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Resumen

Introduccion: Peroxisome proliferator activated receptor-Gamma Coactivator-1 alpha (PGC-17?) es un factor
de transcripcion maestro en laregulacion del sistema de proteccion mitocondrial frente a estrés oxidativo que
se induce en €l dafio por isqguemia-reperfusion (IR). En base a estudios previos que demostraron el efecto
beneficioso de una respuesta moderaday transitoria al estrés, decidimos evaluar el impacto clinico de sus
niveles de expresion tras infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMEST).

M étodos. Estudio prospectivo de 31 pacientes con IAMEST vy terapia de reperfusion. Seaislé el ARN de
linfocitos séricos a ingreso y alas 72 horas y se determind la expresion de PGC-17?, adenine nucleotide
translocase 1 (ANT-1) y diferentes dianas génicas del sistema mitocondrial mediante PCR cuantitativa. La
muestra fue dividida en funcion del grado de expresion basal de PGC-1?y la presencia o no de induccion en
laevolucién. El tamarfio del infarto, €l miocardio salvado (MS) y el remodelado ventricular (RV) se estimaron
mediante el realce tardio de gadolinio (RTG), el edemamiocardico en fase aguday el volumen telediastdlico
del ventriculo izquierdo (VTDV1) respectivamente, mediante resonancia cardiaca (RMC) realizadaen la
primera semana post-infarto y alos 6 meses.

Resultados: Los grupos fueron homogéneos en el andlisis de las caracteristicas generales del IAMEST
(enfermedad Unica de arteria descendente anterior, flujo TIMI, valores maximos de enzimas cardiacas, area
de necrosis por RTG). Los niveles basales de PGC-1? elevados a ingreso se asociaron con mayor indice de
MS alos 6 meses (% de MS por RMC: 39,3 vs 23,2, p = 0,033). Los pacientes con induccion de PGC-1?tras
IAMEST sobreexpresaron ANT-1 (% de pacientes con induccion de ANT-1 > 2-fold: 87,5 vs 38,1%) y
presentaron mayor RV alos 6 meses (incremento porcentual del VTDVI en RMC de control: 29,7 vs 1,2%,

p = 0,045).

Conclusiones: PGC-1? participa en larespuesta celular frente al dafio por IR trasIAMEST, de formaque la
integridad del sistema regulado por PGC-1?se correlaciond con mayor MS, mientras lainduccion excesivay
mantenida de PGC-1? tras IAMEST se asoci6 amayor RV. Este efecto deletéreo en la recuperacion cardiaca
podria estar relacionado con lainduccion de ANT-1 mediada por PGC-1?, que promueve la apoptosis celular
enlalesion por IR.



