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Background:
 Active pulmonary tuberculosis (PTB) is known to cause qualitative and quantitative changes in the systemic immune profile, resulting in a chronic inflammatory imbalance. However, less is understood about these profiles in extrapulmonary tuberculosis (EPTB). Identifying meaningful biomarkers is essential for improving diagnosis, disease staging, and predicting treatment outcomes.
Abstract:
· Methods: We measured a panel of 27 inflammatory cytokines, soluble receptors, and lipid mediators in the peripheral blood of PTB ($n=94$) and EPTB ($n=50$) patients from a prospective cohort in China. Samples were collected before treatment and at weeks 2, 8, and 24 of antitubercular therapy (ATT).
· Results: M. tuberculosis infection induced distinct expression and correlation profiles in PTB compared to EPTB. High mycobacterial loads in sputum were linked to increased IL-1$\beta$, IFN-$\alpha$, IL-10, and PGF2$\alpha$. While ATT triggered early changes in plasma markers for PTB patients (as early as 2 weeks), these responses were delayed in EPTB patients. Exploratory analyses showed a persistent "inflammatory imprinting," with 89.7% of PTB and 94.7% of EPTB patients still molecularly perturbed after 24 weeks of treatment.
· Conclusion: These findings highlight systemic and durable changes in inflammatory profiles that persist despite successful treatment, emphasized by the role of bacterial burden and disease site in modulating immune biomarkers.
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Mudanças nos perfis de proteínas inflamatórias e mediadores lipídicos persistem após o tratamento antituberculose de tuberculose pulmonar e extrapulmonar: Um estudo de coorte prospectivo

Contexto:
Sabe-se que a tuberculose pulmonar (TBP) ativa causa mudanças qualitativas e quantitativas no perfil imunológico sistêmico, resultando em um desequilíbrio inflamatório crônico. No entanto, compreende-se menos sobre esses perfis na tuberculose extrapulmonar (TBEP). A identificação de biomarcadores significativos é essencial para melhorar o diagnóstico, o estadiamento da doença e a previsão dos desfechos do tratamento.
Resumo:
· Métodos: Medimos um painel de 27 citocinas inflamatórias, receptores solúveis e mediadores lipídicos no sangue periférico de pacientes com TBP ($n=94$) e TBEP ($n=50$) de uma coorte prospectiva na China. As amostras foram coletadas antes do tratamento e nas semanas 2, 8 e 24 da terapia antituberculose (ATT).
· Resultados: A infecção por M. tuberculosis induziu perfis de expressão e correlação distintos na TBP em comparação com a TBEP. Altas cargas micobacterianas no escarro foram ligadas ao aumento de IL-1$\beta$, IFN-$\alpha$, IL-10 e PGF2$\alpha$. Enquanto a ATT desencadeou mudanças precoces nos marcadores plasmáticos em pacientes com TBP (já na 2ª semana), essas respostas foram tardias em pacientes com TBEP. Análises exploratórias mostraram uma "assinatura inflamatória" persistente, com 89,7% dos pacientes com TBP e 94,7% com TBEP ainda apresentando perturbação molecular após 24 semanas de tratamento.
· Conclusão: Nossos achados descrevem mudanças sistêmicas e duradouras nos perfis inflamatórios que persistem apesar do tratamento bem-sucedido, enfatizando o papel da carga bacteriana e do local da doença na modulação dos biomarcadores imunológicos.
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