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Resumen

Introduccién y objetivos. Lainsuficiencia cardiaca (IC) es un desorden cardiometabdlico compleo
resultante de la combinacion de factores genéticos y ambientales. Avances recientes en gendmica ofrecen una
opcion inteligente de predecir €l riesgo futuro de la enfermedad y su pronéstico en etapas tempranas de la
vida. El objetivo de este estudio fue examinar el valor pronéstico en lalC de una serie de polimorfismos de
nucledtido simples (SNP) previamente relacionados con desordenes metabdlicos y obesidad.

M étodos: Una seleccién de 199 SNP relacionados con obesidad, indice de masa corpora (IMC), lipidos
circulantes, IC einfarto cerebral se genotiparon en 227 pacientes con diagnéstico de | C de acuerdo con las
guias de préactica clinica europeas. Variables antropométricasy clinicas se recogieron de cada paciente y se
establecié un periodo de seguimiento para €l registro de muerte y rehospitalizacion por 1C como punto final
primario. Se asumié un model o genético aditivo y los genotipos se analizaron por regresion de Cox para
estudiar su asociacion con €l pronéstico delalC.

Resultados: Se registraron un total de 63 eventos (definidos por |a combinacion de muertey
rehospitalizacion por 1C). Dl total de SNP, las variantes de rs2107595, rs6882076, y rs737337 se asociaron
de manera independiente con el prondstico de la |C durante un periodo de seguimiento de 438 (263-1.077)
dias [mediana (rango intercuartilico)]. L os resultados se g ustaron ademas por |as caracteristicas basales
(edad, sexo, IMC, diabetes mellitus, hipertension, hiperlipidemiay lipidos en sanguineos). Laedad y la
diabetes también resultaron predictores de mal prondstico mientras que valores altos de colesterol total se
asociaron amejor prondstico. Solamente el rs737337 se asocid alos valores de IMC, resultando la variante
protectora mas prevalente en normopeso (IMC 25) y obesidad tipo | (30 IMC ? 35). La puntuacion
combinada de las 3 variantes gendmicas resulto ser altamente predictivo de mal prondstico, en combinacion
con ladiabetes y niveles bajos de colesterol total en sangre.

Curva de supervivencia de la escala combinada de las variantes gendmicas.

Conclusiones: Seidentificaron tres SNP como importantes predictores genéticos de eventos cardiovasculares
mayores en pacientes con | C, independientemente de la edad, la diabetes y la concentracion de lipidos en
sangre. Una puntuacion combinada de estas 3 variantes podria resultar un buen predictor independiente de



mal prondstico en este contexto clinico.



