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Los genes que alteran el corazon

Investigadores del IBSAL encuentran factores genéticos de riesgo cardiovascular en pacientes hipertensos y diabéticos
/ Un paso para mejorar el pronéstico e intervenir de forma mas precisa en la evolucién de las enfermedades. Por E. Lera

sconden peligros, pero es-

tan ocultos. Dar con ellos

es crucial para mejorar el

prondstico e intervenir de
forma mads precisa en la evolucion
de numerosas enfermedades del co-
raz6n. Cientificos del Instituto de
Investigacion Biomédica de Sala-
manca (IBSAL) han encontrado fac-
tores genéticos de riesgo cardiovas-
cular en pacientes hipertensos y
diabéticos.

Y es que, segun explica el profe-
sor de Fisiologia Carlos Martinez
Salgado, la hipertension y la diabe-
tes son dos enfermedades con una
enorme prevalencia: el 43% de la
poblacion adulta espanola mayor de
18 anos es hipertensa y el 14%, con
independencia de la edad, tiene dia-
betes tipo 2. Esto es debido al enve-
jecimiento de la poblacion, proceso
que va en aumento en Espana y Eu-
ropa, y también a malos hébitos ali-
menticios y el incremento del se-
dentarismo.

Tanto la hipertension como la dia-
betes son responsables de numero-
sas alteraciones cardiovasculares y
en otros organos, como el rindn, la
retina y el sistema nervioso. Todo es-
to hace que estos pacientes tengan
un riesgo elevado de sufrir compli-
caciones como infartos o ictus, en-
fermedad renal cronica o ceguera.

El grupo de Martinez Salgado lle-
va varios anos investigando diver-
sos mediadores, principalmente
proteinas que aparecen en sangre u
orina, que detectan de manera mas
precisa el riesgo que tienen estos
pacientes de tener estas complica-
ciones. «Eso nos ha llevado a estu-
diar el papel de los genes que son
responsables de la existencia de al-
gunas de estas proteinas, concreta-
mente endoglinay ALK1. Hemos
identificado variantes de esos ge-
nes, que estan presentes en un ele-
vado porcentaje de la poblacion, y
que en pacientes sanos no suponen
ningun problema, pero que en pa-
cientes hipertensos y diabéticos se
asocian a un mayor riesgo de sufrir
complicaciones cardiovasculares en
el futuro», declara.

En este sentido, detalla que han
detectado que la presencia de poli-
morfismos concretos de los genes
que codifican a las proteinas endo-
glina y ALKI hace que los pacientes
hipertensos y diabéticos tengan un
aumento de determinados factores
de riesgo cardiovascular: presencia
de retinopatia, alteraciones en los
niveles de glucosa en sangre, mayor
frecuencia cardiaca, alteraciones en
los niveles del colesterol bueno y en
los niveles de hemoglobina en san-
gre. Todo ello hace, incide, que la
presencia de estos polimorfismos
en estos pacientes les suponga un
mayor riesgo de sufrir complicacio-
nes cardiovasculares.

El profesor de Fisiologia de la Fa-

cultad de Medicina de la Universi-
dad de Salamanca asegura que se
esta haciendo «un esfuerzo impor-
tante» en lo que se conoce como
medicina personalizada, y por este
motivo descubrir el perfil genético
individual y concreto de cada pa-
ciente hipertenso o diabético que
permita identificar su nivel de ries-
go cardiovascular y su pronostico es
de «gran utilidad» para poder mejo-
rar el tratamiento de estos pacientes
e intervenir de forma mas precisa
en la evolucion de la enfermedad.
El estudio se ha realizado en 379
pacientes voluntarios reclutados en
los centros de asistencia primaria
de La Alamedilla y Garrido Sur en
la capital salmantina. En primer lu-
gar, argumenta que el proyecto es
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innovador porque el papel de los
polimorfismos de los genes de en-
doglina y ALK1 no se habia estudia-
do nunca en relacién con los facto-
res de riesgo cardiovascular de pa-
cientes hipertensos y diabéticos. Por
otra parte, aunque previamente se
habian identificado otros polimor-
fismos genéticos relacionados con
el dafio cardiovascular, estos traba-
jos se habian realizado en hospita-
les, donde los pacientes se encuen-
tran en fases muy avanzadas de la
enfermedad y con complicaciones
ya irreversibles; sin embargo, no se
habia realizado ningtin proyecto de
estas caracteristicas en pacientes de
centros de salud, que por norma ge-
neral, estdn todavia en fases mas
benignas de la hipertension y la dia-

betes, y donde todavia se puede in-
tervenir con mas éxito para evitar
una evolucién negativa de la enfer-
medad. Ademas, anade el director
del equipo del IBSAL, existen muy
pocos estudios de este tipo en po-
blacién europea, ya que la mayoria
de los realizados incluian pacientes
de hospitales de Asia, donde los ha-
bitos sedentarios y alimenticios son
muy diferentes.

Esta iniciativa, que se sustenta en
las conocidas PCR, atina experien-
cia y conocimiento cientifico, asi co-
mo diferentes tecnologias comple-
mentarias, procedentes de grupos
de investigacion traslacional (TRE-
CARD) y clinica (APISAL). «La co-
laboracion entre grupos de investi-
gacion con diferentes enfoques so-

bre los mismos problemas médicos
aporta beneficios cientificos y socio-
sanitarios evidentes. Por otra parte,
la medicina personalizada es indu-
dablemente mucho mas efectiva en
el diagnostico y tratamiento de la
préctica totalidad de las enfermeda-
des», reconoce para, mas tarde,
anadir que, en este caso en concre-
to, es conocido que el riesgo de su-
frir un infarto o un ictus en un pa-
ciente hipertenso es el doble que en
pacientes con la presién arterial
normal. Este riesgo aumenta mu-
cho mas si el paciente ademas es
diabético.

Pero estos, dice Carlos Martinez
Salgado, son valores promedio ya
conocidos, que se aplican en el pro-
néstico de la enfermedad sin perso-
nalizar en cada individuo. Sin em-
bargo, este estudio permitira en un
futuro poder conocer en cada pa-
ciente el riesgo concreto que tiene
de sufrir este tipo de complicacio-
nes-no es lo mismo tratar un pa-
ciente con un 14% de riesgo de in-
farto que a otro con un 85% de ries-
go, apostilla-,

De igual forma, esta investiga-
cion se ha llevado a cabo en hiper-
tensos y diabéticos en fases no muy
avanzadas de la enfermedad, donde
todavia existen posibilidades de in-
tervencion terapéutica y conductual
para mejorar sensiblemente su pro-
nostico. Por ultimo, expone que la
mejora de las condiciones de vida
de estos pacientes repercute de for-
ma sensible en los sistemas publi-
cos de salud. Y pone encima de la
mesa algunos datos: en 2013 la hi-
pertension le supuso al sistema na-
cional de salud entre 1.500 y 3.500
millones de euros al ano, un 7% del
gasto sanitario total; y en el caso de
la diabetes, 5.809 millones de euros,
el 8,2% del gasto sanitario. De he-
cho, afirma que las cifras de 2020
son sensiblemente mayores.

El siguiente paso sera ampliar el
numero de pacientes, con lo cual se
plantean coordinar un estudio mul-
ticéntrico involucrando a un nime-
ro mas elevado de centros de asis-
tencia primaria. A su parecer, esta
circunstancia ofrecera la posibilidad
de aumentar la robustez y relevan-
cia de las conclusiones, y muy pro-
bablemente encontrar la relacion de
estos polimorfismos genéticos con
otros factores de riesgo cardiovas-
cular. Mas adelante, comenta el di-
rector del equipo del Instituto de In-
vestigacion Biomédica de Salaman-
ca, se elaboraria un sistema de
diagnostico que combine el analisis
genético de estos polimorfismos
con la determinacion de otros para-
metros y biomarcadores ya conoci-
dos e identificados, con la intencién
de implementar el diagnéstico y
pronostico de la susceptibilidad al
dano cardiovascular en pacientes
hipertensos y diabéticos.



