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Resumen

Introduccién y objetivos. Las estatinas son la piedra angular en €l tratamiento de las enfermedades
cardiovasculares ateroscleréticas. Los sintomas muscul ares asociados alas estatinas (SMA), es la principal
causa de intolerancia a estatinas (IE) y de abandono de este tratamiento. Los SMA son un «autodiagnostico»
clinico, no se ha demostrado un biomarcador o un score lo suficientemente Gtil. Los microRNA (miRNA),
mol éculas validas como biomarcadores, estdn implicados en la regulacion celulares de mdltiples
enfermedades cardiovasculares. Nuestro objetivo es evaluar €l potencial de los miRNAS circulantes como
biomarcadores no invasivos para para discriminar la poblacion con intolerancia a las estatinas asociada SMA.

M étodos: Este es un estudio multicéntrico, prospectivo, caso-control. Se analizaron la expresion de 179
miRNASs circulantes en plasma de dos cohortes de pacientes de riesgo cardiovascular (RCV) ato y muy alto:
() pacientes intolerantes a las estatinas (n = 39), y (ii) pacientes no intolerantes a las estatinas (NIE) como
grupo control (n = 45). En e screening (IE = 10 vs NIE = 10) seidentificaron diez miRNASs enriquecidos en
el plasmade |E frente aNIE. La expresion de estos 10 miRNAs candidatos se validé en la toda la poblacion.

Resultados: Traslavalidacion, cinco miRNAS (let-7c-5p, let-7d-5p, let-7f-5p, miR-376a-3p y miR-376c¢-3p)
se identificaron por estar enriquecidos en el plasma de pacientes |E. El andlisis de la curva ROC, llevada a
cabo paraevaluar € valor diagnostico de los 5 miRNAS, revel6 que un panel de estos 5 miRNAS presenta un
alto potencial como biomarcador diferenciar entre pacientes |E vs NIE. Los resultados mostraron una
sensibilidad, especificidad y AUC del 83,67%, 88,57% y 89,10%, respectivamente, para discriminar a
paciente |E.

Conclusiones: Estafirmade 5 miRNAs e discriminar a pacientes con |E con SMA. El valor diagnéstico de
esta firmajunto con variables clinico/biol gicas potencia su valor como biomarcador diagndstico con
aplicabilidad clinica en pacientes |E.



