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Resumen

Objetivos. Estudios previos indican que en €l infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST
(IAMEST) tiene lugar una desregulacion de la respuestainmunitaria. En el presente estudio se analizala
implicacién delos linfocitos T reguladores (Treg) y la proteina programmed death 1 (PD-1) como
mecanismos reguladores del IAMEST.

M étodos: Se reclutaron 100 pacientes con un primer IAMEST tratados mediante reperfusion con
angioplastia primaria. En los 20 primeros pacientes se realizaron extracciones seriadas antes de la
angioplastia, y despuésde 24 h, 96 hy 30 d de lareperfusion. En los 80 restantes se realiz6 una Unica
extraccion tras 24 h de laangioplastia. Se analiz6 mediante citometria de flujo y biologia molecular |a
expresion de PD-1y linfocitos Treg. Los valores se compararon con un grupo control de 30 pacientes con las
arterias coronarias normales diagnosticadas mediante angiografiay alos que se lesrealiz6 una Unica
extraccion. Se cuantificd el tamafio del infarto mediante resonancia magnética cardiaca (RMC) durante la
primera semana del infarto. Paralelamente se realiz6 una serie de 8 cerdos alos que se lesrealizo infarto
anterior mediante el hinchado de un balén de angioplastia. Se extrajo sangre en situacion basal, tras 90 min
de hinchado del balén y tras 2h, y 48h de reperfusion. Se analizaron en sangre 'y en miocardio infartado,
adyacente y remoto |os mismos parametros que en humanos.

Resultados: En pacientes se observo un descenso agudo de la expresion génicay proteicade PD-1 [fold 0,8
+ 0,3 vs 1,2+ 0,6] 24 h después de lareperfusion paraluego recuperar |os valores controles tras 30d. Los
pacientes con infartos extensos (> 17% masa ventricular izquierda, mediana) presentaron una menor
expresion de PD-1. Los linfocitos Treg descendieron durante lafase aguda del infarto paraluego ascender
significativamente después de 30d. Paralelamente en cerdos se observo un descenso de PD-1y de Treg en
sangre en lafase aguda del infarto acompafiada de unainfiltracién masiva de linfocitos T en la zona infartada
y aumento de la expresion de PD-1 en miocardio infartado.

Conclusiones: En el IAMEST tiene lugar una desregulacién inmune que se caracteriza por € descenso de
mecanismos regul adores tales como la expresion de PD-1 y de Treg durante la fase aguda del infarto. El
tamafio del infarto esta asociado ala infraregulacién de mecanismos reguladores como PD-1.



