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Prospecto 6: Enfermedad
Autoinmune (Ej. Lupus, Artritis
Reumatoide)

Titulo del Proyecto: Re-establecimiento de la Tolerancia Inmune
mediante la Transfeccién de Linfocitos T Reguladores con
Quimeras de Antigeno-Receptor de Células B (BAR-Tregs).

Analisis del Fallo Actual: Los tratamientos actuales (corticoides,
metotrexato, biol6gicos como anti-TNF) son inmunosupresores de
amplio espectro. Funcionan apagando partes significativas del
sistema inmune, lo que alivia los sintomas pero deja al paciente
vulnerable a infecciones y cancer. No curan la enfermedad; solo
la suprimen a un alto costo. El fallo es que usamos un martillo
para apagar un interruptor de luz, en lugar de usar un dedo
preciso.

Hipotesis Disruptiva (Légica): La autoinmunidad es un fallo en la
"tolerancia", especificamente una pérdida de la funcién de los
Linfocitos T Reguladores (Tregs), las "células policias" del
sistema inmune. Las terapias con células CAR-T han demostrado
que podemos redirigir los linfocitos T para que ataquen un
objetivo. Proponemos usar una légica similar, no para atacar, sino
para proteger.

Propuesta de Tratamiento (No Evaluada): Una
terapia celular de "precisién tolerogénica'.

Aislamiento y Expansion: Se aislan los propios Tregs del paciente
a partir de una muestra de sangre y se expanden en el
laboratorio. Ingenieria Genética de Precision: En lugar de un
Receptor de Antigeno Quimérico (CAR), estos Tregs son
transfectados con un "Receptor Quimérico Antigeno-Célula B"
(BAR, por B-cell Antigen Receptor). Este BAR esta disefiado para
reconocer el autoantigeno especifico que causa la enfermedad



(ej. el ADN de doble cadena en el Lupus, o el colageno tipo Il en
la Artritis Reumatoide). El BAR no activara una senal de "matar",
sino una senal de "tolerancia" y supresién. Reinfusion: Las
células BAR-Treg de ingenieria se reinfunden en el paciente.
Resultado Esperado: Las células BAR-Treg patrullan el cuerpo. A
diferencia de las células CAR-T que buscan y destruyen, estas
células buscan los tejidos donde el autoantigeno esta siendo
presentado (ej. las articulaciones en la AR, los rifiones en el
lupus). Al encontrar su objetivo, se activan y liberan citoquinas
anti-inflamatorias (como IL-10 y TGF-B) exactamente en el sitio
de la inflamacién. No solo apagan el ataque de otras células
inmunes, sino que re-establecen activamente la tolerancia
inmunolégica en ese microambiente. Es una terapia viva y
dinamica que actia como un "termostato” inteligente,
suprimiendo la autoinmunidad solo donde y cuando es necesario,
dejando el resto del sistema inmune del paciente intacto y
funcional. Es la restauracién de la armonia, no la demolicién del
sistema.

Aviso: documento de divulgacion cientifica e hipotesis de investigacion del Dr.
Alexander Figueredo. No describe tratamientos disponibles ni constituye consejo
médico individual. Consulta siempre a tu médico.



