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Vacunas de ARN: la mas prometedora generacion de vacunas
TIPOS DE VACUNAS

VACUNAS VIVAS MODIFICADAS O ATENUADAS
El agente biolégico que las constituye es el patégeno atenuado (con capacidad de

dividirse, pero no virulento). La ventaja principal de este tipo de vacunas es su alta
capacidad para inducir el sistema inmune (buena presentacién antigénica e
induccion de la respuesta celular y humoral), al replicarse, no estar apenas
modificadas. También son mas econdmicas, porque apenas requieren de
investigacion, y sus vias de administracion son mas sencillas, ya que la
conservacion de la capacidad de divisién asegurara que la vacuna se disemine por

todo el organismo.

VACUNAS MUERTAS

Formadas por el patégeno inactivado o muerto (mediante calor, productos
quimicos), con lo que pierde la capacidad para dividirse y producir la enfermedad.
Si bien estas vacunas son algo mas seguras que las anteriores, la repuesta inmune

es inferior y practicamente carece de respuesta celular.

VACUNAS RECOMBINANTES

Consiste en la produccion de manera heteréloga de componentes antigénicos del
patégeno y su introduccion como vacuna. Se pueden usar proteinas antigénicas
aisladas o Virus-like particles (capsida del virus sin acido nucleico en su interior).
Estas vacunas resultan mucho mas seguras que las anteriores, sin embargo, su
capacidad inmunogénica es mucho menor, ya que carecen de capacidad replicativa
y no presentan todas las estructuras virales. Ademas, solo desencadenan respuesta

humoral.
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Estas vacunas resultan mucho mas seguras que las anteriores, sin embargo, su
capacidad inmunogénica es mucho menor, ya que carecen de capacidad replicativa
y no presentan todas las estructuras virales. Ademas, solo desencadenan respuesta

humoral.

VACUNAS VIRALES RECOMBINANTES

Constituidas por un virus vivo no virulento que actua de vector y que porta
secuencias de antigenos neutralizantes del patdgeno. Estas vacunas imitan a las
vivas atenuadas, con lo que tienen una buena respuesta inmune (no tan eficaz como
las primeras) y son mas seguras. El gran inconveniente de este tipo de vacunas es
que su precio es muy elevado, ya que requieren de investigacion, procesos de

clonacion.

VACUNAS DE ADN

Formadas por secuencias de ADN que codifican para antigenos neutralizantes y
que se insertan directamente en las células (normalmente miocitos). Se consigue
una respuesta inmune muy eficaz y similar a la de las vacunas vivas y son muy
sencillas y estables. La respuesta celular que desencadenan estas vacunas es
especialmente significativa, ya que mimetizan a la perfeccion el mecanismo de los
patégenos intracelulares, presentando las células en las que se ha insertado el ADN
los péptidos codificados por este. El gran inconveniente es ético, ya que suponen la

fabricacion de organismos transgénicos.

VACUNAS DE ARN

El primer evento de vacunacion con ARN tiene lugar en 1995 para intentar prevenir
el cancer en ratones. En la actualidad las vacunas de ARN estan en estado
preclinico para el tratamiento del cancer o algunas enfermedades infecciosas. Sin

embargo, en la mayoria de los casos se encuentran en estado de investigacion.

Mecanismo de las vacunas de ARN



Este tipo de vacunas, al igual que las de ADN, requieren de un proceso inicial de
investigacion para hallar las secuencias que codifican para antigenos neutralizantes
por el organismo hospedador. Este ADN se produce a gran escala y después se
transcribe in vitro para producir el ARN que servira como vacuna, el cual debe ser
almacenado entre 2 y 80C. Posteriormente, el ARN generado se transfecta
normalmente a las células del musculo. Una parte de este ARN, dado que es
extremadamente sensible, sera degradado por ARNasas; el resto penetrara en el
interior celular mediante endocitosis espontanea. EI ARN liberado se une a la

huéspedes, podran permanecer en
el interior celular y llevar a cabo sus
funciones especificas o ser
secretada al exterior celular y
actuar a ese nivel. En el primero de
los casos algunos de los péptidos

del patdégeno seran digeridos y

presentados en Ila membrana

celular por parte del MHCI que sera, a su vez, reconocido por linfocitos T citotdxicos.
Por el contrario, los péptidos secretados podran ser fagocitados por APC vy
expuestos en sus MHCII, los cuales activan linfocitos T ayudantes por interacciéon

especifica.

Las vacunas de ARN también pueden actuar a nivel del sistema inmune innato, ya
que el ARN que conforma las vacunas al ser exdgeno es reconocido por receptores
de macroéfagos, células dendriticas... Concretamente el ARN es reconocido por los
receptores de tipo TLR3, TLR7 y TLRS, los cuales se encuentran en los endosomas,

donde normalmente el ARN natural perteneciente a los patégenos queda desnudo.



