
Efecto de los oligonucleótidos antisentido
sobre la expresión específica de los genes de 
células mononucleares/linfocitos en sangre

periférica “in vitro”

Manuel Fernández – Delgado Momparler
Hospital General Castellón

Fecha: 28/03/2022



Índice

• Introducción
• FoxP3
• ASOs

• Hipótesis
• Objetivos
• Metodología
• Aplicaciones posibles en hematología



Introducción: sistema inmune vs cáncer



Introducción: linfocitos Treg 

Waldman, A. D., Fritz, J. M., & Lenardo, M. J. (2020, November 1). A guide to cancer immunotherapy: from T cell basic science to clinical 
practice. Nature Reviews Immunology. Nature Research. https://doi.org/10.1038/s41577-020-0306-5



Introducción: FoxP3 

Cools, N., PASOssaerts, P., Van Tendeloo, V. F. I., & Berneman, Z. N. (2007). Regulatory T cells and
human
disease. Clinical and Developmental Immunology.



Introducción: ASOs 

Batista-Duharte, A., Sendra, L., Herrero, M. J., Téllez-Martínez, D., Carlos, I. Z., & Aliño, S. F. (2020, February 1). Progress in the use of antisense 
oligASOsucleotides for vaccine improvement. Biomolecules. MDPI AG. https://doi.org/10.3390/biom10020316

Los ASO (oligonucleótido anti sentido)  son nucleótidos sintéticos monocatenarios cortos de 
ADN o ARN que son complementarios a un objetivo de ARNm. Están diseñados para silenciar 
genes específicos al interferir con el proceso de traducción del ARNm, bloqueando así la 
síntesis de proteínas. (Bennett, et al 2017). 
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Metodología: supervivencia DMEM vs RPMI

FITC PE PercP Cy5.5 PE Cy7 V-450 V-500 APC APC Cy7

CD8 CD56 7-AAD CD19 CD4/CD20 CD45 CD3 CD38
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1h, 24h, 48h. 72h, 96h. 7 días RPMI DMEM
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Metodología: entrada del ASOs

FITC PE PercP Cy5.5 PE Cy7 V-450 V-500 APC APC Cy7

ON CD56 7-AAD CD8 CD4/CD20 CD45 CD3 CD19



Metodología

0, 15 min, 30 min, 45 min, 1h, 24h, 48h, 72h, 96h. 
7 días 
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Metodología: Treg

FITC PE PercP Cy5.5 PE Cy7 V-450 BV-510 APC APC H7

FOXP3 CD4 CD8 VIABILIDAD CD25 CD3



Metodología: Treg

FITC PE PercP Cy5.5 PE Cy7 V-450 BV-510 APC APC H7

ON FOXP3 CD4 CD8 VIABILIDAD CD25 CD3



Metodología: Treg

1h, 48h, 96h. 7 días 

ASOs SCRAMBLED



Metodología: Treg
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Metodología

• Realizar resultados del silenciamiento.
• Panel con CTLA-4 y PD-1.
• Experimentos con células tumorales: paneles de activación y paneles

con el resto de poblaciones de linfocitos T.
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Aplicaciones en hematología

• Construcción de paneles de anticuerpos que pueden ser útiles en
determinados casos.
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