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The role of NKG2D in CD4+ T cell

Resultados resumidos

Los factores moleculares responsables de la
respuesta de los linfocitos T

Mas de cinco millones de personas en Europa padecen enfermedades inflamatorias
cronicas mediadas parcialmente por una respuesta defectuosa de los linfocitos T.
Comprender los mecanismos responsables de este fendmeno ayudaria a disefiar
nuevas estrategias terapéuticas.
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A pesar de numeros estudios, aun se dispone
de muy poca informacion sobre los
mecanismos responsables de una activacion
inapropiada de los linfocitos T. Dado que las
respuestas de los linfocitos T efectores son
regidas por sefales competitivas de
coestimulacién positivas o negativas, la
alteracion del equilibrio entre estas senales
puede conducir a la aparicién de inflamacion
cronica autoinmune.
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El receptor de activacion NKG2D es uno de los receptores de reconocimiento del
estrés mejor descritos en células NK. Numerosos indicios sefialan que la expresion
de este receptor es muy heterogénea y se ha detectado en linfocitos T CD8+
efectores y de memoria, células NKT y células gamma y delta, asi como en células T
CD4+ en condiciones patolégicas. Curiosamente, mientras que NKG2D puede
funcionar claramente como una molécula de coestimulacion en linfocitos T CD8+,
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aun se desconoce su papel en linfocitos T CD4+.

Los investigadores del proyecto financiado por la Union Europea NKG2D-IMMUNO
(The role of NKG2D in CD4+ T cell function and autoimmunity) estudiaron el papel
de NKG2D en la funcion y la diferenciacién de linfocitos T CD4+. Empleando la
citometria de flujo multicolor, estos descubrieron que una parte de las células Th1
CD4+ de varios 6rganos linfoides y no linfoides expresaban NKG2D. Ademas, la
induccion de novo de la expresion de NKG2D en linfocitos T CD4+ virgenes estaba
relacionada con niveles elevados de interleuquina 10 (IL-10) en células Th1
productoras de IFN-gamma.

Para identificar la base molecular de la expresion de citoquinas mediada por
NKG2D, los investigadores realizaron andlisis transcriptémicos globales en células
Th1 CD4+ NKG2D+. Estos lograron identificar el factor de transcripcion Blimp-1
como un gen candidato regulado diferencialmente. Desde un punto de vista
funcional, la coestimulacién de NKG2D en combinacion con CD3 era necesaria para
aumentar la produccion de IL-10. Es mas, los estudios in vivo revelaron la presencia
de células Th1 NKG2D+ en condiciones inflamatorias y, ademas, estas células
estaban particularmente enriquecidas en células coproductoras de IL-10 e IFN-
gamma en el modelo de tolerancia inducida por anti-CD3.

En conjunto, los resultados del proyecto revelan un papel para NKG2D en la
modulacion de la expresion de citoquinas y, posiblemente, en la induccidn de las
caracteristicas reguladoras de las células Th1. NKG2D podria servir como una diana

terapéutica para el tratamiento de la inflamacion crénica y de enfermedades
autoinmunes que implican la modulacion de linfocitos T CD4+ patogénicas.
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Unos cientificos arrojan luz sobre una proteina relacionada con la diabetes y la hipertension
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Los inmunocitos cultivados en el laboratorio olvidan el impacto causado
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Los avances tecnoldgicos abren una nueva era en la investigacion de la salud intestinal

La metastasis 6sea del melanoma, a la luz
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Informacién del proyecto

NKG2D-IMMUNO Financiado con arreglo a

Specific programme "People" implementing the
Identificador del acuerdo de subvencién: Seventh Framework Programme of the European
327643 Community for research, technological

development and demonstration activities (2007 to

2013)
Proyecto cerrado
Coste total
Fecha de inicio Fecha de 5 A
1 Mayo 2013 finalizacion €168 794,40

29 Mayo 2016
Aportacion de la
UE

3of4


https://cordis.europa.eu/article/id/436428-lab-grown-immune-cells-forget-lab-culture-shock/es
https://cordis.europa.eu/article/id/451902-technological-advances-usher-in-new-era-of-gut-health-research/es
https://cordis.europa.eu/article/id/457231-shedding-light-on-melanoma-bone-metastasis/es

€168 794,40

Coordinado por

DEUTSCHES RHEUMA
FORSCHUNGSZENTRUMBERLIN
B Germany

Ultima actualizacion: 17 Enero 2017

Permalink: https://cordis.europa.eu/article/id/190880-molecular-determinants-of-i-
cell-responses/es

European Union, 2025

4 of 4


https://cordis.europa.eu/article/id/190880-molecular-determinants-of-t-cell-responses/es
https://cordis.europa.eu/article/id/190880-molecular-determinants-of-t-cell-responses/es

