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Resumen

Objetivos: Identificar el posible papel de los nivelesy tamafio de las vesiculas extracelulares (VE) circulantes
y su contenido en microARN como posible biomarcador terapéutico en esclerosis multiple (EM).

Material y métodos: Estudio observacional y prospectivo en pacientes con EM remitente-recurrente que
iniciaron un nuevo tratamiento inmunomodulador. Se evaluaron los niveles de VE y contenido de microARN
de las VE sanguineas procedentes de neuronas, oligodendrocitos, linfocitos By T, antesy 3 meses después
del inicio del tratamiento. Estas medidas se relacionaron con la respuesta terapéutica alos 12 meses mediante
los siguientes parametros: 1) nuevos brotes; 2) nuevas lesiones en RM; 3) progresion de la discapacidad.

Resultados: Se incluyeron 80 pacientes (49 respondedores y 31 no respondedores). Se encontraron niveles
mas bajos de VE procedentes de células T y neurona en pacientes respondedores al tratamiento (p = 0,017 y
p = 0,05, respectivamente). Asimismo, |os pacientes respondedores mostraron una menor expresion de los
miR-28-3p y miR-326 y los no respondedores de miR-98-5p y miR-1-3p en sus vesiculas circulantes.
Siguiendo un modelo de regresion logistica binaria, se establecio un modelo predictivo més robusto parala
prediccion de respuesta al tratamiento mediante la combinacién de niveles de VE derivados de neuronasy
células T, y niveles de miR-98-5p (area bajo la curva 0,86, 78% de sensibilidad y 100% de especificidad).

Conclusion: Los nivelesde VE 'y su contenido en microARN pueden considerarse como un posible
biomarcador de respuesta al tratamiento en pacientes de esclerosis multiple.
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