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La reestenosis tras
'stent’ se predice
con marcadores

Nuevos marcadores genéticos permiten valorar riesgo
de reestenosis después de colocar una endoprotesis
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Un equipo de la Red de In-
vestigacién Cardiovascular
{RIC), coordinado porVicen-
te Andrés, del Centro Nacio-
nal de Investigaciones Car-
diovasculares (CNIC), ha
identificado nuevos bio-
marcadores que predicen el
riesgo de reestenosis, la
principal complicacién que
puede aparecer tras la colo-
cacién de endoprétesis far-
macoactivas.

La utilizacién de stent
para revascularizar arterias
afectadas de arterioesclero-
sis, especialmente el uso de
endoprotesis farmacoacti-
vas, ha aumentado mucho
en los dltimos afios. Pero la
colocacidén de dispositivos
de primera generacion lleva
asociada también mayor

Vicente Andrés.

riesgo de trombosis, por lo
que los pacientes revascula-
rizados con estas protesis
deben someterse a trata-
mientos antiplaguetarios
mas potentes y prolongados
comparacién con los pa-
cientes tratados con endo-
pritesis convencionales.

¢Como identificar a los
pacientes que tienen mas
riesgo de reestenosis? Esta
es la principal pregunta que
resuelve la nueva investiga-
cion que publica el dltimo
niimero de Circulation Car-
diovascular Genetics y que
ha analizado dos cohortes
independientes de pacien-
tes sometidos a revasculari-
zacion coronaria mediante
implantacién de endopréte-
sis convencionales.

El estudio demuestra una
asociacidn positiva entre el
riesgo de sufrir reesteno-
sis y tres variantes genéti-
cas comunes (SN, del inglés
single nucleotide polymor-
phism) en el gen CCNBL que
codifica la proteina ciclina
BI.

En colaboracién con los
laboratorios de Javier Cha-
ves, dela Universidad deVa-
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lencia; Gianluigi Condorelli,
dela Universidad de Milédn,
v Carlie de Vries, de la Uni-
versidad de Amsterdam, el
equipo de la RIC ha identi-
ficado variantes alélicas de
los SNP (rs350099, rs350104
yrs164390) localizadas en el
promotor del gen CCNB1
que se asocian con riesgo
aumentado de reestenosis.

VARIANTES ALELICAS
Ademas, el equipo de Fer-
nando Civeira, de la Univer-
sidad de Zaragoza, compro-
b6 que las células sangui-
neas de los individuos por-
tadores de los alelos de ma-
yor riesgo de reestenosis
presentan niveles més ele-
vados del ARN mensajerc
de CCNEBI.

Los estudios moleculares
realizados por Vicente An-
drés sugieren que los pa-
cientes portadores de las
variantes alélicas de mayor
riesgo provocan una mayor
actividad de los factores de
transcripcion NF-Y, AP-1y
SP1, que a suvez causa ma-
yor expresién de CCNB1 y
una respuesta hiperprolife-
rativa mas potente. "Los da-
tos sugieren la posibilidad
de identificar pacientes de
alto riesgo mediante el uso
de test diagnosticos basa-
dos en el genotipado de ge-
nes reguladores del ciclo ce-
lular”, indica Andrés.

Segtn este investigador,
"el reto inmediato es anali-
zar rs350099, rs350104 y
rs164390 y otros SNP en
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cohortes mayores y realizar
estudios prospectivos para
determinar si variantes ge-
néticas comunes pueden
ayudar al cardi6logo a deci-
dir la mejor opeién terapéu-
tica para pacientes corona-
rios, por ejemplo utilizan-
do endoproétesis farmacoac-
tivas en vez de mduprétesis@‘
convencionales, o realizan-
do un by-pass coronario en
lugar de revascularizar con
endoproétesis”.

En esta linea esta traba-
jando la empresa Fina Bio-
tech, cofinanciadora del es-
tudio y propietaria de la pa-
tente que protege los resul-
tados obtenidos.

W (Cire Cardiovasc Genet.
2014, Jan 5. PMID:
24395923).




