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No todo lo que brilla es oro: revelando el papel de las vesiculas extracelulares
del plasma en la desmielinizacion y remielinizacion En la Esclerosis Mdltiple, el
sistema inmunitario actia sobre los oligodendrocitos maduros (OLm), dafiando
la mielina y generando un ambiente pro-inflamatorio con eventual
neurodegeneracion. La remielinizacion (Rem) es un ejemplo de reparacion
espontanea en el sistema nervioso central (SNC) adulto, donde nuevas vainas
de mielina se forman alrededor de los axones desmielinizados (Dem). Las
terapias actuales estan enfocadas en reducir la inflamacién, pero se sabe poco
sobre farmacos que estimulen la Rem. En este sentido, la metformina (Met), un
hipoglucemiante utilizado en diabetes tipo I, surge como un agente de Rem que
actlia a través de la via de sefializacion de AMPK, aumentando la bioenergética
mitocondrial y activando los precursores de OL que dan lugar a los OLm. Las
vesiculas extracelulares (EVs) estan presentes en los fluidos bioldgicos y
participan en mudltiples procesos fisiolégicos y patologicos. Las EVs estan
involucradas en la comunicacion intercelular, mediando la comunicacién a largas
distancias. Nuestro objetivo es descifrar el papel de las EVs de plasma
circulante en la EM en el contexto de un modelo animal de Dem/Rem inducido
por la cuprizona (CPZ). Se utilizaron ratas Wistar intoxicadas con CPZ y tratadas
con Met, usando dos vias de administracién: oral e intraperitoneal. Los datos
obtenidos durante la Rem mostraron que en ambas vias, la Met reduce
significativamente la astrogliosis y la microgliosis en el cuerpo calloso,
concomitante a un mayor nimero de OLm en comparacién con la condicion de
Rem espontanea sin Met. De esos animales se aislaron las EVs de plasma
circulante para estudiar su efecto sobre los OL en cultivos primarios. Los
resultados preliminares muestran que las EVs de todas las condiciones donde
los animales recibieron CPZ, aunque hayan sido tratados con Met y mejore la
remielinizaciéon, muestran un retraso en la maduracion de los los OL, sugiriendo
un papel de las EVs en la perpetuacion y falla madurativa propia de la
enfermedad.



