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Este estudio sistematico y meta-analisis evalia la contribucién genética del
polimorfismo de repeticion en tandem de nimero variable (VNTR) en el gen del
antagonista del receptor de la interleucina-1 (IL1RN) sobre el riesgo de desarrollar
PTI. La ILIRN acttia como una citoquina antiinflamatoria que compite con la IL-1a e
IL-1B por el receptor tipo 1, modulando la inflamacion y la trombopoyesis
Metodologia y Hallazgos: El analisis integr6 12 estudios de casos y controles con un
total de 770 casos de PTI y 1424 controles. Los resultados indican una asociacion
significativa entre el polimorfismo VNTR de ILIRN y la susceptibilidad a la PTI.
Especificamente, los individuos portadores de la variante con dos repeticiones
(alelo ILIRN*2) presentan un riesgo mayor de padecer la enfermedad. En los
modelos genéticos analizados (alélico, homocigoto, heterocigoto, dominante y
recesivo), se observo que la presencia del alelo corto (S) o el genotipo homocigoto
(SS) se correlaciona con la patologia.

Relevancia Clinica por Region y Edad: Al estratificar por region geografica, la
asociacion fue estadisticamente significativa en poblaciones de América Latina y el
norte de Africa. En cuanto a la edad, se encontré una asociacion significativa en el
modelo recesivo para el subgrupo pediatrico. Los autores sugieren que este
polimorfismo podria servir como un marcador genético para la estratificacion del
riesgo de la enfermedad, aunque advierten que la heterogeneidad de los estudios y
los tamanos de muestra limitados en ciertos subgrupos requieren precaucion en la

interpretacion.



Schmidt-Barbo P, Schultheiss C, Jauch AJ, Simnica D, Silling G, Hanel M, Chromik
J, Stauch T, Trautmann-Grill K, Repp R, Schulte C, Fleischmann B, Welslau M,
Stauch M, Quiering C, Richter F, Tesanovic T, Jahn S, Holbro A, Passweg JR,
Matzdorff A, Rummel M, Meyer O, Nimmerjahn F, Binder M. High pretreatment
peripheral blood T-cell receptor clonality as a predictor of prolonged response in
immune thrombocytopenia. Br J Haematol. 2026 Feb;208(2):784-788. doi:
10.1111 /bjh.70310. Epub 2026 Jan 4. PMID: 41486630.

Vinculado al ensayo XPAG-ITP, este estudio traslacional investig6 los repertorios
de los receptores de células T (TCR) y células B (BCR) en la periferia de pacientes
con PTI para identificar biomarcadores de respuesta

Hallazgos en el Repertorio Inmunitario: El analisis revel6 que los pacientes con
PTI presentan una arquitectura de TCR altamente sesgada y una mayor clonalidad
basal en comparacion con donantes sanos Un hallazgo critico fue que los pacientes
que alcanzaron una respuesta sostenida sin tratamiento a la semana 52
mostraban una mayor clonalidad de células T antes de iniciar el tratamiento, con
una alta proporcion de clones grandes e hiperexpandidos. Durante el tratamiento,
estos pacientes experimentaron una diversificacion de su repertorio de TCR, lo
que sugiere una "normalizacion" de la arquitectura inmunologica vinculada al
control duradero de la enfermedad.

Implicaciones para la Patogénesis: A diferencia del TCR, el repertorio de células B
no mostro patrones especificos de PTI ni evidencias claras de seleccion de
antigenos. Estos datos refuerzan la teoria de que las células T son los impulsores
dominantes de la patobiologia de la PTI. La clonalidad elevada del TCR antes del
tratamiento podria funcionar como un biomarcador predictivo para identificar a

aquellos pacientes con mayor probabilidad de lograr una remision prolongada.
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Este estudio retrospectivo y multicéntrico del Grupo Espafiol de PTI analiz6 la
experiencia en vida real del wuso combinado de un farmaco
inmunosupresor /inmunomodulador (IS/IM) junto con un TPO-RA en pacientes
adultos multirrefractarios (que fallaron a >3 lineas previas).

Eficacia de la Combinacion: De los 97 pacientes incluidos, el 77.3% respondi6 al
tratamiento combinado, con una mediana de tiempo para alcanzar la respuesta de
14 dias. Se observo una correlacion inversa entre el numero de fallos previos y la
probabilidad de respuesta: los pacientes con menos de seis lineas previas
respondieron significativamente mejor que los mas pretratados (85.3% vs. 41.7%).
Las combinaciones mas frecuentes incluyeron prednisona o dexametasona con
eltrombopag o romiplostim.

Seguridad y Recaidas: La tasa de recaida fue del 46.7% tras una mediana de 28
semanas, siendo mas comun en pacientes con PTI crénica que en aquellos con
diagnoéstico mas reciente. En términos de seguridad, la terapia fue bien tolerada; se
reportaron tres eventos tromboembolicos no fatales y 14 infecciones que
requirieron hospitalizacion. El estudio concluye que la combinacion de IS/IM vy
TPO-RA es una alternativa eficaz y segura para rescatar pacientes refractarios,

abordando multiples mecanismos fisiopatologicos simultdneamente.
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Vinculado al ensayo XPAG-ITP, este estudio traslacional investigo los repertorios de
los receptores de células T (TCR) y células B (BCR) en la periferia de pacientes con
PTI para identificar biomarcadores de respuesta.

Hallazgos en el Repertorio Inmunitario: El analisis revel6 que los pacientes con PTI
presentan una arquitectura de TCR altamente sesgada y una mayor clonalidad basal
en comparacion con donantes sanos

. Un hallazgo critico fue que los pacientes que alcanzaron una respuesta sostenida
sin tratamiento a la semana 52 mostraban una mayor clonalidad de células T antes
de iniciar el tratamiento, con una alta proporcion de clones grandes e
hiperexpandidos. Durante el tratamiento, estos pacientes experimentaron una
diversificacion de su repertorio de TCR, lo que sugiere una "normalizacion” de la
arquitectura inmunologica vinculada al control duradero de la enfermedad.
Implicaciones para la Patogénesis: A diferencia del TCR, el repertorio de células B
no mostré patrones especificos de PTI ni evidencias claras de seleccion de
antigenos. Estos datos refuerzan la teoria de que las células T son los impulsores
dominantes de la patobiologia de la PTI. La clonalidad elevada del TCR antes del
tratamiento podria funcionar como un biomarcador predictivo para identificar a

aquellos pacientes con mayor probabilidad de lograr una remision prolongada.



