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Resumen

Objetivos: Comprobar si la expresion génica de dos de las vias de sefializacion (inflamatoria y del
metabolismo lipidico) estan alteradas en la aterosclerosis avanzada de pacientes con DM2.

Métodos: Comparamos una arteria casi totalmente ocluida por una placa de ateroma (arteria
poplitea) y una vena no afecta por este proceso (vena femoral) en 15 pacientes DM2 con
aterosclerosis avanzada Por otro lado, examinamos si el control glucémico influye también en dicha
expresion. Se realizaron analisis histologicos, estudios de expresion génica y proteica tanto de la
arteria poplitea ocluida como de la vena femoral.

Resultados: Nuestro pacientes fueron diagnosticados con enfermedad arterial periférica grave por lo
que se les sometié a amputacion suprancondilea, recogiéndose biopsias de arteria poplitea y vena
femoral. Ademas, los pacientes fueron clasificados como bien controlados (HbAlc < 6,5) o mal
controlados (HbAlc = 6,5). Tras el analisis de 32 genes, la arteria poplitea ocluida mostré mayores
niveles de expresion de genes implicados en Trombosis (tF) y metabolismo lipidico (LRP1 y NDUFA)
que la vena femoral. En la vena femoral de los pacientes diabéticos bien controlados, los niveles de
expresion génica de COX2, NDUFA y SREBP2 fueron mayores que en los pacientes mal controlados.

Discusion: En nuestros resultados hallamos un aumento de niveles de TF en la arteria popliteo
ocluida con respecto a la vena femoral. En el presente estudio, NDUFA y los niveles de expresion de
ARNm de LRP1 se incrementaron en la arteria poplitea ocluida. El aumento de expresion de LRP1 en
la arteria poplitea ocluida sugiere que puede ser crucial en la progresion de arterosclerosis como se
ha demostrado en otros estudios. También hemos estudiado qué ocurre con los marcadores
bioldgicos de las vias metabolicas diferentes cuando el paciente tiene un buen o mal control
glucémico. Nuestros resultados demuestran que los pacientes con buen control glucémico tenian
mayores niveles de expresion de SREBP2 en vena femoral. Los resultados de nuestro estudio estan
de acuerdo con estudios previos que demuestran que el control estricto de la glucemia no mejora la
progresion de la enfermedad cardiovascular en situaciones de aterosclerosis avanzada.

Conclusiones: 1. La comparacion de las arterias ocluidas con otros vasos sin ateroma en pacientes
diabéticos y con arterosclerosis, muestra diferencias significativas en la cuantificacion de los
marcadores bioldgicos implicados en el metabolismo lipidico y la inflamacién. 2. La expresion de
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genes implicados en la inflamacién se increment6 en las venas de pacientes con buen control
diabético. 3. La expresion de genes implicados en la inflamacion no se modifico en las arterias en
estado avanzado de trombosis, como en la arteria poplitea ocluida. 4. El control de la glucemia no
parece ejercer ningun efecto sobre el perfil de expresién génica o proteica.
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