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La angiotensina Il induce la
RCANT1 en los vasos sanguineos

La expresion de la proteina RCAN1 esta presente
en los aneurismas de aorta abdominal y en la re-
estenosis, por lo que inhibirla puede ser una nue-

va via terapéutica para estos trastornos, @
segin un estudio del CNIC.
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CARDIOLOGIA INTERVIENE EN LA REESTENOSIS Y LOS ANEURISMAS

La angiotensina Il induce
la RCANT1 en los vasos

= La expresion de la proteina RCAN1 esta presente en los aneurismas de
aorta abdominal y en la reestenosis, por lo que inhibirla puede ser una
nueva via terapéutica para estos trastornos.

1 Clara Simén Vézquez

El grupo de Juan Miguel Re-
dondo, del Centro Nacional
de Investigaciones Cardio-
vasculares (CNIC), publica
hoy un estudio en Journal of
Experimental Medicine que
podria facilitar el desarrollo
de terapias para enfermeda-
des cardiovasculares, como
el aneurisma de aorta abdo-
minal y la reestenosis.

Estas dos condiciones
comparten un proceso de
remodelacién de la pared
vascular mediado por la pro-
teina RCAN1. Aunque exis-
ten tratamientos relativa-
mente efectivos para la pre-
vencién de la reestenosis y
del crecimiento de los aneu-
rismas pequefios, todavia no
existen tratamientos defini-
tivos para estas patologias.
El desarrollo de terapias mas
efectivas depende de la
identificacién de proteinas
cuya expresion se encuentre
alterada especificamente en
las células diana.

El trabajo demuestra que
la angiotensina II induce la
expresién de RCAN1 en la
pared de los vasos sangui-
neos a través de un proceso
mediado por la proteina cal-

La parte superior corresponde a una arteria femoral en un mo-
delo de angioplastia en un animal control con estenosis grave;
mientras en la inferior se observa la arteria femoral en un ani-
mal con Rcanl inhibido.

cineurina. Asi, en ratones
modificados genéticamente
deficientes en Rcani, se ha
demostrado que la ausencia
de dicha proteina previene

completamente la reesteno-
sis basal y la inducida por
angiotensina II, asi como la
aparicién de AAA provoca-
dos por angiotensina II.

Juan Miguel Redondo, Miguel R Campanero, Nerea Méndez, Vanesa Esteban y Jesus Jiménez Bo-
rreguero, autores del estudio.

Redondo ha apuntado que
la expresién de RCAN1 se
podria inhibir por varias for-
mas. "En el trabajo hemos
inhibido su expresion utili-
zando vectores virales para
expresar un péptido inhibi-
dor de calcineurina. Este
péptido puede servir de base
para desarrollar nuevos far-
macos que actdien a este ni-
vel. De hecho, hemos paten-
tado este péptido para futu-
ras aplicaciones clinicas".

Otras vias

Por otra parte, también po-
dria inhibirse la expresién
de Rcani con silenciadores
especificos de ARN. "Es un
campo emergente en el que
se estd haciendo un gran es-
fuerzo para poder usar estos
ARN silenciadores con fines
terapéuticos'.

Redondo ha comentado
que de sus estudios se dedu-
ce que nuevos farmacos que
interfieran directamente
con la actividad de Rcan1

podrian ser potentes inhibi-
dores de la reestenosis y del
crecimiento de los aneuris-
mas. De hecho, "el desarro-
llo de inhibidores de RCAN1
es una linea de investigacién
en la que trabajamos".

Los antagonistas de la an-
giotensina II servirian en
aquellos casos en los que la
angiotensina II desempefia-
ra un papel central. De he-
cho, se utilizan en la clinica,
ademas de otros firmacos
hipotensores, para retrasar
el crecimiento de los aneu-
rismas. La ventaja de los blo-
queantes de RCAN1 es que
podrian utilizarse en diver-
sas patologias de la pared
vascular independientemen-
te de la contribucién de la
tensién arterial"

Los inhibidores de
RCAN1 serfan ttiles para el
tratamiento farmacolégico
de aneurismas. También po-
drian aplicarse para mejorar
los resultados de la revascu-
larizacién de las arterias co-

ronarias y periféricas en la
cardiopatia isquémica y ar-
teriopatia periférica, respec-
tivamente. En estos casos, la
aplicacién de stent recubier-
tos con farmacos bloquean-
tes de RCAN1 podria dismi-
nuir el riesgo de reestenosis
de los stent.

En el estudio también han
participado Vanesa Esteban
y Nerea Méndez-Barbero,
del CNIC; Miguel R. Cam-
panero, del CSIC, y tres gru-
pos Recava: Luis Vila, del
Hospital Santa Cruz y San
Pablo, de Barcelona; Merce-
des Salaices, de la Universi-
dad Auténoma de Madrid, y
Juan Miguel Redondo, del
CNIC.

B (] Exp Med; DOI: 10.1084
/jem.20110503).
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Mas informacién
sobre reestenosis y
aneurismas en el web
especializado de
cardiologia.




