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NEJM: Identifican el primer biomarcador en sangre que
distingue la miocarditis de un infarto agudo de miocardio
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El diagndstico de la miocarditis continta siendo un reto y la disponibilidad de un marcador precoz,
sensible y especifico, de inflamacién aguda miocardica podria tener un gran impacto clinico

Investigadores del Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC) han
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identificado el primer biomarcador en sangre para la miocarditis, una patologia del corazén
cuyos sintomas y signos son muy similares a los de un infarto de miocardio. En la actualidad no
existe ninguna prueba no invasiva capaz de diferenciar entre ambas patologias, y por ello en la gran
mayoria de casos es necesario realizar un cateterismo urgente (prueba invasiva) para poder
diagnosticar correctamente al paciente.

El estudio, liderado por la Dra. Pilar Martin y publicado hoy en la revista The New England Journal of
Medicine, ha identificado la presencia de un biomarcador, un nuevo microARN (miR-721 homélogo
humano) en sangre exclusivamente en pacientes con miocarditis aguda.

Los resultados de este trabajo, asegura el Dr. Valentin Fuster, Director General del CNIC, tienen
una gran relevancia ya que validan el primer marcador en sangre que presenta una alta sensibilidad
y especificidad (superior al 90%) para diagnosticar miocarditis y discriminar a los pacientes con esta
enfermedad de otros con diferentes miocardiopatias como el infarto agudo de miocardio y también
de otras enfermedades inflamatorias de origen autoinmune.

“Nuestro hallazgo puede convertirse en una nueva herramienta util en la practica clinica que permita
un diagnéstico preciso y no invasivo de la miocarditis con tan solo una gota de sangre”, aflade la
Dra. Martin, cuyo proyecto esta financiado con la_ Beca Leonardo para Investigadores de la Fundacién
BBVA.

El diagndstico de la miocarditis continlia siendo un reto y la disponibilidad de un marcador sensible y
especifico de inflamacién aguda miocardica podria tener un gran impacto clinico en la mejora del
diagndstico de miocarditis aguda en general, y del diagnéstico precoz en particular, subrayan los
investigadores.

La miocarditis es una enfermedad inflamatoria del corazén causada por patdégenos infecciosos,
toxinas, farmacos o trastornos autoinmunes, que si no se trata puede evolucionar a una
miocardiopatia dilatada, a la necesidad de recibir un trasplante de corazén o incluso causar la
muerte.

Su prevalencia real sigue siendo incierta debido a la dificultad de lograr, en muchos casos, un
diagndstico confirmatorio.

La miocarditis, sefala el investigador del CNIC Rafael Blanco-Dominguez, “es un diagndstico final
frecuente en pacientes con infarto agudo de miocardio sin enfermedad coronaria aterosclerética
obstructiva (MINOCA), una entidad clinica que se produce en alrededor del 10-20% de los pacientes
que cumple los criterios de infarto de miocardio”.

El diagndstico de miocarditis suele establecerse tras descartar la enfermedad arterial coronaria
mediante angiografia coronaria invasiva o tomografia computarizada (TC), y posterior confirmacién
mediante biopsia endomiocardica (prueba diagndstica “gold standard”). Debido a que la biopsia
cardiaca es agresiva, suele reservarse para los casos graves. Una alternativa a la biopsia es la
resonancia magnética cardiaca (RMC), sin embargo, no estd disponible en todos los centros. En este
contexto, “disponer de un marcador de sangre validado es muy relevante debido a que ayudaria a
realizar un diagndstico rapido, no invasivo y evitando otra bateria de pruebas”, comenta Pilar Martin.

Se trata del el primer biomarcador en sangre especifico de miocarditis, capaz de discriminar esta
miocardiopatia de otras como el infarto agudo de miocardio

Ademas, aflade la investigadora del CNIC la Dra. Raquel Sanchez-Diaz, “pese que la causa mas
frecuente de miocarditis es una infeccién viral, también puede ser secundaria a algunos
tratamientos de otras patologias. De hecho, la miocarditis es un efecto secundario que, aunque es
muy raro, es potencialmente grave en pacientes con cancer que estdn recibiendo un tratamiento
con los inmunoterapicos llamados “immune checkpoint inhibitors”.

No obstante, tampoco existen marcadores especificos para diagnosticar los pacientes susceptibles
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de desarrollar miocarditis durante el tratamiento del cdncer con inmunoterapia.

“El hallazgo del miR-721 tuvo lugar en el plasma de ratones con miocarditis autoinmune y viral.
Este miRNA es sintetizado por las células autoinmunes Th1l7 que reconocen antigenos cardiacos
derivados de proteinas como la alpha-miosina y atacan el miocardio, siendo responsables en gran
medida de la fisiopatologia de la enfermedad”, explican Rafael Blanco-Dominguez y la Dra. Raquel
Sanchez-Diaz, primeros autores del trabajo.

Asimismo, el grupo identificd, clond y validé el miRNA homdélogo humano del miR-721, que no estaba
descrito, demostrando que es sintetizado por las células Th17 de pacientes con miocarditis y que su
expresion es exclusiva del plasma de estos pacientes.

El CNIC es el Unico propietario de una patente relacionada con el biomarcador y su uso para el
diagndstico de miocarditis

La validacién en pacientes del biomarcador ha sido realizada por cardidélogos investigadores de
distintos hospitales, tanto nacionales, Dres. Francisco Sanchez-Madrid, Hortensia de la Fuente, Jesus
Jiménez-Borreguero, Fernando Alfonso, Isidoro Gonzalez y Esteban Dauden, del Hospital de La
Princesa/ IIS Princesa; Dr. Valentin Fuster (CNIC), Dr. Borja lbdfiez de la_Fundacién Jiménez Diaz
/CNIC; Dr. Héctor Bueno, del Hospital Universitario 12 de Octubre/CNIC; Dra. Amaia Martinez,
Hospital Universitario Central de Asturias; Dra. Leticia Ferndndez Friera, del Hospital Universitario HM
Monteprincipe; Dr. Domingo Pascual-Figal, del Hospital Virgen de la Arrixaca, y Dra. Villar Guimerans,
del Hospital Ramén y Cajal y su Instituto de Investigacién IRYCIS. Entre los internacionales destacan
la Universidad de Padua (Italia), el Hospital Universitario de Zurich (Suiza) o el Massachusetts
General Hospital y la Clinica Mayo (EEUU).

Los investigadores sefalan que estudios futuros con el biomarcador evaluaran su potencial para
predecir el riesgo a corto y largo plazo, asi como monitorizar la persistencia de inflamacién
miocardica y el riesgo de recurrencias, de progresién clinica o de remodelado ventricular adverso.

El CNIC es el Unico propietario de una patente relacionada con el biomarcador y su uso para el
diagnéstico de miocarditis. Actualmente el CNIC estd en contacto con socios industriales interesados
en su licencia que puedan contribuir al desarrollo y comercializacién para que la tecnologia llegue a
los pacientes.

Para el Dr. Fuster, “este trabajo es un paradigma de cémo la investigacién basica que se lleva a cabo
en el CNIC contribuye al bienestar de la sociedad al trasladar a la clinica la investigacién que
llevamos a cabo en los laboratorios del centro”.

El estudio ha contado con la financiacién del Ministerio de Ciencia e Innovacion (MICINN), a través
del Instituto de Salud Carlos Il (ISCIlIl)-Fondo de Investigacién Sanitaria; CIBERCV; Comunidad de
Madrid; Beca Leonardo para Investigadores de la Fundacion BBVA; Fundacid La Maratd TV3;
European Research Council grants ERC-2011-AdG 294340-GENTRIS to F.S-M., and ERC-2018-CoG
819775-MATRIX to B.l., y Ministerio de Ciencia e Innovacién (MICINN).
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