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Andlisis de vesiculas extracelulares derivadas de ganglios linfaticos
y plasma en pacientes con linfoma de células B.
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Antecedentes: Los linfomas de células B constituyen el 95% de todos los
linfomas. El 50% de los pacientes es refractario o recae bajo tratamiento con
terapias de 1° linea. Mientras que las biopsias de tejido conllevan riesgos y no
reflejan la heterogeneidad tumoral, las biopsias liquidas pueden superar estas
limitaciones. Las vesiculas extracelulares (VE) participan en la comunicacion
entre células y aumentan durante el estrés tisular. Objetivos: « Caracterizar las
VE derivadas de ganglios linfaticos (GL) normales y LCB (VEt). « Caracterizar las
VE derivadas del plasma (VEp) de LCB y donantes sanos (S). « Determinar la
unién del anticuerpo rituximab (RTX) a VEp. Métodos: Fragmentos de GL se
cultivaron durante 24h. Las VEt se purificaron mediante UC y las VEp se
aislaron por SEC. La caracterizacién incluyé WB, CF, NTA y TEM. Analizamos la
expresion de CD20 en VE, la formacion de Cl y los niveles de complemento CA4.
Resultados: Las VEt de LCB y S mostraron caracteristicas tipicas por TEM,
enriquecimiento de CD81 y CD107a, y un tamafio de 166.6+81.5nm (n=1). Las
VEt de LCB (n=3) mostraron mayor expresion de CD20 comparado con las VEt
de S (n=4, p0.02) mediante CF. Observamos una correlacion positiva entre la
frecuencia de células CD20+ en tejido por CF y el porcentaje de VEt CD20+
(p0.01, r=1). Ademas, las VEp de LCB y S expresaron ALIX y CD81, con tamafio
de 140.6£74.3nm (n=3). Las VEp de LCB tuvieron mayor expresion de CD20
comparado con S (mayor indice CD20/CD81 en WB, n=7). Las VEp expuestas a
RTX formaron complejos inmunes (n=1). Finalmente, encontramos disminucién
del indice CD20/CD81 y niveles de C4 post infusién de RTX. Conclusién: Las VE
liberadas por los GL se encuentran en el plasma y reflejan la expresién de la
proteina CD20 de las células parentales. Nuestros resultados podrian contribuir
a entender el uso de VEp como posibles biomarcadores de progresion de la
enfermedad y respuesta terapéutica.



