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La realizacion de nuevos tests para diagnosticar la Infeccién Latente por
M.tuberculosis (ITBL), los TIGRAs, basados en la deteccion de una
citosina relacionada con la Respuesta Inmunolégica Celular que se
desencadena contra el bacilo tuberculoso, parece aportar nuevas luces
al tratamiento de la infeccion: son mas sensibles y especificos que el
tratamiento estandar de la Tuberculina (TST). Aun asi, todavia se
desconoce si su utilizacion posterior a un TST influye en los resultados
finales. Por ello, y para ampliar esta linea de investigacion, un estudio
de seguimiento inmunoldgico, llevado a cabo en la Unidad de
Tuberculosis Experimental del hospital Germans Trias i Pujol, ha
obtenido unos resultados que demuestran la necesidad de profundizar
sobre este tema, pese a que algunos paises valoran la posibilidad de
utilizarlos secuencialmente.
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Los resultados presentados en este estudio se obtuvieron a raiz del disefio de las técnicas de
seguimiento inmunoldgico que se llevarian a término en el ensayo de Fase | de la vacuna RUTI
en individuos sanos que nuestra unidad tenia que comenzar. Esta vacuna se disefio y patentd
en el si de la Unidad de Tuberculosis Experimental (Fundacién Instituto d’Investigacion
Germanos Trias y Pujol) en colaboraciéon con el spin-off Archivel Farma, s.l., de Badalona,
destinada a formar parte de un régimen terapéutico corto para tratar la Infecciéon Latente por
M.tuberculosis (ITBL).

Actualmente, la diagonis de la ITBL se hace mediante el test de tuberculina (TST), por inyeccion
intradérmica de PPD, un derivado proteico purificado obtenido a partir de la micobacteria. Como
parte del estudio, y para valorar una posible capacidad de la vacuna para generar Respuesta
Inmunolégica (RI) frente a la micobacteria, se incluyeron en el seguimiento de los voluntarios la
realizacion de los nuevos tests disefados para diagnosticar ITBL, los TIGRAs. Basados en la
deteccion de la secrecion de una citosina que ha sido bastamente relacionada con la RI Celular
(RIC) generada contra la Tuberculosis, la IFN-y.

Estos tests tienen, entre otras, la ventaja de ser mas sensibles que el TST, y mas especificos,
puesto que no se ven interferidos ni con la infeccion por la mayoria de micobacterias
ambientales, ni con la vacunacion con BCG. Dado que hacia falta llevar a término la exclusion
de la ITBL como parte del screening de voluntarios a incluir, nos planteamos la duda de si una
previa realizacion del TST podria influir en los resultados obtenidos mediante el seguimiento con
TIGRAs. Con el fin de resolverlo, aprovechamos el control interno que realizamos con TST en la
Unidad cada afio, para hacer un seguimiento durante un mes (a extraccion por semana) de los 9
individuos que accedieron (infectados y no infectados), midiendo la Rl especifica generada
contra antigenos de M.tuberculosis, mediante ELISA y ELISPOT no comerciales. Los resultados
fueron dispares y existia una alta variabilidad interindividual, y ademas no fue posible efectuar
ningun tratamiento estadistico de los mismos, dada la n tan pequefa incluida. Aun asi, se
observé un incremento de la RIC mediante las dos técnicas, en todos los grupos, especifica
contra la mayor parte de los antigenos que se usaron en los ensayos, y que en ocasiones tardo
hasta un mes en normalizarse.

Estos resultados nos alentaron a cambiar al hacer el screening con un TIGRA comercial.
Ademas, dado que algunas de las estrategias de diagndstico de la ITBL en muchos paises
estan valorando el integrar los TIGRAs comerciales, en ocasiones de manera incluso secuencial
para confirmar un TST, pensamos firmemente que haria falta repetir un ensayo similar con una n
mas grande y con los tests comerciales, para asegurar que el lapso de tiempo que pase entre
un TST y un TIGRA no influira el resultado de este ultimo, hecho que podria llevar a una
confusion del estado real del individuo respecto la ITBL.
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