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INTRODUCCION: La artritis reumatoide (AR) se asocia a un exceso de morbimortalidad por enfermedad
cardiovascular (CV), aproximadamente de un 50%, en comparacion con la poblacion general (1). La formacion de
placas aterosclerodticas es el principal mecanismo de desarrollo de enfermedad CV en pacientes con AR (2). La
patogenia de las placas ateroscleroticas es multifactorial e incluye componentes vasculares, metabolicos e
inflamatorios (3). En este sentido, los microRNAs 24, 146 y Let7a se han asociado previamente con la presencia

de placas carotideas en pacientes con AR (4).

OBIJETIVO: Evaluamos, de forma individual y global, si los microRNAs 24, 146 y Let7a estaban implicados en el

estado inflamatorio de la AR y podrian relacionar la inflamacion y |la arteriosclerosis.

METODOS: Se incluyeron un total de 199 pacientes con AR. Se cuantificaron variables inflamatorias como la
puntuacion de actividad de la enfermedad 28 (DAS28-VSG) vy la velocidad de sedimentacion globular (VSG). Los

microRNAs se extrajeron del plasma y se cuantificaron con gPCR. Se utilizaron modelos multivariados para el

analisis. Se cred una puntuacion de expresion para evaluar todos los microRNAs de forma conjunta.

RESULTADOS: Los modelos multivariados mostraron que microRNA-146 se asocio significativamente con DAS28
(B =-0.15), v los microRNAs 24, 146 y Let7a se asociaron significativamente con VSG (B =-5.17, B =-5.29y B = -
6.47, respectivamente) en la cohorte general. Cuando los microRNA se evaluaron globalmente, también se
asociaron significativamente con DAS28 y la VSG en la cohorte general (B = 0,41 v B = 14,23, respectivamente).

Los analisis estratificados por sexo tambieén mostraron diferentes asociaciones de estos microRNAs con las

variables inflamatorias (Tabla 1).

A
OVERALL COHORT DAS28 R*(%) AR*(%)  AIC
Basal model 12.75 656.28
+ miRNA-146 —= 14.16 1.41 646.88
+ Expression Score (T3) ' = = 15.30 2.55 646.29
MEN PATIENTS .
Basal model 13.91 210.46
+ miRNA-146 —— 2206 815  201.84
+ Expression Score (T3) = - ! 26.34 12.43 200.16
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OVERALL COHORT | ESR R*(%)  AR*(%)  AIC
Basal model 10.57 1853.69
+ miRNA-24 ——a— 15.25 4.68 1820.08
+ miRNA-146 — . 16.41  5.84 1817.39
+ miRNA-Let7a | = : 16.15 5.58 1817.99
+ Expression Score (T3) : = | 18.63 8.06 1814.11
MEN PATIENTS ,
Basal model 15.73 612.62
+ miRNA-24 — 2316  7.43 592.76
+ miRNA-146 S— 24.84  9.11 591.33
+ miRNA-Let7a : - | 24.03 8.30 592.02
+ Expression Score (T3) | = : 26.37 10.64 591.99
WOMEN PATIENTS :
Basal model 9.95 1249.02
+ miRNA-24 : = ! 13.97 4.02 1236.42
+ miRNA-146 | = | 14.82 4.87 1235.12
+ miRNA-Let7a | = : 14.48 4.53 1235.65
+ Expression Score (T3) | = : 17.29 /.34 1233.27
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CONCLUSIONES: Las expresiones plasmaticas de microRNA-24, 146 y Let7a se asociaron con marcadores

inflamatorios de AR. Estos microRNAs estan asociados tanto con la inflamacién como con la aterosclerosis, lo que

podria vincular estos procesos vy utilizarse como posibles dianas terapéuticas para la AR.

Tabla 1: Resumen de los modelos de regresion lineal multivariable para estimar las asociaciones entre
microRNAs (miRNAs) y DAS28 y VSG en la cohorte global y estratificada por sexo. Los modelos basales se
ajustan por edad, sexo, indice de masa corporal, inicio de la enfermedad, farmacos antirreumaticos
modificadores de la enfermedad, farmacos antiinflamatorios no esteroideos, corticoides y farmacos biologicos.
B = coeficiente beta, p = valor p.
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