Rev Esp Cardiol. 2011;64 Supl 3: 7

Revista Espaiiola de Cardiologia

4002-5. LA INDUCCION DE PG C-1ALPHA REGULA LA RESPUESTA FRENTE AL
DANO MIOCARDICO POR ISQUEMIA-REPERFUSION EN EL INFARTO AGUDO DE
MIOCARDIO

Oscar Fabregat Andrés, Miguel Corbi Pascual, Alfonso Valle Mufioz, Pilar Garcia Gonzélez, Ménica Ferrando Beltran, Jordi Estornell
Erill, Francisco Ridocci Soriano y Maria Monsalve Pérez del Consorcio Hospital General Universitario, Vaencia, Complejo
Hospitalario Universitario, Albacete y Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC), Madrid.

Resumen

Antecedentesy Objetivos. El fendmeno de isquemia-reperfusion es en gran parte responsable de lalesion
miocérdicatras un sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST (SCACEST). PGC-1a
(Peroxisome Proliferator Activated Receptor-f Coactivator-1a) es una molécula maestraen laregulacion del
sistema de proteccion mitocondrial frente a estrés oxidativo en el miocardio. El objetivo del estudio fue
evaluar la activacion de lamolécula en el proceso de recuperacion del tejido miocardico tras el evento
isquémico.

M étodos: En lafase experimental, se cred un modelo animal con ratones con € fin de examinar la
posibilidad de detectar PGC-1a en forma de RNA en timocitos y esplenocitos de muestras séricas, asi como
su induccion durante fases de estimulacion linfocitaria. En lafase clinica, seleccionamos prospectivamente
51 pacientes con diagnéstico de SCACEST sometidos a estrategia de reperfusion. Se obtuvieron muestras de
sangre alallegadaaurgenciasy alas 72 horas, siendo procesadas para obtencion de RNA a partir de
linfocitos aislados. Se analiz6 mediante PCR (reaccion en cadena de la polimerasa) la expresion de PGC-1ay
distintos genes diana del sistema de proteccién mitocondrial, en cada uno de losindividuos. Se dividio la
muestra en dos grupos en funcion de la presencia o no de induccion de PGC-1latras el evento, comparando en
los grupos la expresion de enzimas de proteccion celular y la extension del infarto estimada por € érea de

real ce tardio de gadolinio en la cardioresonancia magnética (CRM).

Resultados: En animales, pudo detectarse PGC-1a en esplenocitos y timocitos periféricos, y su estimulacion
con anti-lgM aumento la expresion de PGC-1ay su diana citocromo C (Cyt C). En los pacientes del estudio,
se detecto induccion de PGC-1a en los infartos mas extensos (porcentaje de area necrética por CRM: 25,12
vs 10,90%; p + 0,011) y con mayor deterioro de lafuncién ventricular (fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo (FEVI) por ecocardiografia: 47,57 vs 53,41%; p + 0,038), y esta respuesta conllevé la activacion de
genes de proteccion celular (expresion post-hipdxica de manganeso superoxido dismutasa (MnSOD): 32,57
vs 6,46 x-fold; p = 0,017).

Conclusiones. PGC-1a se induce como mecanismo regulador en |os pacientes con infartos extensos'y peor
FEVI, activando en el miocardio genes de proteccion mitocondrial frente a estrés oxidativo.



