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El lupus eritematoso generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmunitaria cronicay compleja
gue induce inflamacién constante y puede afectar distintos érganos y tejidos de nuestro cuerpo
incluyendo la piel y mucosas; articulaciones, pulmones, cerebro, vasos sanguineos, y de manera
considerable, los rifiones. Dentro de las complicaciones més graves del LEG, destacan aquellas
gue dafan a los rifiones y que de no ser tratadas en tiempo y forma, pueden generar una condicién
Ilamada nefropatia lupica (NL), que suele provocar la pérdida de la funcion renal a largo plazo,
derivando en lanecesidad de didisis constantes e incluso, €l trasplante de estos 6rganos.

El método diagndstico para la NL més reconocido por los médicos es la biopsia de rifion, que
implica una pequefia cirugia ambulatoria, sujeta a las complicaciones habituales de cualquier
procedimiento quirdrgico; para sustituirla, se han propuesto multiples alternativas de marcadores
en la sangre u orina, que no terminan de convencer alos especialistas, para ser empleados de forma
rutinaria en la précticaclinica.

Desde hace algunos afios nuestro grupo de trabajo se ha enfocado en el estudio de los linfocitos B,
un tipo de células sanguineas que forman parte del sistema inmunoldgico y que entre otras
funciones, se encargan de producir anticuerpos. Dichas células tienen una funcién relevante en los
procesos de generacion del LEG, por lo que decidimos explorar por primera vez su posible
intervencion en la NL. Dentro de la gran variedad de células B descritas, destacan las [lamadas
células ABCs (células B asociadas ala edad) que al parecer son responsables de generar procesos
inflamatorios en distintas enfermedades. Debido a ello, nos dimos a la tarea de medir los nimeros
de estas células en muestras de sangre de pacientes con distintos grados de NL.

En nuestras determinaciones encontramos que las ABCs se asocian con desarrollo de NL; es decir,
sus nimeros aumentan en la sangre de los pacientes con NL activa. En contraparte, la cantidad de
células B atipicas vuelven a la normalidad una vez que los pacientes reciben tratamiento y se
recuperan, parcial o totalmente de la afeccién renal (pacientes en remision). Nuestros andlisis
mostraron la existencia de otro tipo de células B alin més raras pero emparentadas con las ABCs,
gue poseen mejor capacidad de discriminar alos pacientes que desarrollan NL o que permiten un
mejor seguimiento de su tratamiento alargo plazo; estas células que denominamos de forma simple

como CD21", desaparecen totalmente en |la sangre de los pacientes con NL y se recuperan tras €l
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tratamiento.

(]

Los niveles de ambos tipos de células B: las ABCs (linea azul) y las CD21" (linearoja) son estables en
la sangre de individuos sanos (recuadro azul); sin embargo, su cantidad se altera cuando se presenta la
nefropatia (recuadro rosa) en pacientes que desarrollan lupus: las ABCs aumentan discretamente

mientras que las CD21" se abaten casi totalmente. Una vez que se administra el tratamiento adecuado
para estos pacientes, la cifra de ambos tipos celulares comienzan a normalizarse (recuadro verde), con
lo cual pueden ser empleadas como marcadores para el seguimiento de la efectividad terapéuticay la
recuperacion de los pacientes.

En suma, nuestro trabajo (https://doi.org/10.3389/fimmu.2022.892241) demuestra que ambas
poblaciones celulares estudiadas cuentan con un elevado potencial como biomarcadores, tanto de
diagndstico como de seguimiento, en pacientes |Upicos que desarrollan nefropatia; caracteristica
gue las hace relevantes en cuanto a su posible aplicacién en la clinica reumatol 6gica.
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