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LDL

(«colesterol malo»)

Higado

El colesterol se produce
en el higado y viaja por
el torrente sanguineo
hasta depositarse en las
paredes de las arterias

Su papel en la enfermedad
coronaria

La mayoria de los infartos se
produce por placas de ateroma
invisibles y que permanecen en
elinterior de la arteria

Otras placas estrechan la arteria
y disminuyen la seccién del vaso
por donde fluye la sangre

Sila placa se rompe se puede
formar bruscamente un coagulo
que impida la llegada de oxigeno
y nutrientes al corazén

El «<bueno»

HDL o lipoproteina de alta densidad,
mas conocido como colesterol bueno.
Su presencia ayuda a combatir al mal
colesterol o LDL o lipoproteina de baja
densidad, el enemigo del corazén

El «xmalo»

El LDL, en exceso, contribuye a la
formacion de la placa de ateroma y
eleva el riesgo de enfermedad
cardiovascular

El papel de
los genes

La dieta, el
ejercicioy el
consumo de alcohol
y tabaco son responsables
del 50% de los lipidos que
circulan por las arterias.
El resto queda en manos
de la genética. La nueva
investigacién identifica
hasta 90 genes implicados

HDL

(«colesterol

bueno») |

Los nuevos farmacos actian incrementando
los niveles de colesterol «bueno», en lugar
de reducir los valores del «malo»

Arteria

eliminacién

colesterol

La lipoproteina HDL, mds conocida como «colesterol
bueno» retira el colesterol «malo» o LDL de los tejidos
donde se deposita y lo transporta hasta el higado para su

Lucha contra el colesterol

ABC | CG. SIMON

Los genes que mandan
en el colesterol

» Un estudio intern

acional, con

participacion espanola, identifica 95
variantes genéticas relacionadas con
los lipidos y mayor riesgo de infarto

N. RAMIREZ DE CASTRO
MADRID

Dos personas con la misma dieta y ha-
bitos de vida no tienen por qué tener
los mismos niveles de grasa circulan-
do por sus arterias. Algunos mantie-
nenarayael colesterol ylos triglicéri-
dos sin esfuerzo, mientras otros so-
portan niveles que multiplican las po-
sibilidades de sufrir uninfarto. La ex-
plicacién estd en sus genes, en esa lo-
teria natural que predispone a sufrir
ciertas enfermedades y ala que cienti-
ficos de todo el mundo se afanan por
arrancarle todos sus secretos. Los ul-
timos se desvelan esta semana en la
revista «Nature». Un estudio interna-
cional ha sacado alaluz 95 variantes
genéticas relacionadas con los nive-
les de colesterol y triglicéridos. Si el
tabaco, el alcohol, la comida rica en
grasa explican la mitad de los lipidos
que aparece en nuestra sangre, la pre-
sencia de estos cambios genéticos ex-
plicarian hasta un 25% delo que que-
dan en manos de la genética.

La investigaciéon supone un paso

importante enla prevencién de enfer-
medades cardiovasculares, la princi-
pal causa de mortalidad en el mundo
desarrollado. Primero porque permi-
tird identificar precozmente a perso-
nas en riesgo y también porque abre
una nueva via al disefio de firmacos
mas eficaces.

Colesterol y triglicéridos forman
una combinacién peligrosay silencio-

Sin diferencias étnicas

No se han encontrado
diferencias significativas
entre la poblacion europea,
asiatica y afroamericana

Mas que dieta

Las variantes genéticas
identificadas explicarian,
en su conjunto hasta un
25% del efecto que los genes
tienen en los niveles de
lipidos en sangre

sa.Laacumulacion de grasa en forma
de placas en el interior de las arterias
es una bomba de relojeria. Estas pla-
cas pueden romperse y generar un
codgulo que desemboque en un ata-
que al corazén o un accidente cere-
brovascular. A veces todo este proce-
so se desencadena sin que el enfermo
sea consciente de su propia enferme-
dad. De ahi la importancia a conocer
de antemano, incluso desde el naci-
miento, el riesgo aacumular lipidos y
a combatirlo con fuerza.

130.000 personas

Detrés de la investigaciéon que publi-
calarevista «Nature» hay un trabajo
ingente en el que han participado un
centenar de cientificos de 17 paises,
entre ellos Espafia con el Instituto
Municipal de Investigaciones Médi-
cas de Barcelona (IMIM) y el Centro
Nacional de Investigaciones Cardio-
vasculares (CNIO).

Su trabajo ha consistido en estu-
diar el genoma de més de 130.000 per-
sonas con representacién de euro-
peos, asiaticos y afroamericanos
para obtener una muestra heterogé-
nea de la poblacién. Asi se pretendia
saber si habia diferencias significati-
vas entre ellos. Pero es méslo que tie-
nen en comun que lo que los separa.
No se han hallado disparidades im-
portantes. Existen muchas similitu-
desenlasvariantes del genoma entre
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distintos grupos étnicos, en términos
de suimpacto enlos valores lipidos, y
en el riesgo de enfermedades», apun-
ta Michael Boehnke, co-director del
estudio. Su equipo se centra ahora en
analizar la consistencia de estos re-
sultados para la diabetes tipo 2, otro
factor de riesgo cardiovascular.

Del casi centenar de genes identifi-
cados, 59 son totalmente nuevos.
Para el resto, se ha confirmado lo que
ya habian sefialado otros trabajos.
Una buena noticia es que la mayoria
de las variantes encontradas se rela-
cionan con el LDL, llamado coleste-
rol «malo» porque se deposita en la
pared arterial. Lo que ofrece mas in-
formacion para desarrollar test que
identifiquen a las personas con ma-
yor riesgo.

Colesterol ¢bueno?

Otra aportaciéon importante es el ha-
llazgo de dos variaciones genéticas
relacionadas con el colesterol HDL,
también llamado «bueno» porque fa-
cilitala eliminacién de los lipidos. De
las 27 asociadas con este colesterol
«protector», sorprendentemente dos
seasocian con un mayor riesgo de su-
frir un ataque al corazén. «Esto po-
dria explicar por los medicamentos
mas modernos que elevan el HDL no
consiguen reducir el riesgo de infar-
to. De alguna manera, hemos visto
que no todo el colesterol "bueno” es
igual de protector. Importa masla ca-
lidad que la cantidad", explicé a ABC,
Gavin Lucas, uno de los cientificos
del IMIM que ha participado enel tra-
bajo.

Esta informacion es muy valiosa
porque permitird afinar mejor el tra-
tamiento del colesterol. «Se trata de
ganar la batalla desde dos frentes.
Con las estatinas podemos reducir el
LDLy con nuevos medicamentos que
tengan en cuenta las nuevas varian-
tes genéticas encontradas, contaria-
mos con farmacos mas eficaces para
elevar el HDL mds protector». El estu-
dio no aporta informacién sobre uno
de los debates mds recientes de car-
diologia, conocer cudl es la cantidad
segura de colesterol.

Enlos dltimos 40 afios se habia lle-
vado a cabo un gran esfuerzo para
identificar los genes responsables de
los lipidos sanguineos, pero los resul-
tados hasta la década actual se ha-
bian visto limitados porla falta de tec-
nologias adecuadas para estudiar el
genoma humano. Con la nueva inves-
tigacién se pasa de explicar el 5-10%
del efecto genético sobre el colesterol
al 25%, «una parte pequena aun, pese
a los esfuerzos por escudrifiar el ge-
nomavy, reconoce J. M. Ordovés, otro
de los representantes espafioles en el
trabajo. Elinvestigador del CNICy de
la Universidad de Tufts (EE.UU.)
apunta que el siguiente paso es el epi-
genoma, para saber como el entorno
influye en nuestros genes.
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