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omo es bien sabido, la proteina C reactiva (PCR)

estd situada a la cabecera de los reactantes de fase
aguda o proteinas de fase aguda, no solamente por razones
cronolégicas, sino también en atencién a su papel fisiopato-
légico. En este Editorial pretendemos —como reza el enca-
bezado- comentar brevemenie nuestro presente conocimienio
sobre su sintesis, actividades y la utilidad prdctica de su de-
terminacién clinica en el contexto de las enfermedades in-
flamatorias.

I. La reaccion de fase aguda incluye una serie de cambios
tanto bioquimicos como clinicos que acomparian a las inju-
rias, principalmente.inflamatorias pero también de otra in-
dole (traumatismos, quemaduras, cirugia, infartos tisulares,
etc.) (1). Aunque el calificativo de «aguda» sugiere su vin-
culacién especifica a procesos de desarrollo abrupto y breve,
es lo cierto que muchos de sus componentes también son pa-
tentes en afecciones de reconocida cronicidad.

La amplitud de la respuesta de fase aguda es extraordina-
ria. Como se ha anticipado, comprende alteraciones en las
concentraciones de diversos componentes proteicos del plasma:
—fracciones del complemento (C3, C4, C9, C1 inhibidor...);
—factores de los sistemas de coagulacién y fibrinolisis (fibri-
ndgeno, plasmindgeno, proteina S...);

—algunas antiproteasas (p. e., anti-o.l-quimotripsina);
—otros reactantes de variada indole (PCR, amiloide sérico
A, orosomucoide, antagonista del receptor de la interleuci-
na-1...).

Hay también cambios sistémicos notables:
—neuroendocrinos (fiebre, anorexia, somnolencia, estimula-
cién del eje hipotdlamo-hipéfiso-adrenal...);
—metaboélicos (balance nitrogenado negativo, lipogénesis exal-
tada, reduccion de la neoglucogénesis, hiposideremia e hi-

percupremia...);

—hematolégicos (anemia, leucocitosis y trombocitosis);
—hepdticos, etc.

Todos ellos se inscriben dentro de la respuesta del huésped
ante agresiones exdgenas en forma de un mecanismo de de-
fensa genérico lo mds adaptado posible.
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II. La PCR es desde luego un paradigma entre los reactan-
tes de fase aguda. El descubrimiento se debié a TILLETT y cols.
(2), en 1930, y su denominacién se justifica por la capacidad
para interaccionar con el polisacdrido capsular del neu-
mococo durante la fase aguda de la neumonia tipica produ-
cida por este microorganismo.

Es sintetizada en el higado bajo la influencia de varias
citocinas proinflamatorias (3): principalmente, interleu-
cina-6, mds accesoriamente IL-1, factor de necrosis tumoral
alfa y factor de crecimiento transformador beta. Por lo mismo,
los ratones «desnudos» de IL-6 no reaccionan fabricando
PCR ante la inyeccién de trementina (4), aunque si lo hacen
bajo el estimulo de lipopolisacdrido bacteriano, lo que indica
la diversidad de su gobierno de acuerdo con condiciones in-
flamatorias especificas.

III. La proteina C reactiva es un componente natural de la
reaccién inmune. Su papel fisiolégico tiene facetas antitéti-
cas, pro- y antiinflamatorias (1).

En sintesis, como acciones proflogisticas pueden conside-
rarse éstas:

—capacidad de enlace a fosfocolina y por lo tanto a los fos-
Jfolipidos de membrana, tanto de microorganismos patégenos
como de células propias danadas. Desde su plataforma en
la superficie celular, puede activar la cascada del comple-
mento (5);

—unidn a los fagocitos, lo que indica que su actividad proin-
flamatoria no se limita a la esfera humoral, sino que tam-
bién participa en la celular (5);

—induccion de la formacién de citocinas proinflamatorias
(6) y de factor tisular en monocitos (7).

De otra parte, existen actividades de la PCR claramente
antiflogisticas:

—previene la adherencia de los neuirdfilos al endoielio, re-
quisito necesario para su transferencia tisular, interfiriendo
un factor clave, la L-selectina (8);

—reduce la generacién de radicales de oxigeno reactivos en
los mismos leucocitos neutréfilos;

—y estimula la sintesis del antagonista del receptor para
IL-1, un potente antiinflamatorio por su competencia con una
citocina de reconocida capacidad proflogistica.

En el balance final, es plausible suponer que el predominio
de una u otra vertiente del reactante va a depender del
«tempo» de la inflamacién, es decir, del momento evolutivo
en que la flogosis se encuentre.

IV. Como clinicos, nos interesa sobre todo conocer el papel
que la determinacién de esta proteina de fase aguda tiene
en la practica (9). Los niveles plasmdticos suelen expresarse
en mg por litro, y los valores de referencia normales se si-



titan en 2 mg o menos. No obstante, influencias inflamato-
rias ligeras (incluso focales: una infeccién dentaria oculta,
una pequeria herida) pueden elevarla hasta limites no su-
periores a los 10 mg. Por eso, no pocos estiman que su ver-
dadero valor patolégico se establece por encima de este il-
timo nivel.

Sin embargo, existen ciertas situaciones clinicas en las que
concentraciones de PCR entre 2 y10 mg merecen ser ponde-
radas. Tal es el caso de las artropatias degenerativas (os-
teoartritis en la literatura anglosajona), que en las fases in-
flamatorias («<poussées» congestivas de los franceses) con
agresién activa al cartilago articular, cursan con aumentos
de PCR de este tenor (10).

Otro tanto sucede con su valor como marcador de actividad
inflamatoria en las lesiones ateroscleréticas coronarias (que
pueden encenderse incluso con el concurso de microorganis-
mos tales como la chlamydia pneumoniae). El ascenso dis-
creto de las concentraciones de PCR puede ser el inico in-
dicio de que una angina se tornard inestable o de que un sujeto
asintomdtico empezard a sufrir manifestaciones clinicas de
coronariopatia (11).

En el extremo opuesto estdn las elevaciones muy marcadas
de la PCR, que rebasan incluso los 100 mg. Si tal ocurre, la
inflamacién probablemente serd de estirpe bacteriana (de ahi
su utilidad en el terreno de la patologia pulmonar inflama-
toria, por ejemplo). También es cierto que la PCR se incre-
menta muy claramente en procesos inflamatorios parenqui-
matosos frente a los que tienen localizacion canalicular. Asi,
un aumento significativo en patologia infecciosa urinaria
depone en favor de pielonefritis o de complicaciones pros-
tdticas’en el varén.

Es notable el paralelismo entre la actividad inflamatoria en
la artritis reumatoide y las fluctuaciones en los valores de
PCR (10). Pero mds sorprendente aiin es la normalidad de
este reactante en muchos casos de lupus eritematoso sistémico
(salvo presencia de poliserositis). En esas condiciones, un
aumento franco de PCR aboga en favor de complicaciones
bacterianas (valor diagnéstico en las neumonitis lipicas vs.
neumonias bacterianas injertadas en LES (12).

Se ha discutido largamente sobre las ventajas de PCR res-
pecto a otro test estimativo de la reaccién de fase aguda, la
velocidad de sedimentacién globular (VSG). La celeridad
del depésito de los eritrocitos en el tubo de Westergreen estd
esencialmente en relacién con el nivel de fibrindgeno plas-
madtico (proteina por lo demds hoy facilmente dosificable).
Pero también se influencia por otros factores, como las mo-
dificaciones al alza de las inmunoglobulinas (y de ahi su va-
lor orientativo en procesos tales como mieloma miiltiple y otras
paraproteinemias, con cifras superiores a los 100 mm); por
cambios cuali-cuantitativos de los eritrocitos (forma, tamaito



y niimero de hematies); por estados fisiolégicos como la ges-
tacién o la edad avanzada. De este modo, su especificidad
deja mucho que desear.

De otro lado, la PCR aventaja a la VSG al contar con una
cinética mucho mds viva (1): como el amiloide sérico A, se
incrementa con rapidez al inicio del estimulo inflamatorio
v también se reduce prestamente con la regresién del proceso.
En cambio, una flogosis intensa como la de una apendicitis
aguda puede cursar durante las primeras fases con VSG den-
tro de limites normales.

Puede concluirse, por tanto, que la PCR sigue siendo un mo-
delo caracteristico de reactante de fase aguda, que conserva
su relevancia tras casi 70 afios de su descubrimiento, y que
no sélo tiene una funcién fisiolégica itil en el contexto ge-
neral de la reaccién frente a las injurias, sino que resulta de

valor en el seguimiento clinico del proceso causal. «
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