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European Heart Journal: La inflamacidn esta implicada en las
fases mas tempranas de la aterosclerosis
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Un estudio liderado por el CNIC demuestra que la inflamacién sistémica contribuye al desarrollo de la
aterosclerosis precoz de forma independiente a los factores de riesgo cardiovasculares clasicos

La inflamaciéon desempena un papel importante en el desarrollo de la aterosclerosis desde sus fases
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mas tempranas, incluso antes de que aparezcan sintomas o eventos cardiovasculares como el
infarto o el ictus. Esta es la principal conclusién de un estudio liderado por un equipo del Centro
Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos lll (CNIC). Publicada en European Heart Journal,
la investigacién demuestra que la inflamacidn sistémica contribuye de forma independiente al
desarrollo de la enfermedad, mas alld de los factores de riesgo cardiovasculares tradicionales como
el colesterol elevado, hipertensidn, etc.

La aterosclerosis es un proceso silencioso que comienza décadas antes de manifestarse
clinicamente. Aunque el colesterol LDL elevado y la hipertensién arterial son factores causales bien
establecidos, el papel de la inflamacién durante las primeras fases de la enfermedad no estaba
definido. El nuevo estudio aporta evidencia de que la inflamacién constituye un componente esencial
del desarrollo de la aterosclerosis precoz y que su evaluacién puede mejorar la identificacién de
aquellas personas con mayor riesgo cardiovascular.

El trabajo se ha realizado en el marco del estudio PESA (Progression of Early Subclinical
Atherosclerosis), una de las mayores cohortes internacionales para investigar las fases iniciales de la
enfermedad cardiovascular. Durante seis afios, se realizé un seguimiento de 3.471 hombres y
mujeres de mediana edad sin enfermedad cardiovascular conocida mediante técnicas avanzadas de
imagen vascular y el analisis de distintos biomarcadores de inflamacién.

Durante este periodo se evalud la evolucién de la aterosclerosis mediante ecografia vascular
tridimensional y tomografia computarizada coronaria, junto con el anélisis de distintos marcadores
de inflamacién. Esta estrategia permitié comparar la contribucién de la inflamacién con la de los
factores de riesgo cardiovasculares clasicos.

Los resultados muestran que la inflamacién contribuye al desarrollo de |la aterosclerosis de forma
independiente al colesterol LDL y a la presiéon arterial, dos de los factores de riesgo mas importantes
de enfermedad cardiovascular. Ademas, el estudio identifica el recuento de leucocitos como el
biomarcador inflamatorio que mejor refleja la presencia y progresiéon de la enfermedad
aterosclerética precoz.

La aterosclerosis comienza décadas antes de provocar un infarto o un ictus. Durante ese tiempo, las
arterias van acumulando placas de grasa y células inflamatorias sin producir sintomas. Comprender
qué mecanismos impulsan esta fase silenciosa resulta esencial para disefiar estrategias capaces de
prevenir la enfermedad antes de que aparezcan sus manifestaciones clinicas.

“El papel de la inflamacién en la aterosclerosis ha sido objeto de investigacién muy extensa en
décadas pasadas. Sin embargo, este trabajo demuestra de manera novedosa que es en las fases
mas tempranas del desarrollo de la aterosclerosis donde juega un papel evidente y totalmente
independiente al efecto de otros factores asociados a ésta como el colesterol o la tensién arterial”,
explica el doctor Valentin Fuster, director general del CNIC, presidente del Mount Sinai Fuster Heart
Hospital, médico jefe del Mount Sinai Hospital de Nueva York y co-lider del estudio.

La investigacidon también pone de manifiesto que la incorporacién de biomarcadores inflamatorios a
la evaluacién del riesgo cardiovascular podria complementar la informacién aportada por los factores
tradicionales y contribuir a una prevencién més personalizada.

La doctora Guiomar Mendieta, primera autora del trabajo y cardiéloga en el Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau, Institut de Recerca Sant Pau (IR SANT PAU) y del CIBERCV, Barcelona asegura que
“durante seis afios seguimos a miles de personas inicialmente sanas con técnicas avanzadas de
imagen cardiovascular. Observamos que los marcadores de inflamacién se asociaban con una mayor
acumulacion de placa en distintas arterias. Esto sugiere que la inflamacién puede contribuir al
desarrollo de la aterosclerosis desde sus primeras fases, junto con los lipidos y otros factores de
riesgo cardiovascular.”

Los investigadores observaron ademas que la inflamacién no solo se asociaba con una mayor
cantidad de placa aterosclerética, sino también con una afectacién mas extensa de distintos
territorios vasculares, incluyendo arterias carétidas, femorales y coronarias. Estos hallazgos
refuerzan la idea de que la inflamacién constituye un componente esencial del proceso
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aterosclerético desde sus fases iniciales.

Los resultados tienen importantes implicaciones para la prevencién cardiovascular. La combinacién
de biomarcadores inflamatorios con técnicas avanzadas de imagen podria facilitar una identificacién
mdas precisa de las personas con mayor riesgo antes de que aparezcan sintomas, permitiendo asi
disefiar estrategias preventivas mas personalizadas e incluso seleccionar mejor a los candidatos
para futuras terapias antiinflamatorias.

Borja Ibdfiez, director cientifico del CNIC, cardiélogo en el Hospital Universitario Fundacién Jiménez
Diaz, jefe de grupo en el CIBER de Enfermedades Cardiovasculares (CIBERCV) y el otro co-lider del
trabajo apunta que “el siguiente paso es determinar si estrategias que sean capaces de reducir la
inflamacién pueden contribuir a detener el proceso aterosclerosis. Los ensayos clinicos previos en
este sentido han tenido resultados controvertidos, pero han sido testadas en un contexto de
aterosclerosis mucho mas avanzada. Es plausible que atajar la inflamacién sea beneficioso en etapas
mas iniciales de la aterosclerosis y no tanto en avanzadas, aunque esto es algo que debemos testar
en el futuro”.

Para el doctor Ibafiez, este trabajo supone otro paso mas hacia una prevencién cardiovascular de
precisién basada en la integracién de biomarcadores, imagen y factores de riesgo tradicionales.

Los investigadores concluyen que integrar biomarcadores inflamatorios con técnicas avanzadas de
imagen cardiovascular puede contribuir a mejorar la estratificacién del riesgo y facilitar el desarrollo
de nuevas estrategias de prevencién dirigidas a frenar la enfermedad antes de que aparezcan sus
manifestaciones clinicas.

El estudio PESA esta financiado por el Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos llI
(CNIC) y el Banco Santander.

Guiomar Mendieta fue beneficiaria de la beca CardioJoven 2020-2023, concedida por la Sociedad
Espafiola de Cardiologia y el CNIC y desde 2024 es Cientifica Visitante del CNIC.
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