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Algunos de los m ás m odernos tratam ientos in situ
de la enferm edad arteriosclerótica se basan en la in -
serción sistém ica o local de genes o factores que m o-
dulen la form ación de la placa arteriosclerótica, o li-
m iten el daño isquém ico que ésta causa. La inserción
sistém ica de factores que lim iten la aterogénesis pre-
tende conseguir, en el hígado o en las células circu-
lantes, la reducción de las concentraciones de cLDL
o el aum ento del transporte reverso de colesterol. Es-
tas terapéuticas han dem ostrado su eficacia, pero ac-
tualm ente se prefiere utilizar m etodologías que per-
m itan la liberación local, ya sea en células vasculares
o perivasculares, de estos factores. La prim era m eto-
dología, que sería la liberación endovascular, no es la
ideal porque se produce una dilución en el flujo san-
guíneo del com ponente a liberar e, incluso, puede
producirse una lesión vascular provocada por el pro-
ceso de liberación. Por estos m otivos, los resultados
obtenidos con este tipo de aproxim ación endovascu-
lar han sido m uy variables.

La liberación  perivascular es la m ás efectiva de
las hasta ahora u tilizadas. La diana puede ser un
vaso afectado o vasos colaterales al m ism o. A su
vez, la  liberación  del m aterial terapéutico puede
hacerse de diferen tes m aneras. Cuando se libera el
m aterial terapéutico de form a perim acrovascular,
la  liberación  puede hacerse en  un  solo vaso, por in -
yección  en  la adventicia del m ism o, o m ultivaso
m edian te, por ejem plo, liberación  pericárdica. En
el prim er caso, con  la liberación  de factores en  el
vaso afectado se busca dism inuir  el volum en de las
placas aterom atosas o aum entar su  estabilidad e
increm entar el tam año de los vasos; en  el segundo
caso, se pretende facilitar  el proceso natural de la
angiogénesis. La liberación  perivascular tam bién
puede hacerse de form a m icrovascular, celu lar. Me-
dian te esta técn ica pueden  liberarse m ateriales te-
rapéuticos in traparenquim atosos (p. ej., in tram io-

cárdico) o transendotelial (m edian te in fusión  retró-
grada del m aterial a  u tilizar). Este tipo de libera-
ción  perim icrovascular u tiliza, a  la  inversa, los
m ism os m ecanism os del transporte de sustancias
al m iocardio. En  las experiencias realizadas en  este
tipo de liberación , el veh ícu lo suele ser  un  plásm i-
do, que es el vector m ás fisiológico en tre los u tili-
zados en  la actualidad.

Existen  in teresan tes experim entos que dem ues-
tran  la posible u tilidad en  la práctica clín ica de este
tipo de aproxim aciones. Se ha u tilizado el factor
proangiogénico hdel-1 (developm ental endothelial
factor locu s-1) en  cerdos com o factor proangiogéni-
co. Se ha podido dem ostrar  que tras la liberación
perivascular de este factor angiogénico, el m ism o
se localizaba en  el 25% del m iocardio. Com o con-
secuencia de esta “colonización” del m iocardio por
el hdel-1, aum entaba la reserva de flu jo coronario
en  las regiones an teriores y posterolaterales del
m iocardio.

La aproxim ación  con  m ayor posibilidad de éxito
se basa en  el uso, com o agente proangiogénico, de
las célu las de la estrom a del tejido adiposo. Estas
célu las, que pueden  obtenerse fácilm ente a partir
de liposucciones del tejido adiposo, tienen  la capa-
cidad de producir  factores angiogénicos. Se ha
com probado que estas célu las, cuando son  u tiliza-
das m edian te técn icas de liberación  perivascular,
son  capaces de increm entar la angiogénesis en
todo el tejido m iocárdico. De esta m anera, un  te-
jido potencialm ente proaterogénico, com o es el
tejido adiposo, podría u tilizarse para corregir  (m e-
dian te la angiogénesis) las consecuencias m iocárdi-
cas de la aterogénesis.
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