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Introducción

Los liposomas permiten controlar su carga superficial, tamaño y afinidad por tejidos diana a través de su composición

lipídica y de la incorporación de grupos funcionales, lo que los sitúa como sistemas de liberación para compuestos

terapéuticos. La tecnología de deshidratación-rehidratación encapsula moléculas hidrofílicas con eficiencia bajo

condiciones suaves, un entorno compatible con proteínas y péptidos sensibles (Marchianò et al. 2020). La adición de

sacarosa (sac) durante la etapa de deshidratación modifica las propiedades de la formulación liposomal, incluyendo la

estabilidad de la membrana y el comportamiento del lumen acuoso, lo que puede alterar la entrega del antígeno

encapsulado (Zadi y Gregoriadis, 2000). En este estudio se prepararon liposomas por deshidratación-rehidratación en

presencia o ausencia de sacarosa que co-encapsulan la proteína Sticholisina II, producida por la anémona marina

Stichodactyla helianthus, que se erige como una potente molécula inmunomoduladora (Laborde y colaboradores, 2017) y

la proteína recombinante CIGB550-E7. Esta última derivada de la proteína E7 del virus del papiloma humano, un

antígeno expresado exclusivamente en tumores asociados a infección por VPH (Granadillo y colaboradores, 2017). Se

evaluó el efecto de la sacarosa sobre las propiedades físico-químicas de las vesículas y la respuesta inmune inducida,

con el fin de caracterizar su influencia en formulaciones liposomales estabilizadas con este disacárido.

Caracterización de liposomas compuestos por 

CIGB550-E7/StII preparados con o sin 
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Evaluación de las propiedades inmunomoduladoras de 

liposomas compuestos por CIGB550-E7/StII

preparados con o sin sacarosa
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- Ensayo de Elispot ex vivo 

Metodologías

Lp/CIGB550-E7

Lp/CIGB550-E7/StII sac

Lp/CIGB550-E7/StII

Lp/CIGB550-E7 sac

Grupo

Diámetro hidrodinámico (μm) Índice de polidispersidad

Sin Sacarosa Con Sacarosa Sin Sacarosa Con Sacarosa

Lp/CIGB550-

E7/StII 2,13 ± 0,5 a

0,123 ± 0,0011 

b 0,28 ± 0,03 a 0,12 ± 0,08 b

Lp/CIGB550-E7 1,8 ± 0,34 a

0,116 ± 0,0018 

b 0,32 ± 0,05 a 0,13 ± 0,05 b

Los liposomas preparados en presencia de sacarosa tienen una 

menor eficiencia de encapsulación para la proteína CIGB550-E7 

Los liposomas preparados en presencia de sacarosa 

tienen una mayor retención de la proteína CIGB550-E7 

tras 28 días de almacenamiento a 4°C

Resultados y Discusión

Formulaciones compuestas por CIGB550-E7 (60 μg)  co-

encapsulada con StII (con o sin sacarosa) inducen una 

significativa disminución del volumen tumoral en ratones 

C57BL/6

La presencia de sacarosa disminuye el tamaño de las vesículas 

hasta el orden de los nanómetros, incrementa su homogeneidad y 

no influye en su carga superficial
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Las formulaciones liposomales que contienen CIGB550-E7 

(30 μg) y StII con o sin sacarosa inducen una respuesta de 

células T productoras de INF específicas por E7
Conclusiones

- La incorporación de sacarosa induce la formación de vesículas liposomales

homogéneas con un diámetro reducido en el orden de los nm y una mayor

retención de la proteína CIGB550-E7 tras 28 días de almacenamiento

-Los liposomas preparados en presencia de sacarosa y que co-encapsulan StII

con CIGB550-E7 son capaces de inducir una respuesta inmune antitumoral y de

células productiras de INF específicas por E7
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Prueba múltiple de comparaciones 

de Dunn p > 0,05; a > b Prueba U-Mann Whitney 

(*: p  < 0,05; **: p < 0,01)
Prueba U-Mann Whitney 

(****: p < 0,0001)

Prueba de ANOA seguido de una Prueba de Holm-Sidak, 

a b , p < 0,001

Prueba de ANOA seguido de una 

Prueba de Holm-Sidak, a  b > c > d , 

p < 0,001
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