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Resumen de Proyecto:
M. tuberculosis (Mtb), es el agente causal de la tuberculosis, enfermedad que sigue siendo un

importante problema de salud global. El gran impacto destructivo que ocasiona en la salud publica la
coinfeccién con el virus de lainmunodeficiencia humana (HIV) y la aparicidon de cepas de Mtb resistentes
a los medicamentos, urge al desarrollo de nuevas herramientas para su prevencién y tratamiento. Un
conocimiento mas profundo de su inmunopatogénesis dara lugar a la identificacién de nuevos farmacos
y al desarrollo de vacunas eficaces. La autofagia es un proceso de degradacién intracelular conservado
gue participa de diferentes procesos celulares. Varias lineas de evidencia han demostrado que ciertas
bacterias y virus evitan o modulan activamente la via autofagica para sobrevivir o promover su propia
replicacion. Mycobacterium marinum (Mm) es el pariente genético mas cercano de Mtb y es un patégeno
natural de ectotermos (ranas y peces). Tiene la ventaja de que se manipula facilmente en el laboratorio
con nivel de bioseguridad 2. El pez cebra es un huésped natural del Mm y desarrolla granulomas
caseosos organizados, que patolégicamente son similares a los de Mtb. En esta primera etapa, nos
proponemos, utilizando el modelo del pez cebra infectado con Mm, avanzar en el conocimiento del papel
de la via autofagica en el desencadenamiento de la respuesta inmune innata y la formacion del
granuloma.

Palabras Claves : 1- Pez cebra 2- M. marinum 3- Autofagia
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Titulo (Inglés): Gene expression modification of the autophagic pathway during the innate immune phase

of the zebrafish against mycobacterial infection

Resumen de Proyecto (inglés):

M. tuberculosis (Mtb), is the agent responsible for tuberculosis, a disease that remains a major global
health problem. The great destructive impact on public health originated by coinfection with the human
immunodeficiency virus (HIV) and the emergence of drug-resistant Mtb strains, urges the development of
new tools for prevention and treatment. A deeper understanding of its immunopathogenesis will lead to
the identification of new drugs and the development of effective vaccines.Autophagy is a conserved
intracellular degradation process involved in different cellular processes. Several lines of evidence have
shown that certain bacteria and viruses actively prevent or modulate autophagy pathway for survival or
promote its own replication. Mycobacterium marinum (Mm) is the closest genetic relative of Mtb and is a
natural pathogen Ectotherms (frogs and fish). It has the advantage that it is easily manipulated in the
laboratory biosafety level 2. The zebrafish is a natural host for Mm and develops organized granulomas,
which are pathologically similar to those of Mtb. In this first stage, we propose using the zebrafish model
infected with Mm, advance knowledge of the role of autophagic pathway in triggering the innate immune
response and granulome formation.

Palabras Claves : 1- Zebrafish 2- M. marinum 3- Autophagy
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