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Resumen

Introduccion: Lainmunidad innata modula laintegridad de la barrera epitelial, la deteccion microbianainnata
y laautofagia en &l proceso inflamatorio asociado ala colitis ulcerosa (CU). La CU se asocia con
polimorfismos en & gen TLR2 (R753Q) y TLR4 (Asp299Gly), aumentando laexpresiéon de TLR4y TLR2

en lamucosay favoreciendo la liberacion de citoquinas proinflamatorias y la activacion de NF?B. Sin
embargo, € papel de lainmunidad innata asociada a la mucosa macroscopicamente normal en laCU no es
bien conocido.

Objetivos: Establecer el perfil de expresion génica relacionado con lainmunidad innata de la mucosa
macroscopica normal (no inflamada) en pacientes con CU.

Métodos: Se incluyeron pacientes consecutivos de CU que se sometieron a una colonoscopia por practica
clinica habitual en un hospital terciario. Se registro la puntuacion total (TMS) y parcial (PMS) segun el
indice de Mayo en el momento de la colonoscopia. La actividad histoldgica basada en e sistema de
puntuacion de Geboes se determino previamente al estudio de PCR para estratificar las muestras segin grado
de colitis (colitis inactiva Geboes < 3). Se obtuvieron biopsias de colon de la mucosa inflamada (iCU) y no
inflamada (nCU) en pacientes con CU activa, estratificada como colitis leve (InNCU; TMS 1-4/Geboes < 3) y
colitis moderada/grave (mnCU TM S 5-12/Geboes < 3); n = 47). Asimismo, se incluyeron pacientes con CU
guiescente (qCU; definidacomo TMS = 0/pM S = 0/Geboes; n = 46) y un grupo control (sin CU) (C; n = 13).
Laexpresion génica de lainmunidad innata se cuantificd utilizando Tagman Human Inmune A ssay-tarjetas
microfluidicas en mucosa coldnica, considerando el grado de CU y lalocalizacién de las muestras.

Resultados: Las biopsias procedentes de mucosa con colitis quiescente (QCU), asi como de las de mucosa no
afecta por lainflamacion, tanto en pacientes con formas de colitis leve (INCU) como moderada/grave
(mnCU), demostraron una expresion de genes relacionados con lainmunidad innata diferente del grupo de
control sin CU (fig.). Se sobreexpresaron 36, 55y 3 genesy se infraexpresaron 7, 14y 7 genes
infraexpresados en qCU, InCU y mnCU, respectivamente, en comparacion con los controlesno IBD (p <
0,05) (tabla).
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Fig.1 PCA de los datos normalizados de las muestras.
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Conclusiones: La mucosa endoscopicamente normal en pacientes con CU presenta un patron de inmunidad
innata diferente al observado en sujetos sin CU, sugiriendo una predisposicion inflamatoria pancol dnica que
puede condicionar la evolucion clinica de esta entidad.
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