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ara el clinico, es alentador el incesante avance en

el conocimiento de la patologia coronaria, espe-
cialmente en lo que la terminologia mds reciente ha dado en
denominar sindromes coronarios agudos. Bajo este concepto
se incluye (1) obviamente el infarto de miocardio cldsico, en
el que a la clinica de dolor tordcico mds o menos tipico se
afiade un cambio electrocardiogrifico caracteristico de la le-
stén del miisculo cardiaco (elevacion del segmento ST en las
derivaciones que enfrentan el drea isquémica) y un trasunto
bioquimico dependiente de la necrosis miocitaria, que implica
liberacién de enzimas tipo transaminasa glutdmico-oxala-
cética (GOT), creatin-fosfoquinasa especifica MB (CK-MB)
y mds recientemente troponina I, y otros componentes es-
tructurales de la miofibrilla como la mioglobina.

Pero también se engloba el infarto de miocardio sin eleva-
cion del segmento ST (es decir, sin evidencia eléctrica de le-
sién isquémica), en el que sin embargo hay ya indicios de agre-
sién al miocito en forma de escape fermentativo (por ejemplo,
aumento de troponinas). E incluso tiene cabida en el concepto
de coronariopatia aguda la angina inestable, en la que no
existen datos isquémicos eléctricos avanzados ni elevacion en-
zimdtica, pero si un deterioro clinico sin precedentes que
anuncia el desarrollo creciente de estenosis coronaria por
trombosis asociada, con amenaza no sélo del riego nutricio-
nal del miocardio, sino asimismo para la vida del paciente.

Sabemos hoy que estos sintomas y signos propios de los sin-
dromes coronarios agudos son el fruto indeseado de placas
de ateroma que se califican de vulnerables porque, en abs-
traccién de su volumen, sufren en la cdpsula fibrosa que las
cubre fisuraciones y rupturas, que activan la formacién de
un codgulo sobre la intima denudada y que al crecer ejerce
su nefasto efecto ocluyente (2).

No ignoramos que esa inestabilidad y vulnerabilidad de la
placa estd en relacion a los procesos metabélicos que en su
seno se gestan: activacién de macréfagos cargados de lipidos,
capaces de liberar metaloproteinasas que digieren la cipula
fibrosa protectora; fenémenos oxidativos de las lipoprotei-
nas de baja densidad (LDL) que a su vez promueven esa ac-
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tividad litica de los macréfagos que las albergan, etc. En
esencia, puede afirmarse que la placa ateromatosa vulnera-
ble es asiento de un proceso inflamatorio que determina pre~
cisamente su fragilidad.

Ahora bien: este estado de flogosis que se afiade a la propia
degeneracién aterosclerética tiene traduccién bioquimica
—no sélo in situ, sino igualmente en plasma— al inducir cam~
bios caracteristicos que de este modo se convierten en au-
ténticos marcadores de la situacién coronaria aguda, signos
de riesgo. De alguno de ellos hemos dado cuenta en comen-~
tarios precedentes: ese es el caso de la proteina C reactiva
(PCR), un reactante de fase aguda sintetizado en el higado,
conocido desde hace 70 aitos y que ahora sabemos puede ser
indicador de sindrome coronario agudo en un contexto cli-
nico apropiado (3). De hecho, la PCR no es sélo un marca-
dor, sino que también se comporta como agente promotor, con
capacidades agresivas para la placa ateromatosa: facilita la
captacion de LDL por los macréfagos (4), induce moléculas
de adherencia al endotelio vascular (5), etc.

BAYES-GENIS y su grupo (6) comunicaron no ha mucho en
New England que la llamada proteina plasmatica A asociada
al embarazo (PAPP-A) también aparece significativamente au-
mentada en la sangre de pacientes con sindromes coronarios
agudos. Esta proteina —que fue primeramente identificada
en gestantes y de ahi su denominacién— tiene capacidad es-
timuladora del factor de crecimiento insulin-like I (IGF-1)
(7) y potencial lesivo sobre el endotelio vascular; estd pre-
sente en abundancia en las placas ateromatosas erosionadas
y goza de capacidad metaloproteindsica.

El incremento de PCR y PAPP-A son signos vélidos de riesgo,
tanto de infarto como de recidiva de infarto y muerte. Quiere
decirse que, en presencia de elevaciones significativas de es-
tos pardmetros, los pacientes coronarios evolucionan peor, y
por tanto deben ser objetivo predilecto de nuestro mds potente
arsenal terapéutico. Precisamente, en este sentido las esta-~
tinas —ademds de su conocido efecto modificador a la baja
de las lipoproteinas de baja densidad— disminuyen ostensi-
blemente el nivel plasmatico de PCR, decrecen la oxidacion
de liproproteinas y efercen un efecto antimetaloproteinasa
(8). Sin duda, estas acciones positivas explican su beneficio
incluso en sujetos con perfil lipidico dentro de los limites de
la normalidad y que convierten a estos farmacos en una me-
dicacién altamente versdtil y polivalente.

En la misma linea de ponderacién del proceso inflamatorio
que estigmatiza la placa ateromatosa vulnerable, se inscribe



el papel de la mieloperoxidasa neutrofilica, estudiada por
BRENNAN et al. en Cleveland. Su valor prondstico queda con-
firmado, ya que aumentos significativos de mieloperoxidasa
en plasma permiten augurar eventos coronarios adversos, en
forma de infarto de miocardio, necesidad de revascularizacién
o muerte, tanto en plazo de 30 dias como a los 6 meses (9).

Un grupo investigador franco-germano-canadiense ha cen-
trado su atencién en otra enzima, la glutatién peroxidada I,
dotada de neta capacidad antioxidante por convertir el pe-
réxido de hidrégeno en agua y reducir asimismo lipopers-
xidos y peroxinitrito. Era légico entonces esperar que un
descenso de su concentracién (medida en eritrocitos) sea pre-
dictor independiente de un desenlace desfavorable, pudiendo
a justo titulo situarse en el mismo plano que otros factores
de riesgo tradicionales. Por el contrario, la superéxido dis-
mutasa dosificada en el mismo colectivo de pacientes, no de-
maostré igual valor pronéstico (10).

No concluyen aqui los avances en este terreno. Sabemos que
el infarto de miocardio y otros sindromes coronarios agudos,
al mismo titulo que la insuficiencia cardiaca, procuran una
respuesta neurohormonal enérgica —a la postre, excesiva y da-
fiosa— que se traduce en estimulacion del sistema vegetativo
simpdtico (y liberacién de norepinefrina) y del eje renina-an-
giotensina-aldosterona (9). De hecho, los betabloqueantes y
los inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina
(IECA) tienen una indudable utilidad en uno y otro tipo de
procesos patolégicos.

Un elemento mds de la reaccién neurohumoral frente al sin-
drome coronario agudo viene dado por el alza de los llama-
dos factores o péptidos natriuréticos. Entre ellos, LEMOS et al.
han puesto en evidencia que el tipo B se eleva aqui en forma
muy significativa. Este péptido natriurético B tiene origen
cerebral, aunque se acumula en el miisculo ventricular; en
caso de sindrome coronario agudo se libera en abundancia,
¥ ello ocurre incluso en la angina inestable, sin infarto es-
tablecido (10). A la postre, la suelta de este tipo de factores
es un mecanismo de defensa, si se tiene en cuenta su papel
en cuanto a la eliminacién de sodio —evitando la retencién
hiroelectrolitica— y como vasodilatadores —del lecho coro-
nario y otros.

Nuestro recursos para combatir los sindromes coronarios
agudos son hoy dia muy amplios: de tipo medicamentoso
(aspirina, clopidogrel, inhibidores del receptor de la glico-
proteina IIb/Illa, nitritos, heparina de elevado y bajo peso
molecular, estatinas, agentes tromboliticos, betabloqueado-




res, inhibidores de la enzima conversora de la aﬁg‘iotensina,
antagonistas de la angiotensina 2, etc.) e intervenciones de
menor o superior agresividad (angioplastia, stents, puenteo
coronario...). El objetivo de eficiencia se cumplird cuando apli-
quemos en cada caso el remedio que concretamente merece,
en razén al riesgo que el proceso comporta (11). Y para una
mejor seleccién de los pacientes, los pardmetros cldsicos y tam-
bién los mds recientes representan una aportacién cierta-

mente valiosa. 4
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