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Resumen

Objetivos: Examinar larelacion entre los patrones de activacion de las subpoblaciones de células B en sangre
periféricay laprogresion de la enfermedad.

Material y métodos: Estudio prospectivo de 105 pacientes con EM. Se estudio la expresion de moléculas
estimuladoras e inhibidoras del sistemainmunitario en sangre periférica mediante citometria de flujo
espectral y laregulacion de su expresion por microARNs mediante secuenciacion. Se evalud la progresion de
la discapacidad motoray sensitiva (EDSS, 9-HPT), cognitiva (SDMT), independiente de brotes (PIRA) y
asociada a brotes (RAW) durante 12 meses.

Resultados: Los pacientes con progresion en EDSS mostraron disminucion del inhibidor CTLA4 en células B
naive (p = 0,05). En pacientes con progresion en 9-HPT, se observd menor expresion del inhibidor PD1y
mayor expresion del estimulador CD40 en células B naive (p = 0,042; p = 0,046) y B memoria (p = 0,033;
0,026); estas Ultimas presentaron también una disminucion del inhibidor HVEM (p = 0,05). En células
plasmaticas, observamos descenso de la expresion de PD1 (p = 0,047). En pacientes con progresion
cognitiva, observamos una disminucion de HVEM (p = 0,05) en células plasmaticas correl acionando
negativamente con la sobrexpresion del miRNA-93-5p. Los individuos con PIRA mostraron disminucion de
las moléculasinhibidoras PDL1y BTLA en células B memoria (p = 0,022) y céulas plasméticas (p = 0,017)
respectivamente. Por Ultimo, |os pacientes con RAW demostraron una disminucion de BTLA en B memoria
(p =0,038).

Conclusion: Los pacientes con enfermedad estable mostraron patrones de inhibicién de células B que no

estaban presentes en pacientes con progresion de la discapacidad, sugiriendo que un estado de agotamiento
inmunitario en pacientes estables puede atenuar la progresion de la enfermedad.
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