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Resum del projecte: cal adjuntar dos resums del document, I'un en angles i ['altre en la llengua del document. on 
s'esmentl la durada de I'acci6 

Resum en la llengua del projecte (m8xim 300 paraules) 
Aquest treball s'ha realitzat a la facultat de Med:cal Sciences de la Universitat de Bristol, al laboratori del Prof. Andrew D 
~ i c k ,  sota la seva supe1visi6. Ei treball s'ha realitzat amb els seus col.laboradors, el Dr Richard Lee i Lauren Schew:tz. 
Objectiu: Els glucocorticoids (GCs) tenen diversos efectes sobre les c8l.lules T CD4+ per modular la resposta immune. 
orinciaalment mitiancant els seus efectes anli-oroliferatIus. Tot i aix6. la dexametasona lDex, alucocort~coid slntbiic) 
¡amb& :ndue:x la 'secreci6 de la citocina ~mmu~osu~ressora IL-10. L'objectiu d'aquest trdball ha estat comparar la ' 

capacitat dels nlucocorlicoids en modular la oroducci6n de citocines en c8l.lules T CD4+ en pacients uvelt;cs sensibles 
(SS1 i resistents lSRl a esteroids , ~~~~ ,- ,~~~~ ~ - - ~  
~etodo lo~ ia :  Es van '#llar cel lules T CD4+ de pacients uveltics SS i SR. Es va induir la producci6 de c8l.lules T 
reaulatbries (Treasl mitiancant I'estimulaci6 amb anti- CD3lCD28 en Dresencia d'lL-2 i Dex. Des~rbs del cultiu es van 
analitzar els n1veiis'd'eipressi6 'ntra-cel.lular de les cltocines IL-10, li-4, IL-9, IL-17 i IFN-y per citometria de flux. D'altra 
banda, Iambe es van separar c8l.iules T CD4t de pacients uveltics segons I'expressi6 de CCR6 i es van polaritzar per 
obtenir els fenotips ThO i Th17 per estddiar I'efecte de Dex i ciclosporina (CsA) en aquests subtipus cel.lulars. 
Resultats: Les &l.lules T CD4+ de pacients SR no van ser capaces de produir IL-10 en resposta al tractament amb Dex. 
Dex no va afectar els nivells d'exoressi6 d' 11-17.  erb va reduir els nivells de 11-4 i IFN-V. Els nivells d'lL-9 (marcador 
d'un subtpus cel.ldlar recentmeni descrit, Th9) v i  ser sempre inferiors a 11%. En canvi, el traclament a m b c s ~  va 
reduir significativamente els nivells d'lL-17 i ¡FN-y en c8l.lules Th17 i ThO. 
Conclusions: La Dex no Bs capaq d'induir c80.lules Treg funcionalment supresores en padents ~veitics SR. Aquest 
fenomen Bs Independent dels efectes en I'expressi6 d'altres c~tocines. Aquests resultats suggereixen que I'efecte de la 
Dex sobre la funci6 de c8l.lules Treg Bs clau en el desenvolupament del fenotip SR en la uiteilis. 

D'aitra banda, al llarg d'aquest temps he iniciat un nou projecte que ha donat lloc a un futur projecte de col laboraclb 
Resumidament, degut a que els nivells elevats de proteTna C.reactiva (CRP) s6n un factor de risc en la degenaraci6 
macular, malaltia inflamatdria crbnica principal causa de ceguera en pafsos indulrialitzats, I'objectiu d'aquest altre treball 
ha estat iniciar un projecte per avaluar eis efectes de les diferents isoforrnes de la CRP sobre la resposta inflamatdria de 
¡'epiteli pigmentari retinia. 

Resum en angles (mhxim 300 paraules) 
Thls work has been aerformed i n  the Facultv of Medlcal Sciences of the Universitv of Bristol under the 
supswlsion of prof ~ n d r e w  D Dlck. This wdrk has been carried out with Prof ~ickcollaborators' Dr Lee and 
Lauren Schewitz. 
Puroosa. Giucocorticoids IGCs) exerl a ranoe of effects on CD4+ T cells to curb the immune resaonse. Chief amona ,~~~~ ~ ~~~ 

these are their anti.prol fe~at;ve'~lects. ~ o i e v e r ,  dexamethasone (Dex; synthethic GC) al?o 1nd;ces secretion oithe 
immunosdppress~ve cytokine IL-10. The purpose of th's stddy was to compare the capacity of GCs to modulate cytokine 
production in CD4t T cells in steroid sensitive (SS) and steroid refractory (SR) uve:tis patients 
Methods: CD4+ T cells from SS and SR bveitis patients were isolated. IL-10 secretin9 T-regulatory cells (Tregs) were 
induced by culturing CD4+ cells w:th ant; CD31CD28 in the presence of IL-2 and Dex. Post culture intra-cel ular interleukin 
(ILj-10. IL-4. IL-9, IL-17 and IFN-y expression was then quantired by now cylometry. Additionally, isoated CD4t T cells 
from uveitis oatients were sorted based on CCR6 exoression and further polarized under ThO and Th17 condil'ons to 
study the efiect of Dex and Cyolosporin (CsA) on these T helper cell subs'ets. 
Results: CD4+ T cells from SR patients failed to up regulate 11-70 expresslon ln the presence of Dex. Dex dld not change 
11-17 expression but IL-4 and IFN-gamma were reduced Conversely, CsA significantly reduced 11-17 and IFN-gamma 
exmesslon in Th17 and ThO cells. 

Generalitat de Catalunya 
Del)artament d'lnnovaci6. 




















