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ALGUNOS CONCEPTOS SOBRE ARTERIOESCLEROSIS

-

Dra. Cecilia Septdlveda

Es en el siglo XX donde la arterioesclerosis ad-
quiere su mayor importancia como problema de salud, cau
sando una alta mortalidad y morbilidad en todos los pai
ses del mundo, especialmente en edades productivas; es
responsable de enarmes gastos en salud y como causa de
sufrimiento humano, su influencia resulta incalculable.

En los paises industrializados los datos indi
can gque el nfmero de afectados ha ido en aumento en las
iltimas décadas, especialmente en paises europeos, donde
los m&s dafiados son Finlandia y Escocia. EE.UU. ocupa
el segundo lugar en el mundo como pais afectado ( Fin-
landia el primer lugar ) y lo peor es que de todas las
muertes por arterioesclerosis en ese pais, el 30% ocurre
en personas de 35 a 45 afios de edad, en plena edad pro
ductiva. De estas muertes, tres de cada cuatro ocurren

en hombres.

Por cada muerte hay por lo menos una y mis prgo
bablemente dos crisis importantes no mortales. Un hombre
sano en EE.UU. tiene aproximadamente una probabilidad en
tre cinco de desarrollar cardiopatia coronaria clinica
antes de los 60 afios, especialmente en forma de infarto
del miocardio.
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El 25% aproximadamente de los que sufren un
primer infarto del miocardio mueren en plazo de tres
horas desde que comienzan los sintomas, muchas veces
antes de poder llegar al hospital u obtener atencién
médica. Otro 1l0% muere en las semanas siguientes.Los
que sobreviven tienen cinco veces m&s probabilidades
de morir durante los cinco afios siguientes gque los que
no tienen antecedentes de enfermedad coronaria. La gran
mayorfa, aproximadamente el 70% de las muertes sumando
el primer ataque con los siguientes, se producen fuera
del hospital; esto explica que no disminuya el ntme-
ro de fallecimientos a pesar de los éxitos alcanzados
por las Unidades Coronarias, Las Unidades Coronarias
s6lo pueden salvar vidas entre aquellos que sobreviven
el tiempo necesario para poder ser atendidos.

Algo similar ocurre en los paises en vias de
desarrollo, donde la arterioesclerosis va igualando o
superando incluso el dafio producido por las enfermeda
des infecciosas y la desnutricién. En Chile, en 1958
las muertes cardiovasculares ocupaban el segundo lu =
gar dentro de la mortalidad general, con 14.1%. En
1968 1llegan a ser la causa mas importante de muerte
con un 21.3% del total, duplicando casi las muertes
producidas por otras causas importantes como las en-
fermedades infecciosas, el cé8ncer y los accidentes.

La enfermedad coronaria, ya sea como infar-
to del miocardio o como cardiopatia isquémica créni-
ca, es responsable del 31.8% de los casos, Como pro-
blema de atencién médica tiene gran repercusidn,cong
tituyendo uno de los mds frecuentes motivos de consul
ta y de hospitalizacifng en el S.S.S. un 20% de las
Pensiones de Invalidez estdn dadas por enfermedades
cardiovasculares y de ellas, la mitad son arterioesclg
rosis,

Esta alarmante realidad ha estimulado las in
vestigaciones sobre la etiopatogenia de esta enfermedad,
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sin que hasta el momento exista un consenso entre los
diversos investigadores. Es asf como algunos hacen
hncapié en el rol etiolégico o asociado a la arterio
esclerosis de factores que en general dependen del mo
do de vida como la dieta, h&bito de fumar, h&bito se~
dentario, tipos de conducta y que se relacionan con
trastornos de los mecanismos reguladores fisiolSgicos
susceptibles o no de influencias ex6genas como hiper
colesterolemia, hiperlipemia, hiperlipoproteinemia,hi
perglicemia, hiperuricemia o hipertensién. Otros atri
buyen el rol mis importante a factores hemodinsmicos
y fisicos. En la actualidad hay un grupo gque atribu
Ye un gran papel a las infecciones wvirales. Por dlti-
mo, algunos han atribufdo un rol etiolégico a tras -
tornos inmunoldégicos,

Lo cierto es que cualquiera sea el o los es
timulos iniciales, el resultado serfa una alteracién
del endotelio y tejido conectivo de la intima arterial
con acGmulo de lfpidos y mucopolisac&ridos em ella e
incluso fuera de ella. La persistencia de esta lesién
conducirfa a la formacién de la placa fibrosa atero-
matosa, responsable del estrechamiento progresivo del
lumen arterial y sus manifestaciones isquémicas tisu-
lares y serfa el sustrato de complicaciones, principal
mente la trombosis con las consecuentes manifestacig
nes isquémicas de tipo agudo.

ARTERIOESCLEROSIS, EDAD, SEXO Y RAZA

Parece claro que la incidencia de arterioes
clerosis aumenta con la edad. En EE.UU. el promedio
de muertes en hombres blancos es de aproximadamente 10
por cien mil entre los 25 y 34 afios, y de 1.000 por
cien mil entre los 55 y 64 afios. En Chile, su mayor
frecuencia se encuentra aGn sobre los 65 afios, notdndo
se una tendencia creciente a aumentar en el grupo de
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edad entre los 55 y 64 afios. Esto indudablemente estd re
lacionado con la mayor expectativa de vida: en Chile la
expectativa de vida ha aumentado de 32 afios en 1920 a 65
afios en 1960.

-

Cada vez mayor es el n@Gmero de personas ex
puestas al riesgo, al producirse el envejecimiento de la
poblacién, asfi es como algunos han tratado de minimizar
la tendencia mundial en aumento de la arterioesclerosis
diciendo gque solamente ee un reflejo de la mayor expec-—
tativa de vida y que constituye parte del proceso de en
vejecimiento fisiolb6gico; lo cierto es que la tendencia
de la arterioesclerosis es la de afectar cada vez més a
sujetos mds jévenes.

Entre los 35 y los 44 afios, el promedio de
muertes por enfermedades coronarias en hombres blancos
es seis veces mayor gque en mujeres. En la mujer menopau
sica la incidencia comienza a hacerse igual a la del hom
bre en edad comparable. Estas diferencias parecen estar
relacionadas con diferencias del metabolismo 1lipfdico y
del metabolismo vascular dependientes de influencias hogx
monales.

Por otro lado, los negros tienen un mayor
promedio de muertes por enfermedad coronaria gque los
blancos, pero la.mujer negra es afectada a una edad més
temprana que la mujer y el hombre blanco y atin que el
hombre negro; estas diferencias parecen estar relaciona
das con distintas estructuras vasculares, algunos inveg
tigadores han demostrado que los negros americanos tie-
nen mis desarrollada la Intima de las arterias que 1los
negros haitianos, paralelamente con esto la incidencia
de enfermedad coronaria es mayor en los negros america-
nos. Los bantd de Sud-Africa tienen mucho menor inci-
dencia de enfermedad coronaria gue los blancos de Sud-
Africay también se ha encontrado diferencias estructu-
rales de las arterias coronarias entre los dos grupos.
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En Israel se ha visto que la intima de los
hombres ashkenazi ( de origen europeo ) tienen un mayor
contenido colageno que la de los yemitas ( de origen a~
sidtico ) y que la de los beduinos. Paralelamente, los
ashkenazi tienen la mds alta incidencia de enfermedad co
ronaria y los yemitas y los beduinos la m&s baja.

En los pueblos de origen teuténico, la mor
talidad por enfermedad coronaria en hombres menores de
55 afios es menos de la mitad que en EE.UU. en hombres
de la misma edad. En Finlandia sin embargo, originalmen
te colonizada por los mongoles, la mortalidad es mucho
mayor que en EE,UU.

Las diferencias observadas puedeh estar re
lacionadas con diferencias bioqufmicas del metabolismo
lipfdico y vascular, pPero atn no hay estudios al respec
to. También pueden depender en gran parte de factores
ex6genos y no, comé se ha atribufido de diferencias racia
lesy los japoneses, que en Japén tienen un promedio de
muertes por enfermedad coronaria gue eguivale a un sex-
to de la de los norteamericanos, va aumentango significa
tivamente el nGmero de afectados en Hawai; igual ocurre
con la talla del japonés que aumenta en promedio 10 cen
timetros en EE.UU.

Los indios pehuenches chilenos, poblacién
genéticamente aislada, tienen una incidencia de enfermg
dad coronaria significativamente menor que la poblacién
obrera; esto coincide con diferencias dietéticas, afin
cuando no se han efectuado estudios que permitan descar
tar otras condiciones.

Aungue los antecedentes familiares de ar-
terioesclerosis deben ser tomados en cuenta como factor
de riesgo, ya que aproximadamente 40% de los casos de
enfermedad coronaria tienen antecedentes de padres muex
tos por enfermedad coronaria ( EE.UU. ), deben conside
rarse estrechamente factores ambientales (padres obesos:
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nifios obesos). En mellizos se ha visto mds concordandia
que en la poblacidén general, lo que apuntarfa a un fac-
tor genético.

También es mayor l1la& incidencia de enferme
dad coronaria en los individuos de grupos sanguineos A,
B y AB, que en los de grupo By asi ocurre al menos en
Inglaterra.

ARTERIOESCLEROSIS, DIETA Y TRASTORNOS METABOLICOS

La mayorfa de los autores dan gran impox
tancia a los factores metabSlicos gue e1.- general son
susceptibles de modificaciones ambientales; se relacio
nan con la dieta y con el uso de agentes farmacolégi -
cos.

Las primeras relaciones comenzaron a ha
cerse gracias a los cardibflogos clinicos, quienes comen
zaron a destacar ciertas caracteristicas de los enfermos
gque hacfan infarto del miocardio prematuroy encontraron
en é&éstos frecuentemente hipercolesterolemia,hiperten-—
sién, diabetes o los tres juntos. Después del comienzo
de la produccidn experimental de lesiones ateromatosas
en conejos alimentados con dietas ricas en grasas y cQ
lesterol, se ha acumulado gran evidencia acerca del rol
de los lipidos de la dieta en la produccién de hiperco-
lesterolemia y arterioesclerosis en animales y seres hu
manos; fundamentalmente después de la Segunda Guerra Mun
dial se han reproducido estas lesiones en préacticamente
todas las especies usadas en experimentacién animal, ma
miferos vy aves, herbfvoros, carnfivoros y omnivoros. MAs
aGn, en trabajos recientes con varias especies de monos,
ha sido claramente demostrado que pueden producirse le-—
siones usando la dieta tipo norteamericana, dieta rica
en colesterol y grasas saturadassy cuando se reduce la in
gesta de grasas y colesterol las lesiones no se producen.
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En el hombre confluyen circunstancias so
cio—-econfmicas. En este aspecto, las dietas ricas en
productos animales, grasas saturadas y colesterol, se
relacionan con una mayor prevalencia de hiperlipemia
que si es permanente, aumenta considerxrablemente el rieg
go de arterioesclerosis prematura severa y sus manifeg
taciones clinicas especialmente como infarto del miocar
dio. En poblaciones humanas se han hecho estudios de
tres tipos:

l. Andlisis de datos sobre nutricién y mortalidad se -
gtn las naciones (FAO y OMS).

2. Andlisis de datos de necropsias en diversos paises

3. Investigaciones en muestra de poblaciones represen
tativas.

Todos los datos en el hombre se han obte
nido mediante estudios epidemiolbSgicos y coinciden en
afirmar que el ingreso elevado de grasas saturadas y co
lesterol en la dieta es un factor clave en el desarro -
llo de la arterioesclerosis.

Se ha encontrado una relacién lineal en-
tre porcentaje de calorias grasas en la dieta y coles-
terol sérico, en ellas se han ubicado distintas pobla
ciones del mundo, destacando asf la importancia de la
dieta independientemente de otros factores ambienta-
les o0 genéticos ( curva de Keys, 1957 ).

Se habla de hiperlipemia cuando el coles
terol y/o los triglicéridos séricos estan aumentados.
En Chile, con la té&cnica de Abell se aceptan cifras de
colesterol hasta 220 mg., por ciento como normales, con
la técnica de Carlson cifras de triglicéridos hasta 140
mg. por ciento, Hay que considerar que varfan con la
edad en forma fisiolSgica constituyendo una curva, en
el caso del colesterol el chileno nace con un contenido
de aproximadamente 100 mg. por ciento en sangre del
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cordén, aumenta con la edad, llegando entre los 15 vy
24 afios a aproximadamente 150 mg. por ciento y entre
los 45 y 54 afios se acerca a los 210-220 mg. por depn
toy esto parece estar relacionado con variaciones de
la actividad enzimdtica de la pared arterial que se
producen con la edad, K como se ha visto tanto en seres
humanos como en animales de experimentacidén.

Las hiperlipemias pueden ser primarias
0 secundarias. Las primeras se deberfan a errores ge
néticos. Las secundarias lo son a factores exégenos
como la dieta, mejor dicho los desequilibrios dietéti
cos, o a otras enfermedades metabSlicas como diabetes
mellitus, hipotiroidismo, colestasis, sindrome nefré-
sico, disproteinemias y otras. La mayorfa son mixtas.

Los lipidos plasmdaticos no circulan en
la sangre como tales, sino como complejos lipoprotei~-
cos; por esta razén debe hablarse md&s bien de hiper-
lipoproteinemia. Fredrickson, Levy vy Lees en 1967
clasificaron las hiperlipoproteinemias en cinco grupos;
aungque esta relacibén puede sufrir modificaciones, es la
que estd actualmente en uso y ha recibido amplio respal
do. La clasificacifn propuesta es la siguiente:

Tipo I o Hiperquilomicronemia.-

Normalmente, luego de una ingesta balan-
ceada, aparecen los quilomicrones como un sobrenadante
lechoso en el suero para desaparecer al cabo de unas
cuatro horass en este trastorno fallaria el sistema
enzimdtico de la 1lipasa lipoproteica que no clarifica
rfa el plasma. Es una enfermedad rara, se ve en nifios
con crisis de dolor abdominal, hipatoesplenomegalia,
xantomas eruptivosy; puede haber evidencias de labora
torio compatibles con pancreatitis aguda. Las formas
adquiridas se han visto asociadas al L.E.D., linfosar
coma, pancreatitis, mixedema, diabetes y terapia corti
coidal. En algunos casos habrfa anticuerpos antilipa-
salipoproteica, en otros un déficit de actividad insu-
linica.
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Se caracteriza por triglicéridos muy al
tos, colesterol normal y plasma lechoso por la intensa
hiperguilomicronemia.

No se ha descrito relacién alguna con la
arterioesclerosis.

Tipo II o Hiperbetalipoproteinemia.-

Puede ser pura cuando s6lo hay una eleva
cién de las betalipoprotefinas o lipoproteinas de baja
densidad ( densidad 1.006-1.003 ) o bien asociarse a
una leve hiperprebetalipoproteinemia cuando hay lipo-
proteinas de muy baja densidad ( densidad 1.006 ).

Los datos epidemiolégicos indicanh que la
forma pura se encuentra en un 10% de los pacientes ar
terioesclerS6ticos mientras que la forma asociada a 1i
gera hiperprebetalipoproteinemia se encuentra en un
42% de los casos.

La forma pura es guizds la m&s comdén, hi
Perlipemia familiar, pero la mayorfa de los casos obsex
vados son secundarios a alteraciones metab&licas Yy hox
monales como hipotirvidismo.

En los casos severos (homocigotos), hay
xantelasmas y xantomas tendinosos, también puede haber
arco senil precoz. El plasma es claro en la forma pu-—
ra, donde el colesterol estd siempre alto y los trigli
céridos son normales. En la forma asociada a leve hi
perprebetalipoproteinemia, el plasma es levemente tur-—
bio y los triglicéridos estin elevados.

2P0 XIT o Disbetalipog;oteinemia.-

Habrfa una lipoprotefna de una densidad
anormalmente baja, capaz de transportar altas concentra
ciones de triglicéridos y colesterol. Se trata de una
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lipoprotefina que flota a la densidad del plasma. Es
muy rara y se asocia también a arterioesclerosis espe
cialmente periférica, obesidad, diabetes mellitus' y

gota.

En los casos gré;es hay xantomas tuberg
sos y es la tGnica en gque se ven xantomas palmares. Tam
bién se ha visto asociada a L.E.D. con nefritis y sin
drome nefrético, desapareciendo cuando hay buena res -
puesta al tratamiento de éstas. Hay colesterol y tri-
glicéridos muy altos con relacién cercana a uno y el
plasma es turbio.

Tipo IV o Hiperprebetalipoproteinemia, -

Hay un aumento de las lipoprotefnas de
muy baja densidad. Es muy frecuente y se encuentra en
el 45% de los pacientes arterioescleréticos. Se asocia
a varias enfermedades metabSlicas y nutricias, como la
diabetes mellitus y obesidad. La hiperingesta de hidra
tos de carbono es fundamental en su mantenimiento, por
lo que algunos la llaman hiperlipemia inducida por 14
pidos. Puede haber xantomas eruptivos y depésitos 1li
pidicos en la retina. El colemrterol es cercano a lo
normal, los triglicéridos estdn muy elevados y el plasg
ma es turbio.

Tipo V o H;pggprebetaliggprotg%pemia Unida a Hiperqgui-
lomicronemia. -

Es rara, se debrfa a un sistema de lipasa
lipoproteica insuficiente para hidrolisar un nivel muy
alto de lipoprotefina de muy baja densidad. La mayoria
de los casos se asocia a intolerancia a la glucosa, con
frecuencia son pacientes obesos e hiperuricémicos. Tam
bién se ha visto asociada a L.E.D.
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Generalmente afecta a adultos que presen-
tan crisis de dolor abdominal con elevacién transitoria
de las amilasas. Puede haber hepatoesplenomegalia, xan
tomas eruptivos y lipidos en la retina. El colesterol
puede estar algo elevado y hay gran hipertrigliceride-
mia, el plasma es turbio con sobrenadante lechoso.

EN RESUMEN, los datos actuales indican que
las hiperlipemias tipo II, tanto en su forma pura como
asociada a leve hiperprebetalipoproteinemia y la hiper
lipemia tipo IV, se asocian fuertemente a &rterioescle
rosis especialmente coronaria. La hiperlipemia tipo III
gue es muy rara, se asocia también a arterioesclerosis
prematura con aparente predileccién por los vasos peri
féricos.

En Chile, comparando los distintos patrg
nes de lipoprotefnas entre una poblacién aparentemente
sana Yy una coronaria, se encontré que la hiperlipemia
se presenta en un 60% de los casos de la poblacién co-
ronaria y s6lo en 23% en la aparentemente sana. Los
patrones lipoproteicos méds frecuentes en la poblacién
coronaria son el tipo II puro ( 35.5% de los casos) ¥y
el II asociado a leve hiperprebetalipoproteinemia (15%
de los casos). Se encuentra una mayor frecuencia del pa
trén tipo III y baja frecuencia del tipo IV, lo que es
td en desacuerdo con lo encontrado por otros autores,
aunque tal vez los resultados pudieran variar en estu-
dios de poblaciones mé&s grandes.

Lo mds importante de este estudio es que
no se encuentran diferencias significativas entre la
dieta de la poblacién coronaria y la aparentemente sa-
na, encontr&ndose incluso en los coronarios una dieta
mds equilibrada que la de los aparentemente sanos, se
mejante a la recomendada como preventiva en otros pai
ses; esto hablarfia a favor de una mayor predisposicién
genética en nuestra poblacién o de una mayor relacién
con otros factores poco conocidos, llevando a concluir



que el papel del control dietético en nuestro medio
tendrfa gran importancia, ya que la dieta seria esen
cial para la manifestacién clfnica de errores genéti
cos leves. En el estudio citado se encontrd ademés
de la hiperlipemia otros trastornos metab&licos, es
pecialmente hiperuricemia y diabetes mellitus (39%),
la obesidad también fue frecuente (29%) vy el hipoti
roidismo escaso (3%).

La dieta es un factor importante por su
#elacidén con la arterioesclerosis no s6lo a través
de la induccién de h;perlipemias,sino que ademds por
el hecho de que cuando hay una ingesta energé&tica su
perior a las necesidades se produce obesidad; los obe
sos son mds propensos a la hipertensién, la hiperlipe
mia, hiperglicemia e hiperuricemia. En los pafises de-
sarrollados la obesidad es cada vez m&s frecuente, in-
cluso en nifios y adolescentes. En la diabetes melli -
tus la glucosa no utilizada se desvia de su metabo -
lismo normal a vias alternativas de los polioles gli-
cosaminoglicanos gue forman parte de la sustancia fun
damental; ademds la insulina favorece la accién de
la lipasa lipoproteica.

ARTERIOESCLEROSIS E HIPERTENSION

La hipertensién de cualquier origen es
un factor de peligro importante para la arterioescle-
rosis, especialmente a nivel coronario, cerebral y de
aorta abdominal.

La hipertensién pulmonar es esencial en
el desarrollo de la arterioesclerosis en el territorio
de la arteria pulmonar, gue en general es poco afecta-
da. El mecanismo por el cual la hipertensién predispo
ne y acelera la arterioesclerosis no estd claro, pero
cualquiera que sea, conduce a alteraciones del metabg
lismo de la pared arterial con la consiguiente acumula
cidén de mucopolisacdridos y lipidos en la Intima. En
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Chile, en enfermos coronarios, la hipertensién arterial
destaca como uno de los principales factores de riesgo
junto con la hiperlipemia y la diabetes clfinica,

Aunque la hipertensién arterial puede a-
gravar la arterioesclerosis, mo estd claro si la hiperx
tensifén per se, en ausencia de otros factores aterogéni
cos pueda causar arterioesclerosis. Los cambios arte -
riales caracteristicos de la hipertensién son:

l. Engrosamiento y rigidez de las arterias.

2. Hiperplasia e hipertrofia de las células musculares
lisas de la media.

3. Aumento del depésito de mucopdlisaciridos coldgenos
y elastina.

4. Aumento del contenido arterial de sodio, cloro, £fés
foro, calcio y agua.
El mecanismo por el cual la hipertensién agrava la ar-
terioesclerosis no ha sido bien aclaradoy parece deber
se en parte a efectos mecdnicos directos en la pared
arterial, favoreciendo cambios de la tensién de la pa
red arterial, asociados con cambios en la presién intra
luminal y el radio del vaso, cambios relacionados con
la velocidad del flujo y de turbulencia, y diferencias
en la distensibilidad de las capras de la pared arterial,
Todo parece conducir a trastornos del metabolismo de la
pared arterial, especialmente tejido conectivo y a cam
bios de la permeabilidad vascular.

La hipertensién parece tener también un
rol en las complicaciones tromb6ticas de la arterioeg
clerosisy hay evidencias experimentales gue muestran
que la presifén arterial elevada puede precipitar trom
bosis coronaria, causando ruptura de la superficie de
la placa ateroescler6tica. El contacto intimo del co-
lageno con las plaguetas serfia el estirmulo inicial de
la agregacién plaquetaria.
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La hipertensién arterial puede ademds
conducir a la insuficiencia coronaria y a la insufi
ciencia cardfaca congestivas la presién arterial es
determinante importante del flujo sanguineo corona
rio y del consumo del oxigeno del miocardio; los cam
bios de la presién arterial pueden llevar a un desba
lance entre las necesidades de oxfigeno del miocardio
y el aporte, conduciendo asf a la isquemia miocardi-
ca.

Ademds de los factores mecdnicos, ac-—
tualmente hay gran interés en el rol de los agentes
vasoactivos y mediadores quimicos en el desarrollo de
arterioesclerosis. Algunos de é&stos, como las catecg
laminas y el sistema renina-angiotensina podrfan al-
terar el metabolismo de la pared arterial causando da
fio vascular. Experimentalmente se ha inducido arterig
esclerosis por injuria intravenosa de noradrenalina
en conejos.

ARTERIOESCLEROSIS Y HABITO DE FUMAR

Los estudios epidemiolfgicos muestran un
aumento de la frecuencia de la enfermedad coronaria en
los fumadores de cigarrillos en comparacién con los no
fumadores. En Inglaterra se ha calculado gque en ausen
cia del hdbito de fumar el promedio de muertes entre
los 35 y los 64 afios se reduce en un 25% en el hombre
vy un 20% en la mujer. Los fumadores de pipa tienen un
riesgo no mucho mayor qgue los que no fumany los exfu-
madores tienen un riesgo gue disminuye con el tiempo y
después de 1l0 afios de abstinencia el riesgo se hace ca
si igual al de los no fumadores.

La nicotina y compuestos relacionados
han sido considerados responsables de los efectos no-
civos del fumar. Experimentalmente no se ha comproba-
do efecto aterogénico de la nicotina, si parece favo-
recer la adhesividad y agregacién plaguetaria.
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De acuerdo a los conceptos de Astrup vy
cols., se da gran importancia hoy dfa al CO del hu-
mo del cigarrillo en la etiopatogenia de la arterio-

esclerosis. La captacién del ¢0 se produce en ios pul
mones y los niveles mis altos de COHb afinidad del co
por la Hb es 250 veces mayor que la del oxigeno)se en
cuentran en los fumadores inhaladores. Experimental
mente se ha demostrado que las lesiones producidas en
conejos alimentados con colesterol son mucho mayores
cuando &stos son colocados en una atm&sfera con alto
contenido de CO. Iguales resultados se obtienen al ex
ponerlos a hipoxia prolongada.

El dafio causado por el CO seria funda-
mentalmente una alteracién de 1la Permeabilidad vascu
lar; estarfa relacionado con la hiperlipemia induci
da por el CO gue tambi&n puede ser inducida por hipo
xia, como se ve en el ser humano con hipoxia por he
morragia o por baja presifn atmosférica. Otros com
Puestos téxicos del humo del tabaco parecen también
influenciar el desarrollo de la arterioesclerosis pe
ro no hay pruebas concluyentes. Los 6xidos nitrosos
del humo del tabaco podrfan formar complejos con la
Hb; esto reducirfa m&s adn el contenido de oxfgeno de
la Hb gue lo que lo disminuye el CO solo. El &cido
cianhfidrico del humo del cigarrillo podrfa inhibir
el metabolismo oxidativo de 1la pared arterial y del
miocardio.

ARTERIOESCLEROSIS Y FACTORES HEMODINAMICOS

Desde 1957, Texon y cols., han postula
do a la arterioesclerosis como la respuesta bioldégi-
ca de los vasos sanguineos a los efectos de las leyes
de la mec&nica de los fluidoss Principalmente las fug
Zas generadas por el flujo sangufneo en sitios de pre
dileccién determinados POor caracteristicas hidrsuli -
cas del sistema circulatorio.
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El estimulo especifico, que ha denomina
do presifn lateral disminufda, depende de las caracte
risticas del flujo sanguineo y de las condiciones lo-
calesy serfa consecuencia del mayor flujo de sangre en
la zona central de los vasos gque determina una presién
mds baja en la periferia, que es "neutralizada" por la
presifén extravascular. Ello crea una accién local de
succidén sobre la Intima en sitios propicios con la con
secuente respuesta de la Iintima a la injuria; esto o-
curre cuando la presién lateral disminuye mas allid de
los limites fisiolb6gicos, cuando por ejemplo, se pro-
ducen curvaturas o nacimiento de ramas. En esos casos
la velocidad del flujo sangufineo es mayor de un lado
del vaso gque de otro, lo gque se ve ademds acentuado
por las caracteristicas pulsiatiles del flujo.

Como el flujo sanguineo es necesario pa
ra la vida y es el gque inevitablemente conduce a los
cambios arterioesclerS6ticos, se comprende gque todas
las personas estan irremediablemente desarrollando le
siones probablemente desde que comienza la circulacién
"in Gtero". Usando modelos experimentales con perros,
Texon ha logrado producir placas ateromatosas.

Aunque nadie discute el rol de los fend
menos hemodindmicos en las manifestaciones clinicas
de arterioesclerosis, Texon niega la participacién de
cualquier otro factor asociado, con lo gque surgen mu
chas interrogantes que no tienen explicacién dentro
de su teorifia.

ARTERIOESCLEROSIS E INFECCIONES VIRALES

Estudios experimentales inoculando in-
traperitonealmente lauchas con virus EMS, virus Cox
sackis B-l y B-4, han demostrado la produccién de da
fio celular arterial que podria ser el punto de parti
da de lesiones arterioescleréticas. Cualgquier viremia
podrfa conducir al virus a ponerse en contacto directo
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con el endotelio de los vasos sanguineos causando da
fio; el hecho de gque las lesiones estén limitadas casi
enteramente a los vasos arteriales dependeria de 1la
asociacién de la viremia con otros factores de riesgo
como la hipertensién con produccién de las lesiones
en ciertos sitios de predileccién. En los dltimos
afios se han descrito algunos casos de arterioesclerg
sis prematura asociada a enfermedades virales con demos
tracién de particulas virales al microscopio electré
nico. La literatura cita el caso de un hombre de 19
afios que murio a consecuencia de una miocarditis por
virus Coxsackie B-4, en el cual se encontrdé intensa
arterioesclerosis .aértica.

ARTERIOESCLEROSIS Y TRASTORNOS INMUNOLOGICOS

En 1965, Beaumont desarrollé la hipbte
sis de que la arterioesclerosis serfa la expresién de
un trastorno inmunolégico con depdsito en la pared ar
terial de anticuerpos antilipoproteinas. Estos anti-
cuerpos formarfian complejos gque atravesarfan la pared
arterial llegando a depositarse en ella,

Los datos actuales han permitido recong
cer formas adguiridas de hiperlipemias asociadas a L.
E.D. vy otros trastornos inmunolégicos, en los gue se
postula la presencia de anticuerpos antilipasa-lipo -
proteica, el tratamiento corticoidal en muchos de es-
tos casos se ha seguido de una recuperacidén de la ac-
tividad de la lipasa-lipoproteica.

ARTERIOESCLEROSIS Y SU PATOGENESIS

Cualgquiera sea el estimulo aterogénico
inicial parecerfa producirse un efecto directo sobre
la célula del tejido conectivo de la intima y la cé-
lula endotelial, y/o efectos indirectos mediados por
factores plasmiaticos y/o tisulares como las plaguetas,
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lipoprotefinas y ciertas sustancias vasoactivas como
la histamina, serotonina y angiotensina.

Ademds, muchas veces el o los factores
gue producen injuria vascular pueden también dafiar a
las plaquetas,K causando su agregacién y liberacién de
sustancias potencialmente inflamatorias y aterogéni -
casy estas sustancias incluyen ADP, histamina, Werotg
nina, epinefrina, elastasa y enzimas proteoliticas.

La célula muscular de la arteria, gque
es una célula multifuncional, sufre hiperplasia y co
mienza a producirse en forma desordenada gran canti-
dad de lipidos, mucopolisacéridos y proteinas del teg
jido coneetivo, incluyendo col&geno y elastina. El1 teg
jido conertivo alterado en interaccién con lipidos vy
lipoprotefinas de baja y muy baja densidad, parece sea
importante en la formacién de la placa fibrosa atero-
matosa.

El dafio causado a la cé€lula endotelial
se manifestarfa por trastornos de la permeabilidad
vascular, que facilitarfa el pasaje de grandes canti-
dades de lipidos hacia la pared arterial.

En opinién de muchos investigadores, la
actividad enzim&tica en los sitios lesionados se carag
terizarfa por una disminucién de la actividad enzimatf
ca del ciclo de Krebs y un aumento de la actividad de
las fosfOmenoesterasas. La hipoxia local actuarfia co-
mo desencadenante de la produccidén de mucopolisacéri -
dos y colé&genos. Experimentalmente, en conejos expug
tos a hipoxia prolongada, se ha observado un aumento
de polisac8ridds y colé&genos adrticosy aumento de la
actividad de las enzimas lisosOmicas gue catabolizan a
los mucopolisacdridos, llevando a una despolimerizacid
y eventualmente a una degradacién total de estosy esto
contribuirfa a una mayor afinidad de la pared arterial
con las lipoprotefinas y serfa responsable de una mayor
permeabilidad del endotelio.
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También se ha visto experimentalmente
que aumenta la sintesis del col&geno en arterias lg
sionadassy también se ha evidenciado gue ocurre un au
mento de la actividad de la elastasa con dafio del te
jido el&stico arterial, lo cual también conduce a
una mayor infiltracidén lipfdica. Las plaguetas libe
ran una proteasa gue ataca a la elastina durante su
agregacién con el coldgeno o por accién del ADP, 1la
injuria causada por estas enzimas liberadas desde
las plaguetas contribuirfa también a la acumulacién
de lipoproteinas en la pared arterial.

La mayorfia de los datos actuales son
contradictorios, seguramente por la aplicacién de
diferentes técnicas y el hecho primordial de si los
cambios de actividad enzim&tica precede o no al de-
sarrollo de las lesiones no estd adn dilucidado.

ARTERIOESCLEROSIS Y TRATAMIENTO

Los objetivos dltimos de la atencién
médica son la promocién de la salud, la prevencidén
de la enfermedad y la prolongacién de la vida.

La prevencidén se puede lograr en el pg
rfodo de prepatogénesis de la enfermedad, gracias a
medidas orientadas a lograr un estado de salud Spti
mo y, por la proteccién especifica contra los agen-
tes relacionados con la enfermedadsy esto se denomina

prevencidén primaria.

Tan prontd como el proceso patoldégico
es detectable, puede lograrse la llamada prevencién
secundaria mediante un tratamiento oportuno y adecua

do.

A medida gue la enfermedad se desarro-
lla, adn es posible llevar a cabo la prevencién por
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medio de la prevencién de gcecuelas, limitacién de la
actividad y rehabilitacién; a esto se llama preven
cién terciaria.

El dafio producido por la arterioescle-
rosis s6lo puede controlarse mediante la prevencidén
primaria. Los procedimientos empleados en cuanto a
promocién de la salud no esté@n dirigidos a la enfer-
medad en particular, sino gque se utilizan para lo -
grar un mayor bienestar generals la educacién y la
motivacién para la salud son de vital importancias
incluyen una dieta balanceada, ejercicio fisico y rg
creacién adecuada, condiciones agradables en el hogar
y en el trabajo.

La proporcién especifica incluye nueva
mente el fomento de una dieta adecuada y también la
supresién del hdbito de fumar. Los esfuerzos por erra
dicarla deben formar parte no s6lo de campafias loca -
les, nacionales o mundiales sino también de la activi
dad socio~econSmica de los paises.

La prevencién secundaria estd basada fun
damentalmente en la correccidén de factores de riesgos
conocidos; antecedentes familiares, hiperlipemia, hi-
pertensién arterial, tabaquismo, obesidad, hiperurice
mia, control adecuado de la diabetes mellitus, etc.,
La pesquisa de los afectados deberfa formar parte de
los objetivos de los programas de salud lmbituales.Nug
vamente la dieta es fundamental; se ha demostrado ex-
perimentalmente en varias especies de animales, in -
cluyendo los primates, gque las arterioesclerosis son
reversibles en gran parte cuando se mantiene una die-
ta adecuada; estudios de seguimiento, como el del club
anticoronario de Nueva York, en gue se compard los e-
fectos de una dieta balanceada_,en contraste con una
dieta "rica" en individuos expuestos al riesgo, demueg
tra gque la incidencia de enfermedad coronaria es signi
ficativamente menor en los gque se someten a dieta ba -
lanceadasy estos estudios se han efectuado en numerosos
grupos humanos con iguales resultados.
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Cuando el trastorno metab&lico es muy
intenso 0 no responde bien a régimen bien llevado,
deben usarse por tiempo prolongado drogas como el
clorfenisato, dextrotiroxima ( asociada a blogueadg
res beta en pacientes coronarios), colesteramina y
otras. -

La pesquisa y control de la diabetes
mellitus debe incluir la bfisqueda de ésta, siempre
que haya antecedentes familiares directos y en toda
mujer con antecendentes de hijos macrosémicos; debe
incluir el control de la obesidad y trastornos meta
bSlicos asociados,como la hiperlipemia y la hiperuri
cemia.

La prevencién debe instituirse incluso
a nivel pedidtrico en nifios con antecedentes de pa -
dres afectados por arterioesclerosis, obesos, hiper-
lipémicos, diabetes e hipertensos.

Respecto a 1la hipertensién, debe consi
derarse qQue muchas de lak drogas en usd pueden poten
cialmente agravar una arterioesclerosis: se dlceegue
el nivel de actividad de la renina plasm&tica puede
agravar el desarzollo de la enfermedad coronaria y
gque aguellos hipotensores que reducen la activi?ad
plasm&tica de renina protegerfan de estas compllcaT
ciones. Drogas como el propanolol y alfametildopa in
hiben la secrecién de renina, mientras que diuréticos
como las tiazidas inducen hiperreninemia, ademds de
hiperglicemia e hiperuricemiasy ocagionalmente.se.ha
encontrado hiperlipemia secundaria al uso de tiazida.

Las espirolactonas parecen aumentar la
actividad estrégénica, lo gue se ha relacionado con
una disminucién de la sintesis de triglicérido y au-
mentos de la actividad de la lipasa lipoproteica.

Algunos investigadores estdn usando drgo
gas anti-inflamatorias y antimitéticas en estudios
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experimentales, con el objeto de inhibir la prolifera
cidén celular y los cambios inflamatorios que prece -
den a la formacidén de la placa arterioesclerdtica:;
han usado la penicilamina para inhibir la biosintesis
del cold&geno y la elastina con buenos resultados en
conejos. =

El diagnéstico precoz y el tratamien-
to oportuno de los enfermos ha aumentado espectacu-
larmente con el uso de la coronariograffa y la ciru-
gfa aortocoronaria.

EN RESUMEN, las medidas son mdltiples
y deben estar enfocadas principalmente a la pesqguisa
y control de los factores conocidos, tanto como diri
gidos a la bfisqueda de un mayor conocimiento de este
complejo proceso; ello depende no s6lo del esfuerzo
de los investigadores, sino de la poblacifén en su con
junto.



