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NOTA DE PRENSA

Analisis del transcriptoma de células T CD4+ en la
arteritis de células gigantes: Nuevos mecanismos
moleculares y comunicacion alterada con

itos
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Otros mecanismos epigenéticos, como la modificacion de histonas,
podrian contribuir al desarrollo de un fenotipo proinflamatorio de
las células T CD4+ de pacientes con GCA.

\ El tratamiento con GCs revierte la mayoria de los cambios de
F expresion encontrados en pacientes con GCA, excepto en los genes
de la via Wnt, relacionada con procesos de homeostasis del
sistema inmune.

presentan una comunicacion alterada entre las células T CD4+ y los

Nuestros resultados revelan que los pacientes diagnosticados con GCA
monocitos.

e Investigadores del IPBLN-CSIC identifican nuevas alteraciones moleculares en

pacientes con arteritis de células gigantes (GCA).

Granada, 04 de Julio de 2024 - La arteritis de células gigantes (GCA) es una vasculitis de
grandes vasos mediada por el sistema inmunitario que presenta una etiologia compleja.
Aunque los mecanismos patogénicos aun no se comprenden en su totalidad, se ha
demostrado un papel central de las células T CD4+. En este contexto, entender la
desregulacién del transcriptoma en las células T CD4+ en la GCA proporcionara nuevos
conocimientos sobre su patogénesis.

El estudio consistié en la realizacion de un andlisis del transcriptoma en células T CD4+
de 70 pacientes con GCA con diferentes estados de actividad de la enfermedad vy
tratamiento (pacientes activos antes del tratamiento y pacientes en remisién con y sin
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tratamiento con glucocorticoides), y 28 controles sanos. El estudio también evalud los
posibles impactos de la metilacién del ADN en las alteraciones de la expresion génica y
examind la comunicacién con monocitos CD14+.

Los resultados del trabajo de investigacion han revelado un nimero considerable de
genes y vias moleculares que podrian contribuir a la patogenicidad de las células T CD4+
en la GCA. Especificamente, las células T CD4+ de pacientes con GCA con enfermedad
activa mostraron niveles alterados de expresidon de genes involucrados en multiples
procesos relacionados con el sistema inmunoldgico, incluyendo diversas vias de
sefializacion de interleucinas (IL). En particular, la IL-2, una interleucina crucial para la
homeostasis de las células T reguladoras, fue una de las mas significativas. Ademas, las
vias apoptdticas alteradas parecen ser esenciales en el desarrollo de la GCA. Nuestros
hallazgos también sugieren que las vias epigenéticas relacionadas con las histonas
pueden estar implicadas en promover un fenotipo inflamatorio en los pacientes con GCA
activa. Finalmente, nuestro estudio observé una comunicacion de sefializacion alterada,
como la seializacién Jagged-Notch, entre las células T CD4+ y los monocitos que podria
tener relevancia patogénica en la GCA.

El estudio sugiere la participacién de nuevas citocinas y vias moleculares, y la

comunicacion alterada entre monocitos y células T como impulsores de la patogénesis
de la GCA.

Por tanto, y como puntos mas relevantes se puede destacar que:

. El transcriptoma de las células T CD4+ patogénicas en la GCA antes de cualquier
tratamiento refuerza la implicacion de la via de la IL-2.

. La alteracién de los procesos apoptoticos podria ser crucial para el desarrollo de
la GCA.

. Las vias relacionadas con las histonas pueden estar implicadas en la promocién
de un fenotipo inflamatorio en las células T CD4+ en la GCA.

. Los genes implicados en la via de seializacién candnica Wnt parecen ser menos
susceptibles al tratamiento con glucocorticoides.

. La comunicacién alterada entre las células T CD4+ circulantes y los monocitos a

través de la senalizacion Jagged-Notch es clave para la patogénesis de la GCA.
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