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Una nueva estrategia te-
rapéutica ha servido 
para corregir la hemo-
filia A en perros, según 
muestra un estudio que 
se publica hoy en Natu-
re Communications.  

El trabajo, dirigido por 
David Wilcox, de la Fa-
cultad de Medicina de 
Wisconsin (Estados Uni-
dos), es el primero en de-
mostrar que es posible 
curar la enfermedad en 
un modelo animal gran-
de mediante una terapia 
génica de células madre 
hematopoyéticas dirigi-
da a las plaquetas. 

Los investigadores 
consiguieron que los pe-
rros no sufrieran ningún 
episodio de hemorragia 
grave durante 2,5 años, 
lo que consideran que 
constituye un paso 
fundamental ha-
cia la obtención de 
una solución defi-
nitiva para los pa-
cientes con hemo-
filia A grave. 

PLAQUETAS 

Tal y como recuer-
dan los autores, 
esta patología está 
asociada a una de-
ficiencia en el fac-
tor VIIIde coagula-
ción y afecta a uno 
de cada 10.000 
hombres. 

Los experimen-
tos realizados en 
tres perros afecta-
dos permitieron 
generar y almace-
nar factor VIII en 
las plaquetas, algo 
que aún no se ha-
bía logrado en este 
tipo de animales. 

La hipótesis de 
la que partieron 
los científicos fue 
la siguiente: dado 
que las plaquetas 
activadas median 
la respuesta pri-
maria al daño vas-
cular, el almacena-
miento de factor  
VIII de coagula-
ción en estas célu-
las podría dar lu-
gar a un trata-
miento inducido 
localmente para 
mantener la ho-
meostasis. 

Una terapia génica logra 
corregir la hemofilia A  
en un modelo canino
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Emplearon un vector 
lentiviral que contenía el 
gen promotor ITGA2B, 
que dirige la expresión 
específica del factor VIII 
en las plaquetas. Esto 
permitió el almacena-
miento y liberación del 
factor de coagulación. 

Los dos perros en los 
que se consiguió produ-
cir mayores cantidades 
de factor VIII gracias a la 
terapia génica fueron los 
que no experimentaron 
ningún episodio de he-
morragia durante el pe-
riodo de seguimiento. 

Ninguno de los tres 
animales -a los que se 
administró medicación 
inmunosupresora du-
rante un intervalo de 
hasta 90 días- desarrolló 
anticuerpos frente al 
factor VIII tras la terapia 
génica.
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La combinación de las téc-
nicas DDDRP y MVP ha lo-
grado una reducción del 26 
por ciento de riesgo rela-
tivo en mortalidad, hospita-
lizaciones cardiovasculares 
y fibrilación auricular (FA) 
permanente frente a la téc-
nica estándar de marcapa-
sos con cámara dual, según 
datos del estudio Minerva, 
presentado en el congreso 
de la AHA que se celebra en 
Dallas (Estados Unidos).  

El ensayo, coordinado por 
Michael Acker, profesor de 
Cirugía de la Facultad de 
Medicina Perelman de la 
Universidad de Pensilvania, 

La combinación de 
métodos mejora 
la FA permanente 

Una técnica combinada con marcapasos es capaz de 
reducir la fibrilación auricular (FA) en un 26 por ciento
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acaba de publicarse en The 
New England Journal of 
Medicine.  

Minerva comparó la es-
timulación ventricular con-
trolada (MVP en sus siglas 
en inglés) frente a DDDRP 
(dual chamber pacing with 
rate response and antita-
chycardia pacing). El pri-
mero es un tipo de marca-
pasos diseñado para cam-
biar a una estimulación de 
cámara dual cuando se pre-
senta un bloqueo auriculo-
ventricular, reduciendo la 
estimulación innecesaria 
del ventrículo derecho.  

La segunda técnica, por 
su parte, se compone de tres 
algoritmos de estimulación 
auricular diseñados para 

reconocer y responder a los 
potenciales eventos proa-
rrítmicos intrínsecos que 
podrían desencadenar un 
episodio de fibrilación auri-
cular. Además, proporcio-
na una estimulación auricu-
lar de bajo voltaje (denomi-
nada aATP) durante la ta-
quiarritmia auricular, con el 
objetivo de restaurar el rit-
mo sinusal.  

"Alrededor de 128.000 
personas en Estados Uni-
dos tienen disfunción del 
nodo sinusal. Esta es una ci-
fra que, según datos de la 
AHA, supone aproximada-
mente la mitad de implan-
tes de marcapasos. La FA es 
una comorbilidad frecuen-
te en estos pacientes y se ha 

asociado con función hemo-
dinámica comprometida, 
mayor riesgo de fallo car-
diaco, ictus y muerte". Como 
ha recordado, la estimula-
ción innecesaria del ventrí-
culo derecho tiene efectos 
deletéreos a largo plazo que 
incluyen el aumento de ries-
go de la FA, por lo que, en su 
opinión, "la mejora de la es-
timulación, incluyendo la 
que reduzca las innecesa-
rias en el ventrículo dere-
cho, ha de demostrar bene-
ficios sobre el retraso de la 
progresión patológica".  
 
RESULTADOS POSITIVOS  

El estudio evaluó si la com-
binación de DDDRP y MVP 
reducía mortalidad, mor-
bilidad o progresión a fibri-
lación auricular permanen-
te comparada con la esti-
mulación estándar. Se di-
señó un estudio internacio-
nal, en 63 centros, aleatori-
zado con tres ramas en las 
que se incluyeron pacientes 
con indicación I y II para es-
timulación en dos cámaras, 
con taquiarritmias auricu-
lares previas y sin historia 
de FA permanente o blo-
queo auriculoventricular de 
tercer grado.  

En el primer brazo, 385 
pacientes control se some-
tieron a la técnica DDDR, 
mientras que 383 recibieron 
la técnica mixta y 398 úni-
camente MVP. Los resulta-
dos positivos fueron recal-
cados por Acker, que sub-
rayó que se lograron gracias 
a que el abordaje mixto lo-
gró una reducción significa-
tiva del 61por ciento del 
riesgo relativo en la progre-
sión de las taquiarritmias a 
fibrilación auricular perma-
nente en los dos años de se-
guimiento del estudio. 

Sesenta y cinco años después de su pues-
ta en marcha, los responsables del es-
tudio Framingham han anunciado en 
el congreso de la Asociación Americana 
del Corazón, en Dallas, algunas nove-
dades en este trabajo epidemiológico 
de referencia mundial.  

Los responsables de la AHA y de las 
universidades de Boston y Mississippi 
han hecho público el acuerdo de cola-
boración que, con el nombre provisional 
de Heart Studies v2.0., sumará los es-
fuerzos del Framingham con el Jackson 
Heart Study, el mayor trabajo jamás rea-
lizado centrado en factores de riesgo car-
diovascular de la población negra y que 
se puso en marcha en el año 2000. 

Según Joseph Loscalzo, responsable 
de la AHA en el proyecto, la idea es 
"transferir los éxitos obtenidos en es-
tos estudios de referencia a los desa-
rrollos genómicos del siglo XXI y a la me-
dicina en red. El potencial es tremendo, 
porque la ingente base de datos con la 
que contamos en estos estudios, unida a 
los componentes genéticos, nos pone 
en el camino de definir los determinan-
tes de riesgo específico de algunas enfer-
medades cardiovasculares en cada per-
sona", ha añadido Loscalzo, que es edi-
tor en jefe de Circulation y responsable 
de Cardiología del Hospital Brigham and 
Women, de Boston.  

El 'Framingham' 
cumple 65 años con 
nuevos proyectos

Un estudio realizado en 319 pacientes 
pediátricos que han superado leucemia 
u otros tumores ha demostrado que su-
fren más enfermedad prematura cardia-
ca en comparación con los niños sanos. 
Los datos se han presentado en el con-
greso de cardiología de Dallas.  

Un equipo de investigadores coordina-
dos por Donald Dengel, de la Univer-
sidad de Minnesota, ha observado que la 
enfermedad cardiaca, demostrada por 
un descenso de la función arterial, es 
más frecuente en niños que han sobrevi-
vido al cáncer, especialmente en el caso 
de que se recuperen de leucemia, que tie-
nen un descenso del 9 por ciento de la sa-
lud de sus arterias tras completar la qui-
mioterapia en comparación con el grupo 
que no sufre la enfermedad". 

No obstante, y debido a las diferencias 
en los protocolos de tratamiento, el tra-
bajo no ha podido atribuir los cambios 
en la estructura vascular y de función 
a un agente quimioterápico específico. 

En opinión de Dengel, estos resultados 
demuestran que los cambios arteriales 
se producen de manera precoz en los pa-
cientes pediátricos que sufren cáncer, 
por lo que deberían impulsarse dife-
rentes medidas de control de los facto-
res de riesgo y el establecimiento de há-
bitos saludables para reducir el riesgo 
cardiovascular.

En niños, la terapia 
oncológica eleva el 
riesgo cardiaco precoz

Síntesis de factor VIII
Imágenes de microscopia con-
focal (arriba) y de microscopia 
inmunoelectrónica (abajo) que 
muestran que el empleo de una 
terapia génica de células ma-
dre hematopoyéticas con un 
vector lentiviral que codifica el 
gen ITGA2B conduce a la sínte-
sis y almacenamiento de fac-
tor VIII de coagulación  en pla-
quetas caninas y logra man-
tener la homeostasis en perros 
con hemofilia A.
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