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A pesar de ser una disciplina relativamente re-
ciente, la «medicina traslacional» esta definitiva-
mente de moda. Durante el altimo lustro, el térmi-
no se utiliza con mayor frecuencia en contextos tan
variables como la industria farmacéutica, las insti-
tuciones académicas, los organismos de financia-
cion o las organizaciones proveedoras de salud.

El concepto que subyace a la idea de la medicina
traslacional es intuitivo y persuasivo, especialmente
cuando se utiliza en solicitudes de financiacion de
proyectos. La brecha que separa la investigacion
biomédica basica (animal e in vitro) de la aplicacion
clinica crece dia a dia y, a pesar de una explosion
del conocimiento sobre los mecanismos de los pro-
cesos bioldgicos, esto no se traduce en un aumento
correspondiente de nuevos tratamientos. De hecho,
en la industria farmacéutica, el crecimiento expo-
nencial en materia de I+D en el desarrollo de nue-
vas moléculas se acompafia de un lento declive en el
numero de farmacos finalmente comercializados'.
En el ambito académico tampoco es facil explicar
por qué todo el conocimiento adquirido en la inves-
tigacién basica (p. ej., la secuenciacion del genoma
humano o el desarrollo de los modelos animales
knockout) han tenido tan escaso impacto en la prac-
tica médica. Ni los experimentos animales ni los es-
tudios realizados en tubos de ensayo, ni siquiera los
ensayos clinicos fase I, reflejan la situacion real de
los pacientes para poder predecir de una forma fia-
ble la eficacia y la seguridad de una nueva terapia.

En semejante contexto surge el concepto de medi-
cina traslacional con un objetivo tan sencillo de de-
finir como dificil de conseguir: facilitar la transicion
de la investigacion basica animal e in vitro en apli-
caciones que redunden en beneficios de salud®3. La
medicina traslacional esta, por lo tanto, dirigida a
amortizar en beneficio social (médico y econdmico)
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todo el ingente esfuerzo dedicado a la investigacion
basica preclinica. Este es el objetivo que ha dado lu-
gar en Estados Unidos a la iniciativa «Critical
Path» de la Food and Drug Administration y a la
reorientacion de la financiacion de los NIH (Natio-
nal Institutes of Health) destinando mas de 10.000
millones de doélares hacia los centros de medicina
traslacional*®.

El deseo de mejorar la traslacion pronto ha pues-
to de manifiesto graves problemas en la interfaz. En
primer lugar, la necesidad de realizar mas y mejores
ensayos clinicos parece imprescindible, pero éstos
requieren mas financiacion, burocracia y dedica-
cion que la investigacion basica. Pero ademas, el re-
conocimiento en términos bibliométricos (nimero
de articulos y factor de impacto) generalmente es
menor que en la investigacion basica. Este hecho
empieza a ser reconocido y poco a poco crece la fi-
nanciacion de ensayos clinicos desarrollados en un
ambito predominantemente académico (investiga-
tor driven).

Ademas, se ha reconocido en los estudios acadé-
micos que es imprescindible profundizar en los as-
pectos basicos y mecanicistas de los procesos y tera-
pias biologicas. También se ha reconocido que los
estudios en fase I destinados a probar nuevos dis-
positivos y terapias deben flexibilizarse, y asi han
sido priorizados en las grandes convocatorias publi-
cas de financiacion (como en el Séptimo Programa
Marco de la Comision Europea)’.

Al igual que en otros retos de la ciencia, se reco-
noce que las claves para el éxito de la medicina tras-
lacional se basan en desarrollar los métodos y los
sistemas apropiados que permitan acercar el salto
from bench to bedside (tabla 1). En un sentido am-
plio, los biomarcadores adquieren un papel clave
para predecir la eficacia y la seguridad del animal al
humano y se considera que pueden ser el origen de
un 80-90% de las posibilidades de éxito de la trasla-
cion. Algunos de estos biomarcadores no existen en
el ser humano o incluso no pueden obtenerse por
problemas éticos. Por ello, se ha sefialado que debe
desarrollarse un marco de referencia de clasifica-
cion que permita reconocer el valor predictivo de



TABLA 1. Herramientas de la medicina traslacional

Desarrollo de nuevos biomarcadores (séricos, imagen)

Desarrollo de modelos animales realistas de la enfermedad
cardiovascular humana

Toxicologia traslacional

Escalas de eficacia de prediccion de los distintos biomarcadores;
calibracion y validacion en estudios clinicos

Nuevos modelos de ensayos clinicos en humanos que incluyan nuevas
aproximaciones mecanicistas o puramente descriptivos

Desarrollo de técnicas bioestadisticas para proporcionar analisis
multifactoriales fiables sobre poblaciones pequefas

Genética humana

Modificado de Wehling?®.

estas herramientas. En este contexto, los biomarca-
dores bioquimicos, genéticos y de técnicas de ima-
gen adquieren una relevancia especial, si bien es
cierto que el valor predictivo futuro de muchos ellos
es mas intuitivo que demostrado.

En el ambito cardiovascular, la necesidad de
aproximar la investigacion clinica y basica surgiod
hace pocos anos con los primeros estudios que en-
sayaban nuevos tratamientos bioldgicos en la prac-
tica clinica. Durante el altimo lustro la irrupcién de
la terapia celular ha promovido un contacto indis-
pensable entre clinicos, bidlogos, bioquimicos, etc.
Independientemente del devenir final de la terapia
regenerativa cardiaca, no cabe duda de que el para-
digma de la medicina cardiovascular esta cambian-
do. Muiltiples herramientas procedentes de la inves-
tigacién basica ya se van abriendo frente en la
medicina cardiovascular moderna, como la farma-
cogenética, la explotacion de los biomarcadores, la
terapia génica o la utilizacion de sofisticadas técni-
cas de imagen para elucidar los mecanismos de la
enfermedad.

Una consecuencia inmediata de la irrupcion de la
medicina traslacional en el ambito clinico es la ne-
cesidad de incorporar fundamentos basicos al curri-
culo actual de la formacion clinica, tanto de pregra-
do como de posgrado. Asimismo, la conexién con
la medicina clinica de la investigacion basica sigue
siendo paupérrima. En Espana, los curriculos de
pregrado en las carreras biomédicas deben renovar-
se y adaptarse a las nuevas exigencias, y todavia no
haya una licenciatura de bioingenieria. Debe pro-
ducirse todavia un gran esfuerzo en aunar los obje-
tivos y crear equipos multidisciplinarios. Solo asi
sera posible resultar competitivos, generar platafor-
mas atractivas para las fuentes de financiacion in-
dustrial y capitalizar un retorno econémico de una
financiacién publica dificilmente sostenible a largo
plazo. Iniciativas del Instituto de Salud Carlos 11
en Espana, como la puesta en marcha del Centro de
Investigaciones Cardiovasculares® o de las Redes de

Bermejo J et al. Medicina cardiovascular traslacional. Ahora o nunca

Investigacion Colaborativa (RETICs)*!!, son una
clara apuesta en este sentido.

En este numero de REVISTA ESPANOLA DE CAR-
DIOLOGIA, se inicia una serie de capitulos monogra-
ficos dedicados a la investigacion traslacional car-
diovascular. Esto supone la consolidacion de una
estrategia de fomento de la publicacién preclinica
que se ha ido potenciado en los ultimos afios'*!8,
Dirigida a un lector eminentemente clinico, esta
«Puesta al Dia en medicina cardiovascular trasla-
cional» esta disefiada con el proposito de aproximar
al clinico los conceptos elementales de la investiga-
cion basica aplicada, desde una perspectiva simple
y comprensible. Desde REVISTA ESPANOLA DE CAR-
DIOLOGIA intentamos modestamente asentar un len-
guaje comun que permita al clinico entender, aun-
que sea de forma rudimentaria, las bases bioldgicas
de las enfermedades y las terapias objeto de su pro-
fesion. De haber ayudado algo en este sentido, pen-
samos que el esfuerzo habra merecido la pena. Al
igual que en iniciativas precedentes’?, el fin Gltimo
de la «Puesta al Dia» no es otro que anticipar las
herramientas que, en ¢l medio plazo, redunden en el
beneficio de nuestros pacientes. Pero ademas, en
esta area el potencial beneficio de formacion conti-
nuada para los profesionales es fundamental. Inten-
taremos contribuir a evitar que durante la proéxima
década basicos y clinicos vaguemos por la medicina
cardiovascular aislados, desorientados y perplejos,
mientras asistimos a un universo que se nos ha he-
cho ajeno e incomprensible y en el que indefectible-
mente nos hallamos «Lost in translationy.
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