesiones hepaticas en ratones

a A. Detalle de los lobulos

cicatrices.

dorsales de un higado infectado.

presentacion de la vesicula biliar inflamada, cicatrices vy
lesiones calcificadas. notese la presencia de una fasciola
saliendo de los conductos biliares.

Corte del parénguima hepatico del higado de un cordero
vacunado con el sistema ADAD completo. presencia de
fasciolas en los conductos biliares. lesiones hemorragicas vy

CONCLUSIONES

1. El desarrollo de una vacuna experimental es un trabajo complejo y mas tratandose de una vacuna frente

a un helminto, ya que inmunomodulan la respuesta inmune del organismo hospedador.

2. Hasta el momento, no se ha desarrollado una vacuna frente a F. hepatica con un nivel de
inmunoproteccion suficiente para su empleo inmunoprofilactico que sustituya a los farmacos de referencia
a nivel mundial, pero hay muchas vacunas experimentales que han utilizado los distintos antigenos de este

trematodo en su desarrollo.

3. Las vacunas derivadas de FABPs en el sistema adyuvante ADAD podrian ser una buena opcion para llevar
a cabo la profilaxis frente a la fasciolosis. Sin embargo, en los ensayos descritos, |la via de administracion era
subcutanea, por lo que habria que plantearse vias de administracion mas sencillas para su aplicacion, como

la via intranasal.
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