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INTRODUCCIO

La malaltia de Chagas és una zoonosis causada pel protozou Trypanosoma cruzi. Aquest protist es transmet principalment a
través d’insectes de la familia Triatominae, col-loquialment coneguts com a xinxes. La malaltia de Chagas afecta uns 8 milions de
persones en 21 paisos llatinoamericans i aquest nombre esta augmentant pels moviments migratoris en arees no endemiques.

La malaltia cursa amb una fase aguda normalment asimptomatica o amb manifestacions cliniques que es resolen de forma | -
espontania. D’aquests, un 30% dels pacients, 10 — 30 anys després desenvoluparan la forma determinada de |la malaltia cronica
gue pot manifestar-se amb patologies cardiaques, digestives o neurologiques greus. La malaltia cardiaca és la manifestacio

cronica més comuna i presenta una elevada mortalitat i morbiditat.

Per al tractament de la malaltia existeixen dos farmacs: Benznidazol i Nifurtimox. Aquests, sén molt eficacos en la fase aguda

pero no en la forma cronica de la malaltia.

Actualment, les estrategies de control es basen en el control vectorial i I'analisi dels bancs de sang, i han aconseguit reduir
considerablement la incidencia de la malaltia. Tot i aix0, algunes especies de Triatominae son dificils de controlar.

Figura 3: Tripomastigots de T.cruzi en sang.
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Figura 1: Poblacié estimada infectada per Trypanosoma cruzi el 2009.

Figura 2: Rhodnius prolixus, espéecie de la
familia Triatominae.

Davant les limitacions que presenten el control vectorial i el tractament de la infeccio cronica, la vacunacio és una de les estrategies plantejades per al control de la malaltia de Chagas. Lobjectiu
d’aquest treball és coneixer els avencos que s’han realitzat els ultims 5 anys en I'elaboracio de |la vacuna enfront T.cruzi i avaluar-ne la seva efectivitat.

RESULTATS
Vacunes preventives

m Antigens Model animal Resposta immune Parasitemia | Lesions al cor | Supervivencia

TI.cruzi dhfr-ts Cel-lules T CD8+ Disminucio No citat No citat
T.cruzi ECH1+/- i ECH2-/- Gos Cel-lules T CD8+ Disminucio No citat No citat
Ratoli, gos i conillet : . Y :
Trypanosoma rangeli d’gl'ndies No citat Disminucio Disminucio No citat
gp82 + CpG Ratoli Anticossos, resposta tipus Thl i IFN-y Disminucio No citat No citat
TS + CpG Ratoli slgA, resposta tipus Thl i IFN-y Disminucio No citat Augment
N-ter crupzipaina + CpG Ratoli Anticossos, cel-lules T CD8+, IFN-y i IL-10 Disminucio No citat No citat
TcSSP4 Ratoli i gos Resposta tipus Thl i IFN-y Disminucio Absencia Augment
TcSP Gos No citat Disminucio Disminucio No citat
Cel-lules T CD8+ i T CD4+, IFN-y i cel-lules T , ,
pTS + plL-15 Ratoli .. vy No citat No citat Augment
memoria
TSA-1 i Tc24 + fosfat d’alumini Ratoli Cel-lules T CD8+ i IFN-y Disminucio Disminucio No citat
YF 17D expressant epitop ASP-2 Ratoli Anticossos, cel-lules T CD8+ i IFN-y Disminucio No citat Augment
rSeV/dF expressant ASP-2 o UASP-
/ ; , Ratoli Cel-lules T CD8+ i IFN-y Disminucio No citat Augment
DNA + MVA expressant TcG2 o
TcF()54 Ratoli Anticossos, cel-lules T CD8+ i IFN-y Disminucio Disminucio No citat
TcVac3(TcG2 1 TcG4) expressat en
( DNA + I\/?VAp Ratoli Anticossos, cel-lules T CD8+ i IFN-y Disminucio Disminucio No citat
TcVac2(TcG2,TcG1 i TcG4) expressat , : X : L L :
Ratoli Anticossos, cel-lules T CD8+ i IFN- Disminucio Disminucio No citat
en DNA i proteina+ IL-12+ GM-CSF y
TcVacl(TcG1,TcG2 i TcG4) expressat , . , L, Disminucio ,
Gos Anticossos, cel-lules T CD8+ i IFN- Disminucio No citat
en DNA + IL-12 + GM-CSF v lleugera
DNA + Ad irus 5 t
enop\‘/;rpusz =xpressan Ratoli Cel-lules TEM No citat No citat No citat

Vacunes terapeutiques

m Antigens Model animal Resposta immune Parasitemia Lesions al cor | Supervivencia

No hi ha canvis No hi ha canvis No citat

Parasits homolegs a T.cruzi Ratoli 8+ i T CD4+ i citocines Th1/Th2

TS o ASP-2 tipus clon 9 Gos No citat No hi ha canvis No hi ha canvis No citat
Tc52, Tc24 i TSA-1 Ratoli No citat Disminucio Disminucio No citat
TSA-1 i Tc24 + fosfat d’alumini Gos i ratoli Cel-lules T CD8+, T CD4+ i IFN-y Disminucio Disminucio No citat

CONCLUSIONS

* Els resultats obtinguts en vacunes preventives i terapeutiques demostren |'eficacia de les diferents formulacions, atesa la seva capacitat de generar o redirigir la resposta immunologica
cap a una resposta protectora, disminuir la parasitemia i augmentar la supervivencia del model animal. Aixi doncs, aquestes formulacions son bones candidates per entrar en estudis
clinics en humans.

 Lavacuna terapeutica basada en els antigens TSA-1 i Tc24 és la Unica vacuna que s'ha proposat per entrar en fases cliniques.

* En els proxims anys és possible que s'aconsegueixi una vacuna veterinaria després de |'eficacia demostrada en aquest model animal.
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