Una nueva herramienta para el seguimiento de la progresion de la atrofia

muscular espinal (AME): la resonancia magnética cuantitativa (RMNc).
Un estudio de colaboracion de Roche con el Hospital Infantil de la Universidad de Basilea

Puntos claves:
e La prueba de imagen, la resonancia magnética cuantitativa (RMNc), podria ver en este
estudio, diferencias entre las personas con atrofia muscular espinal (AME) que pueden
caminar y personas no afectadas.
e Los datos de RMNc se correlacionaron bien con las medidas de movilidad y movimiento.
e La RMNCc puede tener potencial como biomarcador para la progresion de la AME
en ensayos clinicos

¢En qué consistia este estudio?

Los investigadores examinaron formas de rastrear el cambio en las personas con AME tipo 3 durante
un periodo de un afio utilizando diferentes biomarcadores®. También examinaron si estos
biomarcadores se correlacionaban con medidas bien establecidas de movilidad y movimiento (MFM
[medida de funcién motora] y 6MWT [prueba de marcha de 6 minutos]).

Este estudio examind a 19 personas con AME Tipo 3 que fueron capaces de caminar y 19 personas
sanas no afectadas. Tenian entre 11 y 60 afios de edad.

El estudio se llevd a cabo en el Hospital Infantil Universitario de Basilea, Suiza, en colaboracion con
Roche

¢Qué muestra la RMNc?

Voluntario
La RMNc pudo identificar claramente a las Sano
personas con AME versus las personas no
afectadas.
Las imagenes de RMNc también mostraron que las
personas con AME habian reducido el tamafio de
los musculos a nivel del muslo y tenian una mayor
proporcion de grasa en el musculo en Paciente
comparacion con los voluntarios  sanos. AME
Sin embargo, la RMNc no mostré ningun cambio
en el musculo de las personas con AME tipo 3 Hueso

durante el periodo del estudio de 1 afio. Se sabe  pmusculo
que las personas con AME tipo 3 progresan
lentamente, con pocos cambios afio tras afio.

Grasa

Ejemplo de imagenes mostrando un
corte transversal del muslo

é¢Como se relaciond el hallazgo RMNc con otras
medidas?

El tamafo del musculo se correlacioné bien con las medidas establecidas de movimiento (MFM vy
6MWT). Esto sugiere que las propiedades musculares vistas por la RMNc estan estrechamente
vinculadas al movimiento y la movilidad. Ambas medidas de movimiento (MFM y 6MWT) mostraron
pocos cambios durante un ano.



¢Qué significa esto para las personas con AME?

La RMNc puede tener potencial como un biomarcador en ensayos clinicos de AME complementando
las mediciones establecidas tales como MFM y 6MWT.
Esta técnica de imagen, que se correlaciona bien con los test de MFM y 6MWT, podria
potencialmente  monitorizar la  composicion  muscular en  personas con AME.
Debido a que la progresion de la enfermedad en formas mas leves de la AME es lento y dificil de
detectar, la RMNCc podria potencialmente ayudar a controlar el cambio con el tiempo. Sin embargo,
los resultados del estudio sugieren que 1 afio no es lo suficientemente largo
para detectar cambios. Por lo tanto, los ensayos clinicos de la AME pueden necesitar durar mas de
un afio para mostrar los posibles efectos beneficiosos de los medicamentos en investigacion

Antecedentes
¢Qué son los biomarcadores?

Los biomarcadores son moléculas o caracteristicas biolégicas que se pueden medir en células o
tejidos.

Los biomarcadores sirven como indicadores de la presencia o progreso de la enfermedad, o los
efectos del tratamiento.

Por ejemplo, el nivel de colesterol en la sangre es un biomarcador utilizado para determinar el riesgo
de enfermedad cardiaca.

La progresion de la AME puede ser lenta y dificil de medir, en particular para las formas de aparicidn
tardia, como la de tipo 3. Aunque muchos biomarcadores se han evaluado en personas con AME, no
hay un biomarcador que se utilice ampliamente para medir la progresion la AME o los beneficios
potenciales de nuevos tratamientos.

é¢Qué son las imagenes de resonancia magnética (MRI)?

La RM es una técnica segura y sin dolor que utiliza un campo magnético y ondas de radio para crear
imagenes detalladas por ordenador de tejidos y érganos® (véase la figura® abajo). A diferencia de las
medidas de movimiento, la RMNc no se ve afectada por el nivel de cansancio o motivacidn de una
persona.

Estas imagenes de RMNc pueden mostrar cambios tales como pérdida de musculo y cuanto musculo
se ha perdido. Esto podria ayudar a monitorear el empeorando con el tiempo de la AME e incluso ser
utilizado en ensayos clinicos para monitorizar el beneficio potencial de los medicamentos en
investigacion



1. El aparato de IRM produce un campo magnético 2. Un pulso de onda de radio es aplicado, el cual golpea a los
que alinea los protones en el cuerpo protones fuera de alineacion. Cuando las ondas de radio son
apagados, los protones se reordenan y emiten sefiales de radio
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3 Receptores en el aparato de IRM detectan las 4. El computador transforma la informacion
sefiales de radio y las transmiten a un computador recibida en imagen

La mayor parte del cuerpo humano esta compuesto por moléculas de agua, las cuales consisten en atomos de hidrogeno y oxigeno. En el centro de
cada atomo de hidrogeno existe una particula ain menor llamada protdn. Los protones son como pequefios magnetos y son muy sensibles a los
campos magnéticos.

éQué es el MFM y el BMWT?

o La Medida de Funcién Motor (MFM) registra la cantidad de movimiento y movilidad alcanzada.

e La prueba de la marcha de 6 minutos (6MWT) mide la distancia recorrida en 6 minutos.

Ambas pruebas requieren que la persona haga ciertos ejercicios. Por lo tanto, la puntuacién puede
verse afectada si alguien estd cansado o no esta motivado en el dia.
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