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Introduccion: El envejecimiento es uno de los principales factores
implicados en el desarrollo de enfermedad de Alzheimer (EA) y en-
fermedad cardiovascular (ECV). Ambas enfermedades, tienen una ele-
vada incidencia en la poblacion. Asi, la ECV, es la principal causa de
muerte, ocasionando cada afio, mas de 17,5 millones de muertes a
nivel mundial. Por su parte, la EA afecta a 34 millones de personas en
todo el mundo. La evidencia cientifica muestra que, aunque el enve-
jecimiento es el factor de riesgo mas importante para el desarrollo de
ECV y EA, los factores de riesgo relacionados con el sistema cardio-
vascular como la obesidad o un mayor indice de masa corporal, des-

empefian un papel clave en los trastornos cognitivos. Por otra parte,
varios estudios han encontrado un nexo comun entre el desarrollo de
EA y ECV a nivel clinico, genético y terapéutico.

Objetivo: Identificacion de nuevos factores implicados en el eje
ECV/EA con objeto de profundizar en las vias moleculares comunes
en el desarrollo de ambos trastornos.

Métodos: Se utilizaron datos gendmicos de muestras de arteria fe-
moral calcificada y no calcificada para identificar genes diferencial-
mente expresados (DEGs), que se utilizaron para generar una red de
interaccion proteina-proteina, donde se identificé un médulo relacio-
nado con la EA. Este médulo se enriqueci6 con las proteinas funcio-
nalmente mas cercanas y se analizé mediante diferentes algoritmos
de centralidad para determinar las principales dianas en el eje
ECV/EA. La validacion se realiz6 mediante analisis protedmicos y de
mineria de datos.

Resultados: Las proteinas identificadas con un papel importante en
ambas patologias fueron la apolipoproteina E y la haptoglobina como
DEGs, con un fold change de aproximadamente +2 y -2, en la arteria
femoral calcificada frente a la arteria sana respectivamente, y la clus-
terina y la alfa-2-macroglobulina como interactores cercanos que
coincidieron en nuestro analisis proteémico. Sin embargo, se necesi-
tan mas estudios para dilucidar el papel especifico de estas proteinas
y evaluar su funcién como biomarcadores o dianas terapéuticas.
Conclusiones: Las proteinas identificadas, tras los ensayos de vali-
dacién correspondientes, podrian considerarse como biomarcadores
comunes de ECVy EA. De expresarse en estadios tempranos de la en-
fermedad, podrian ser ttiles para estratificar el riesgo de la poblacién
afectada de manera que puedan emplearse estrategias preventivas y
terapéuticas efectivas.
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Introduccion: Los niveles bajos de fosfatasa alcalina (FAlc) en suero son
el sello distintivo de la hipofosfatasia, un trastorno debido a variantes pa-
togénicas del gen ALPL. Nuestro objetivo fue determinar la calidad de
vida relacionada con la salud en adultos con fosfatasa alcalina bajay ex-
plorar las diferencias entre pacientes con y sin mutaciones en ALPL.

Material y métodos: Estudiamos 35 pacientes adultos con FAlc per-
sistentemente baja en los que se excluyeron causas adquiridas y se
secuenci6 ALPL. Se compararon con 35 controles de igual edad. Se

completaron tres cuestionarios sobre dolor (Brief Pain Inventory,
BPI), discapacidad fisica (Health Assessment Questionnaire Disability
Index, HAQ-DI) y calidad de vida relacionada con la salud (36-item
Short-Form Health Survey, SF-36).

Resultados: Las puntuaciones medias de intensidad e interferencia
del dolor en el BPI fueron mayores en el grupo de pacientes (p=0,04
y 0,004, respectivamente). Todos los dominios del instrumento HAQ
tendieron a puntuar peor en los pacientes, con diferencias significa-
tivas en la puntuacién de "alcance” (p=0,037) y la puntuacién media
general (0,23 frente a 0,09; p=0,029). Los pacientes puntuaron peor
que los controles en varias dimensiones del SF-36 (rol fisico, p=0,039;
dolor corporal p=0,046; rol emocional, p=0,025). Sin embargo, los pa-
cientes con y sin variantes patogénicas puntuaron de manera similar
en todas las pruebas, sin diferencias significativas entre los grupos.
Conclusiones: Los pacientes con niveles persistentemente bajos de
FAlc tienen puntuaciones significativamente peores en dolor corporal
y otras dimensiones de calidad de vida relacionadas con la salud, sin
diferencias entre pacientes con y sin variantes patogénicas en el gen
ALPL. Esto es consistente con la hipétesis de que estos tltimos pre-
senten mutaciones en regiones reguladoras, habitualmente no se-
cuenciadas, del gen ALPL.
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Introduccién: La exposicién al aire contaminado tiene efectos pulmona-
res bien conocidos. Ademas, se ha observado una incidencia de fracturas
significativamente mayor en personas pertenecientes a areas urbanas
frente a aquellas residentes en areas rurales. La exposicion prolongada a
la contaminacion esta asociada a una disminucion de la calidad ésea, por
lo que se considera como un factor de riesgo modificable de osteoporosis
y de fracturas. La asociacion entre una mala calidad del aire y la osteopo-
rosis no esta bien definida en la literatura cientifica, pero comienza a tener
importancia debido a la repercusién sanitaria que conlleva.

El propésito de este estudio fue identificar biomarcadores comunes
entre las enfermedades pulmonares ambientales u ocupacionales con
la osteoporosis.

Material y métodos: Mediante bases de datos de terminologia mé-
dica unificada se obtuvieron enfermedades pulmonares que, junto
con la osteoporosis, fueron analizadas en DisGeNET para obtener los
genes asociados y formar una red de interacciéon proteina-proteina

(PPI) mediante el uso de STRING (Cytoscape).

A través de la aplicacion de diferentes algoritmos de centralidad uti-
lizando CythoHubba (Cytoscape), se seleccionaron las 5 proteinas de
la red con mayor grado de centralidad.

Resultados: 9 enfermedades fueron incluidas en el grupo de enfer-
medades pulmonares (antracosis, asbestosis, bisinosis, enfermedad
obstructiva crénica de las vias respiratorias, mesotelioma, silicosis,
enfermedad pulmonar intersticial, asma ocupacional, neumonitis por
hipersensibilidad de tipo estival).

Se obtuvieron 2.698 genes asociados a osteoporosis y al menos una
de las enfermedades pulmonares mencionadas.

Los genes vinculados con osteoporosis y con al menos dos de las en-
fermedades pulmonares incluidas dieron lugar a una red PPI con 152
nodos y 1.378 ejes.

Las proteinas con mayor grado de centralidad de la red fueron AKT1,
ALB, IL6, TP53 y VEGFA.

Conclusiones: Existe una relacién genética entre la osteoporosis y
las enfermedades pulmonares ambientales estudiadas.

Es importante considerar a la poblacién con enfermedad pulmonar
como poblacién de riesgo de fragilidad ésea. Por tanto, el estudio de
la densidad mineral dsea en personas con enfermedades pulmonares
seria una medida preventiva temprana que permitiria reducir el
riesgo de fracturas en esta poblacién vulnerable.






