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El proceso ateroesclerótico no es irreversible . Múltiples estudios han demostrado que el descen-
so de las cifras del colesterol plasmático y de su fracción LDL reduce el número de nuevas placas
ateroescleróticas, retrasa la progresión de las existentes y disminuye la severidad de las lesiones
antiguas. Paralelamente, se observa una considerable mejoría de los cuadros clínicos crónicos y
reducción marcada de los eventos agudos y de la mortalidad cardiovascular, hechos todos que
conducen a una mejor calidad de vida y mayor sobrevida. Estos cambios se han observado no
sólo durante la prevención secundaria de la enfermedad sino con la prevención primaria . Sin
embargo, paradojalmente, la mejoría notable de los cuadros clínicos no se acompaña de modifi-
caciones anatómicas marcadas de las lesiones existentes, generando interrogantes respecto del
mecanismo de la regresión de la ateroesclerosis . Las hipótesis más lógicas postulan que las pla-
cas muy cargadas de lípidos suelen ser excéntricas, tener una alta concentración de macrófagos y
estar cubiertas por una capa fibrosa delgada que las hace sensibles a las agresiones químicas,
tóxicas o mecánicas, mientras que las lesiones más viejas por lo general tienen un núcleo lipídico
habitualmente central y comparativamente menor, una menor población de macrófagos y están
protegidas por una gruesa cubierta fibrosa . Por otra parte, las partículas LDL, especialmente del
tipo B y oxidativas, ejercen quimiotactismo positivo sobre los monocitos y macrófagos, estimu-
lan la agregación plaquetaria, favorecen la liberación de tromboxano A2 y alteran severamente la
función del endotelio, inhibiendo su actividad vasodilatadora y su capacidad liberadora de óxi-
do nítrico, factores todos que contribuyen a la formación y ruptura de la placa ateroesclerótica .
En el momento actual es indiscutible la acción beneficiosa de la reducción de los niveles del
colesterol, su fracción LDL y los triglicéridos, y del aumento de la fracción HDL. Es responsabi-
lidad del médico asistencial su corrección, no sólo mediante la prevención secundaria que la
mayoría de las veces requiere terapéutica farmacológica adecuada, sino con la prevención prima-
ria que se consigue con sólo modificar los hábitos incorrectos de vida, es decir, erradicando o
corrigiendo los factores de riesgo bajo su control . REV ARGENT CARDIOL 1997; 65 (3) : 241-250.
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"Lo moderado es el medio entre el
exceso y el defecto"

PLATÓN

Los accidentes cardiovasculares son los responsa-
bles de más del 50% de las muertes de la población
adulta del mundo occidental . A su vez, la enferme-
dad coronaria genera el 70% de todos los óbitos de
causa cardiovascular. (1) Todos estos padecimientos
son provocados por la ateroesclerosis . Estas cifras
hablan con elocuencia de la jerarquía del problema

y la prioridad de la prevención y el tratamiento de
esta enfermedad. El estudio Framingham hizo co-
nocer la importancia de los factores de riesgo y des-
de que se desató la campaña de prevención contra
los mismos, a mediados de los años 60 en los Esta-
dos Unidos, la incidencia de accidentes vasculares
en ese país ha disminuido a razón de 2% por año,
es decir 60% en los últimos 30 años, y todo parece
indicar que la tendencia continuará con el mismo
impulso en el futuro . (1-4)

Los hallazgos científicos de las experiencias en
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animales, encuestas poblacionales y ensayos clíni-
cos, han provisto de evidencia significativa para asu-
mir la teoría lipídica en la génesis de la ateroesclero-
sis y, sustentados en la misma, los estudios prospec-
tivos realizados para reducir los niveles plasmáti-
cos del colesterol total o de su fracción LDL, condu-
jeron a una disminución significativa de los eventos
vasculares, al extremo de establecer que la caída del
1% del colesterol total se acompaña de un descenso
del 2% de los accidentes vasculares coronarios . (5-
11) Lo mismo se observó con el aumento de la frac-
ción HDL del colesterol, donde el incremento de su
cifra en 1% disminuyó los eventos coronarios en 3% .

En los últimos años, la optimización de las técni-
cas angiográficas de contraste y el advenimiento del
Eco-Doppler color y su variante intravascular, per-
mitieron objetivar la disminución del tamaño de la
placa ateroesclerótica y el incremento del flujo coro-
nario, probando fehacientemente la regresión de la
ateroesclerosis . En los estudios se utilizaron diver-
sos tipos de intervención : dieta, corrección de facto-
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res de riesgo, solos o acompañados de diversos ti-
pos de fármacos hipolipemiantes, y en todos ellos
se observó un menor número de lesiones nuevas,
retraso de la progresión y diversos grados de regre-
sión de las lesiones . No obstante, la magnitud obje-
tiva de dichos resultados fue siempre modesta y los
límites de regresión definitiva, aceptada generalmen-
te como un aumento de la luz del vaso igual o ma-
yor del 10%, raramente fue alcanzada . (12) En gene-
ral, el retardo de la progresión se comprobó en sólo
un 20 a 40% de los pacientes, pero otro 20 a 40% con-
tinuó su evolución a pesar de recibir el mismo trata-
miento. (13) Sin embargo, unido a este pobre resul-
tado aparente se agregó una reducción de los acci-
dentes agudos significativa y muy alta, y una mejo-
ría de los síntomas en los padecimientos crónicos, lo
que condujo a una calidad de vida superior y, por
sobre todo, a una indiscutible menor mortalidad por
accidentes vasculares con el consiguiente incremen-
to en la sobrevida . (14, 15) En la Figura 1, adaptada
de los trabajos de Superko y actualizada con otros

%Regresión

% Progresión

Fig . 1 . Regresión arteriográfica de la ateroesclerosis en diversos estudios . A la izquierda están situados los sujetos clasificados como
regresión y a la derecha los clasificados como progresión . Los grupos control se encuentran en la parte superior de la figura y los bajo
tratamiento en la parte inferior (Rx) . En el centro, el promedio de la totalidad de los estudios. Modificado de H . R. Superko . (13)
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estudios realizados posteriormente, es posible ob-
servar, con sólo un golpe de vista, que en mayor o
menor grado el beneficio de los pacientes asignados
a tratamiento respecto de los controles es induda-
ble. (13) Si bien esta figura sólo se refiere a la regre-
sión objetiva, la diferencia en cuanto a la mejoría clí-
nica es mucho mayor, al extremo de que analizán-
dolos en conjunto en un gran metaanálisis, se puede
estimar que el aumento de la luz del vaso en un 1%
se corresponde con una reducción de los accidentes
vasculares agudos en un 50% . (13, 16)

A través de los estudios de observación y más de
50 ensayos clínicos con diferentes modalidades te-
rapéuticas realizados en las últimas décadas, se ob-
tuvieron muchas enseñanzas pero también se gene-
raron múltiples interrogantes, y tanto los conoci-
mientos como las dudas resultan de inestimable va-
lor para acometer con mayor eficacia la prevención
y el tratamiento de la ateroesclerosis .

Enseñanzas de los estudios de prevención
El componente genético . Originalmente, los progra-

mas de educación centraron sus metas en la reduc-
ción del colesterol plasmático total y, posteriormen-
te, comenzaron a alertar sobre la importancia de las
partículas de baja densidad (LDL). Sin embargo, el
80% de los pacientes que sufren de enfermedad co-
ronaria tienen el colesterol total en un rango seme-
jante a los individuos que no la padecen (Figura 2) .
(17, 18) Por otra parte, Genest y colaboradores han
encontrado relación genética dislipidémica en el 77%
de los pacientes con enfermedad coronaria, y en el
54% de sus familiares de segundo y tercer grado, lo
que ilustra la importancia de la herencia y el riesgo
familiar de este padecimiento . (19)

El perfil lipídico . En los sujetos normales se han
podido distinguir 4 tipos diferentes de partículas
pequeñas de LDL, una de las cuales, denominada
LDL-B, está asociada frecuentemente a un nivel ele-
vado de lipoproteínas de densidad intermedia (IDL),
niveles bajos de lipoproteínas de alta densidad tipo
2 (HDL-2), concentración de triglicéridos alta, hipe-
rresistencia insulínica e incidencia de enfermedad
coronaria elevada . (20) Austin y colaboradores ha-
llaron una triplicación del riesgo de enfermedad co-
ronaria en los portadores de la fracción LDL-B . (21)
Igualmente, en la encuesta de salud de los médicos
(Physician Health Survey) se comprobó el mismo
aumento de riesgo en los sujetos con LDL-B, inde-
pendientemente de los niveles de colesterol total, de
apolipoproteína 9, y de la fracción HDL, jerarquizán-
dose el protagonismo de las partículas LDL peque-
ñas. (22) Además, se ha detectado una relación estre-
cha entre la severidad de las lesiones coronariográfi-
cas en pacientes jóvenes con infarto de miocardio y
las partículas LDL pequeñas y una concentración de

triglicéridos alta . (23) También en el estudio de re-
ducción del colesterol en la ateroesclerosis (CLAS)
se observó que, a igual descenso del LDL, aquellos
pacientes que tenían los triglicéridos altos, posibles
portadores de LDL-B, desarrollaban mayor regresión
que los que exhibían triglicéridos bajos, probable-
mente con LDL-A . (24) Igualmente, en el estudio de
regresión del ateroma de San Thomas (STARS) los
que tuvieron un mayor descenso de partículas pe-
queñas de LDL lograron el mayor grado de regre-
sión. (25) Otro ejemplo lo ofrece el proyecto de inter-
vención en el riesgo coronario de Stanford (SCRIP),
donde nuevamente los pacientes con LDL-B presen-
taron regresión, mientras que los portadores de LDL-
A no se diferenciaron de los no tratados. (26) Toda
esta información conduce a suponer que los pacien-
tes portadores de partículas pequeñas de LDL-B, ri-
cas en triglicéridos, tienen mayor riesgo comparados
con aquellos con LDL-A . Estos hallazgos cobran
mayor envergadura si se tiene en cuenta que en el
perfil lipídico habitual se mide el LDL en general,
sin considerar sus diferentes fracciones. (21, 27)

La diferente acción terapéutica de los fármacos . Con el
tratamiento, los pacientes portadores de LDL-B pre-
sentan un comportamiento diferente respecto de los
con LDL-A. Los primeros responden mucho más a
la dieta hipograsa que los segundos y pueden llegar
a disminuir las apolipoproteínas 9 unas 10 veces más .
(28) El tratamiento con gemfibrozil en los pacientes
hipertrigliceridémicos reduce el número de partícu-
las pequeñas de LDL transformándolas en más gran-
des y menos densas . (29, 30) La niacina baja los tri-
glicéridos, aumenta la fracción HDL e incrementa el
diámetro de las partículas LDL pequeñas . (31) Las
estatinas reducen indiscriminadamente todas las
partículas de LDL sin alterar el diámetro de las LDL-
B. (32) Todos estos datos permiten entender el por-
qué de las respuestas disímiles de los pacientes en
estudios en que se utilizaron diferentes drogas .
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Fig . 2 . Distribución del colesterol sérico total, en mg% de los
pacientes del estudio Framingham que padecieron (línea grue-
sa) o no padecieron (línea fina) infarto de miocardio (IAM) . Nó-
tese la superposición de valores en un alto porcentaje de la po-
blación. Modificado de W. B . Kannel . (17,18)
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Agresividad del tratamiento . Otra de las enseñan-
zas de los estudios de regresión fue que cuanto más
agresivo y prolongado el tratamiento, mayor la caí-
da de los lípidos y mayor el beneficio. También se
notó que la mejoría fue más notable en los pacientes
sintomáticos que en los asintomáticos . (3, 33-35) Sin
embargo, estudios donde se redujo el colesterol en
un promedio de tan sólo un 10% también mostraron
disminución marcada de la incidencia de eventos y
mejoría de los cuadros crónicos, tal como se com-
probó en el estudio de intervención de Leyden (Ley-
den Intervention Trial) . (36) Luego, cualquier nivel
de tratamiento es útil, aunque la eficacia es mayor
cuanto más enérgica la reducción de los lípidos .

Efectividad en ambos sexos y en todas las edades . Los
tratamientos fueron efectivos en ambos sexos y en
todas las edades, detectándose mejoría aun en los
pacientes añosos . Por ejemplo, en el estudio escan-
dinavo de sobrevida con simvastatina (SSSS), la re-
ducción de eventos fue similar en ambos sexos y tan-
to en los menores como en los mayores de 65 años ;
en el estudio de limitación de la ateroesclerosis co-
ronaria con pravastatina (PLAC-I) tampoco se ob-
servaron diferencias en la cantidad de eventos entre
menores y mayores de 60 años, lo mismo que en el
ensayo de colesterol y recurrencia de eventos
(CARE) . (37-39) De manera similar, en el estudio de
prevención del Oeste de Escocia (WOSCOPS), los
efectos favorables fueron semejantes en los pacien-
tes de menos o más de 55 años . (40)

Regresión decreciente. En general, en todos los estu-
dios de regresión objetivados con angiografía de con-
traste, los pacientes fueron sometidos a esta técnica
dos veces, evaluándose los resultados al principio ver-
sus el final del ensayo . Pero en el estudio de tratamien-
to de la ateroesclerosis familiar (FATS) y en el estudio
multicéntrico antiateroma (MAAS) se realizaron tres
coronariografías, al comienzo y aproximadamente a
los 2 y 4 años de iniciado el tratamiento, observándose
que el grado de regresión en los primeros años fue
mayor que en los últimos, indicando que la regresión
objetiva no es linear sino decreciente a través del tiem-
po. (41,42) No obstante, la reducción de los eventos
clínicos agudos en los pacientes tratados respecto de
los controles es creciente y sostenida .

Niveles de colesterol plasmático y su fracción LDL .
Como casi el 80% de los pacientes con enfermedad
coronaria tienen los niveles lipídicos dentro de már-
genes semejantes a la población sana, a veces es di-
fícil compartir el descreimiento médico en los trata-
mientos preventivos de las dislipidemias (Figura 2) .
(17,18) Sin embargo, en el estudio CARE se trataron
pacientes coronarios con cifras promedio de coles-
terol plasmático de 208 mg%, LDL de 139 mg%, HDL
de 39 rng% y triglicéridos de 155 mg%, valores con-
siderados habitualmente sin riesgo y para los cuales

seguramente la gran mayoría de los médicos no in-
dicaría tratamiento . No obstante, reducciones de
colesterol total de 20%, LDL de 26%, triglicéridos de
14% y elevación del HDL de 5%, demostraron a los
5 años de tratamiento una reducción significativa de
eventos agudos y de mortalidad, independientemen-
te de la edad, el sexo, el hábito de fumar, la hiper-
tensión arterial o la diabetes . El beneficio se observó
en los que alcanzaron cifras de LDL menores de 125
mg%, lo cual conduce a suponer que el descenso
debe realizarse, como mínimo, por debajo de esta
cifra. (39) Estos hallazgos reiteran, con el peso cien-
tífico de los hechos comprobados, el concepto de que
los valores considerados normales son aun dema-
siado altos en los pacientes que han sufrido un even-
to coronario, debiendo procurarse para ellos cifras
ostensiblemente más bajas .

En síntesis, se podría enunciar que los estudios
de intervención han enseñado que :

• La reducción agresiva del colesterol total y su
fracción LDL conducen a una real regresión de la
ateroesclerosis que, si bien es poco apreciable obje-
tivamente, clínicamente es altamente beneficiosa .

• Si bien la reducción del colesterol total ha de-
mostrado ser útil, mucho más lo es la disminución
de las partículas más aterogénicas, como las LDL-B
y las LDL .

* Reducciones de los lípidos modestas, pero sos-
tenidas, también producen regresión y mejoría clí-
nica aunque en menor grado .

•

	

Cuanto más agresivo el tratamiento, mayor la
efectividad terapéutica .

* El tratamiento es efectivo y muestra resultados
favorables en ambos sexos y a todas las edades .

* Es indudable la conexión genética y familiar de
un gran porcentaje de las hiperlipidemias, hecho que
abre un campo de investigación promisorio, pero
todas las dislipidemias, en mayor o menor grado, se
benefician con un tratamiento agresivo .

* Es necesario considerar un examen más amplio
del perfil lipídico, para adecuar con mayor eficacia
el tratamiento farmacológico .

* La regresión objetiva no es linear, sino más evi-
dente al principio y menor a través del tiempo, mien-
tras que la mejoría clínica es progresiva y creciente .

* En todos los casos, aun con estabilización de la
progresión o modestos grados de regresión, es apre-
ciable la mejoría de los cuadros clínicos crónicos y
la reducción de los eventos agudos .

• En los pacientes que han padecido un evento
cardiovascular, la disminución de los lípidos debe
ser más agresiva, debiendo considerarse en ellos
valores más bajos que en la población general .

Probables mecanismos de la regresión
¿A qué se debe la regresión de la placa tan po-
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bre y cómo se explica la disminución marcada de
los accidentes? Las lesiones que se acompañan de
oclusión rápida y cuadros agudos tienen ciertas ca-
racterísticas anatomopatológicas que las distin-
guen; como un núcleo central excéntrico y rico en
lípidos, una alta densidad de macrófagos y linfoci-
tos T, una base con escasas células musculares lisas
y cubierta por una capa fibrosa muy delgada . (43,
44) Esta capa ejerce una protección pobre y se fisu-
ra fácilmente, exponiendo el núcleo lipídico y el co-
lágeno a la corriente sanguínea que reacciona con
un trombo rojo oclusivo . (45) El sitio preferencial
donde se produce la fisura coincide con una alta
densidad de células espumosas y está expuesto a
una mayor presión de corte (shear stress) . (46) Aun-
que generalmente este tipo de placas no constituye
más del 10-20% de la totalidad, se estima que son
las responsables del 80-90% de los eventos corona-
rios agudos . (47) Las placas que provocan obstruc-
ciones severas suelen ser de evolución más prolon-
gada, tienen un núcleo lipídico porcentualmente
menor, con una capa fibrosa gruesa y densa que la
hace más resistente a la presión de corte y, además,
contienen menor cantidad de células espumosas,
macrófagos y linfocitos T. (44) Por lo tanto, es lógi-
co suponer que la reducción del colesterol plasmá-
tico tendrá mayor repercusión en aquellas lesiones
con mayor concentración lipídica . Tanto es así, que
las lesiones altamente obstructivas, por lo general
de más del 70% de la luz arterial, regresan en me-
nor cuantía que las de menor grado, por lo general
con menos del 50% . (12,14)

Teniendo en cuenta la modesta regresión medida
objetivamente en las angiografías y ecografías y el
sustancial beneficio clínico paralelo que se ha obser-
vado en la casi totalidad de los estudios de inter-
vención, se ha supuesto que ello se logra por la "es-
tabilización" de la placa ateroesclerosa más que por
la reducción de su volumen . Varias hipótesis se han
desarrollado al respecto :

* La posibilidad de reducción del contenido lipí-
dico de las placas, lo que es compatible con el trans-
porte reverso del colesterol . (12)

* Una disminución del LDL circulante, lo que con-
duce a restringir la formación de células espumosas
permitiendo una mayor retoma de lípidos por me-
dio de las partículas HDL, especialmente si estas
partículas han aumentado como consecuencia del
tratamiento . (47)

* Los grandes depósitos de lípidos aumentan la
presión de corte (shear stress) . Luego, su depleción,
decrece esta amenaza y la posibilidad de ruptura .
(12,46)

* La disminución del colesterol y, especialmente, de
la fracción LDL, atenúa la respuesta del endotelio a
los factores que conducen al vasoespasmo . La res-
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puesta paradojal de vasoconstricción a los vasodila-
tadores endotelio-dependientes como la acetilcolina
está fuertemente influenciada no sólo por las lesiones
ateroescleróticas sino por la hipercolesterolemia. (48)
Los trabajos de Egashira y colaboradores prueban,
por angiografía Doppler intracoronaria, una mejoría
significativa de la respuesta a la vasodilatación con
acetilcolina de las arterias epicárdicas, con aumento
del flujo coronario, después de un enérgico tratamien-
to hipocolesterinizante con pravastatina . (49)

* Las partículas LDL oxidadas son altamente ate-
rogénicas. La oxidación se produce en diversas cé-
lulas: endoteliales, del músculo liso de la pared ar-
terial, monocitos, macrófagos y plaquetas . (50, 51)

* Las partículas mínimamente oxidadas de coles-
terol LDL ejercen quimiotactismo positivo para los
monocitos y macrófagos, mientras que las mismas
partículas altamente oxidadas son directamente
citotóxicas, y se ha comprobado quimiotactismo
positivo para las células T in vitro . (52) Luego, la re-
ducción de los niveles de colesterol y su fracción LDL
actuaría como preventivo de estos mecanismos
proaterogénicos. (14)

* Las LDL oxidadas estimulan la agregación pla-
quetaria, la liberación de tromboxano A2 y serotoni-
na, y disminuyen la síntesis de óxido nítrico, todos
factores que incrementan el vasoespasmo y favore-
cen el accidente de placa . (51)

* Las LDL tienen acción inmunogénica y estimu-
lan la producción de anticuerpos. (52)

* Se han citado otros factores de estabilización de
las placas por la reducción del colesterol y su frac-
ción LDL, como la disminución de la trombogenici-
dad, la citotoxicidad y la respuesta inflamatoria. (53)

Es evidente que el endotelio juega un papel pri-
mordial en la "estabilización" de la placa. Los linfo-
citos T injuriados liberan citoquina y-interferón que
decrece la capacidad del músculo liso de producir
colágeno intersticial, proteinglicanos y elastina, dis-
minuyendo el espesor y resistencia de la capa fibro-
sa de la placa . (54) Además, ésta y otras citoquinas
inflamatorias como la interleukina-1 y el factor de
necrosis tumoral, producidos no sólo por los linfo-
citos T sino por los macrófagos, favorecen la libera-
ción de enzimas que degradan el colágeno y provo-
can su ruptura . (55) Las LDL oxidadas, especialmen-
te las tipo B, injurian al endotelio y ejercen quimio-
tactismo positivo en estos tipos de células . La mani-
festación aguda de la injuria del endotelio se mani-
fiesta por la pérdida de su capacidad de liberación
de óxido nítrico y los fenómenos que ello conlleva,
mientras que la injuria crónica genera un verdadero
fenómeno inflamatorio con proliferación celular .
Quizás la protección endotelial sea el principal me-
canismo antiaterogénico que produce el descenso de
los lípidos, en especial de las LDL oxidadas .
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Importancia de los factores de riesgo y los
cambios en el estilo de vida

Todos los demás factores de riesgo de la enferme-
dad coronaria como la hipertensión arterial, el taba-
quismo, el sedentarismo, la obesidad, el estrés, la
diabetes y la menopausia en la mujer tienen el de-
nominador común de elevar el colesterol total, su
fracción LDL y los triglicéridos, a la vez que redu-
cen el nivel del HDL, es decir inducen dislipidemia,
por lo cual favorecerían la progresión de la ateroes-
clerosis por estos hechos además de sus acciones
específicas negativas . Por esta razón, se han realiza-
do muchos estudios para la eliminación de los mis-
mos a la par de combatir la dislipidemia . La mayo-
ría de ellos se centraron en la dieta, el ejercicio, la
reducción del peso y el cambio del estilo de vida .

Las observaciones epidemiológicas han demos-
trado la relación estrecha entre el nivel de grasas en
la dieta y la incidencia de enfermedad coronaria . Por
otra parte, los países con niveles altos de enferme-
dad coronaria declinaron su prevalencia en perío-
dos de guerra y hambruna con bajas cantidades de
grasas en la dieta, como se ha visto en Europa Orien-
tal. (56) En el estudio de intervención de Leiden (Le¡-
den Intervention Trial) se trató solamente con dieta
a un pequeño número de pacientes y, a pesar de la
pobre reducción del colesterol de alrededor del 10%,
se obtuvo una mejoría clínica del orden del 50% . (36)
En el Lifestyle Heart Trial se combinó la dieta con
ejercicio y supresión del tabaco, y se observó regre-
sión en el 82% de los pacientes tratados respecto del
42% del grupo control. Asimismo, la progresión fue
del 18% y 53% respectivamente. (57) En el estudio
de Heidelberg (Heidelberg Exercise and Diet Trial)
se prescribió dieta baja en grasas y una actividad fí-
sica intensa . En algunos pacientes la ateroesclerosis
progresó, en otros se mantuvo estable y en un últi-
mo grupo se observó regresión franca . Calculando
en calorías consumidas el monto de ejercicio reali-
zado por cada uno de los pacientes, se pudo apre-
ciar que en aquellos que realizaron actividad física
equivalente a caminar 10 millas por semana (± 16
Km, 1.000 Kcal/semana) la ateroesclerosis progre-
só, en los que la actividad fue de 15 millas por sema-
na (± 24 Km, 1 .500 Kcal/semana) la evolución se
estabilizó, mientras que en los que la actividad fue
de 22 millas por semana (± 35 Km, 2 .200 Kcal/sema-
na) se observó franca regresión. (58,59) Asombra que
el ejercicio, que está al alcance de todos y que sólo
requiere aproximadamente una hora todos los días,
pueda provocar un beneficio tan enorme, y extraña
que no se practique regularmente y no sea indicado
por los médicos más frecuentemente . Los estudios
STARS y SCRIP demostraron ampliamente la impor-
tancia de la multiintervención en el tratamiento de
la enfermedad ateroesclerosa con regresión, reduc-
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ción de la progresión, mejoría de los cuadros clíni-
cos y disminución de los eventos agudos en base a
dieta, ejercicio y reducción del peso . (25, 26) Como
complemento de esta información, es necesario re-
marcar que una dieta sana de bajo contenido en gra-
sas, con fibras hidrosolubles, vitaminas y oligoele-
mentos antioxidantes, unida al alcance de un peso
adecuado y una actividad física regular y la supre-
sión de tóxicos como el tabaco, el exceso de cafeína
y alcohol, son medidas de intervención prudentes,
naturales, mucho más económicas que el tratamien-
to con fármacos y sin contraindicaciones ni efectos
colaterales indeseados, además de ser fácil de im-
plementar en la totalidad de la población .

Respecto de la hipertensión arterial, la casi totali-
dad de los estudios realizados demostraron que el
descenso de la misma reduce los accidentes cerebro-
vasculares, la insuficiencia cardíaca y la insuficien-
cia renal crónica, pero sin un beneficio remarcable
en la enfermedad coronaria. (60) Un metaanálisis que
involucró a 37.000 pacientes mostró que una dismi-
nución de tan sólo 6 mmHg de promedio se asoció a
una reducción de 42% de accidentes cerebrovascu-
lares y 14% de los eventos coronarios . (61) Esta dis-
crepancia es de explicación difícil . Se invoca que
muchas de las drogas utilizadas alteran negativa-
mente el perfil lipídico. En otro casos, los ensayos
fueron llevados a cabo si tener en cuenta los otros
factores de riesgo . Además, la mayoría de los estu-
dios no fueron lo suficientemente prolongados para
obtener conclusiones valederas respecto de la enfer-
medad coronaria, ya que es sabido que se necesita
largo tiempo para la evaluación de sus complicacio-
nes. Por último, la mayoría de los estudios fueron
realizados con drogas que hoy día no se utilizan, y
son pocos los más recientes que incluyen los fárma-
cos de última generación, que son más seguros y no
alteran o más bien benefician el perfil lipídico, como
los inhibidores de la ECA, la nueva generación de
los calcioantagonistas, los bloqueantes alfaadrenér-
gicos, etc ., drogas que además de antihipertensivas
son cardioprotectoras . (60)

En cuanto al tratamiento hormonal supletorio en
la enferma menopáusica, la utilización de estrógenos
solos o combinados con progesterona, según se ten-
ga o no que proteger al útero, ha demostrado redu-
cir el colesterol y su fracción LDL, a la vez que ele-
var el HDL. (62, 63) El estudio de intervención en la
menopausia con estrógenos y progesterona (PEPI)
demostró, además, reducción de la presión arterial
y de los niveles de insulina sérica y fibrinógeno, es-
tos últimos factores aterogénicos y trombogénicos .
Es una terapéutica a considerar en las pacientes me-
nopáusicas, especialmente si tienen otros factores de
riesgo asociados como diabetes, alto nivel de lípi-
dos, obesidad, tabaquismo, etc . (63)
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Una de las consideraciones esgrimidas como be-
neficio adicional en el tratamiento para prevención
y regresión de la ateroesclerosis es el de la ecuación
costo-efectividad. En efecto, la reducción de los even-
tos agudos significa menos internaciones y menos
procedimientos adicionales, en especial angioplastias
y cirugías de revascularización, a la vez que una
mejor calidad de vida en los pacientes crónicos, con
mayores posibilidades laborales . (9, 64) Si bien la
administración de fármacos significa un aporte eco-
nómico a considerar, siempre es menor que las inter-
naciones frecuentes y los procedimientos de revas-
cularización que se necesitarían de otro modo, lo cual
transforma esta terapéutica en más económica .

La utilización de antioxidantes no está totalmen-
te definida. Se han realizado múltiples estudios y
con resultados no siempre concluyentes . (65) Sin
embargo, recientemente, en el Reino Unido, se de-
mostró una reducción de casi un 75% en la recurren-
cia de eventos en pacientes con enfermedad corona-
ria previa tratados con 400 a 800 mg diarios de vita-
mina E. (66) En otro estudio, los tratados con
probucol, droga hipocolesterínica y antioxidante,
más estatinas, mostraron recuperación de la respues-
ta vasodilatadora inducida por el endotelio . (67)

Después de todo lo considerado, surge la necesi-
dad imprescindible de implementar los planes de
prevención primaria, y con mayor razón secunda-
ria, para lograr detener la progresión y lograr la re-
gresión de la ateroesclerosis . El tratamiento ideal
consistiría en alcanzar el peso ideal, consumir una
dieta adecuada con bajo contenido en grasas satura-
das y rica en fibras hidrosolubles, realizar actividad
física preferiblemente de resistencia no menos de una
hora diaria y, obviamente, erradicar el hábito de fu-
mar y tratar la hipertensión arterial . Por lo general,
estas medidas bastan en la mayoría de la población
para mantener un nivel de lípidos dentro de un bajo
riesgo y excepcionalmente se requiere terapéutica
farmacológica. En aquellos necesitados de preven-
ción secundaria, casi siempre se impone el suplemen-
to de drogas .

Sin embargo, todo médico sabe lo difícil que es
convencer a sus pacientes que cambien sus hábitos
de vida y alimentarios para evitar o hacer más efec-
tiva la terapéutica farmacológica . Prefieren ingerir
uno o dos comprimidos antes de acostarse y no pri-
varse de una buena mesa o de ser nada más que un
"espectador" de los deportes, especialmente desde
el televisor, además de confiar esperanzados en que
su hipertensión arterial es "nerviosa", que fumar de
vez en cuando un cigarrillo no hace mal a nadie y
que hay que tomar mucho vino tinto para bajar el
colesterol. Desafortunadamente, ésta es una realidad
cotidiana que obliga a los médicos a duplicar sus
esfuerzos para hacerles entender la importancia del
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cambio de los hábitos inadecuados de vida . Es pri-
mordial comunicar estos hechos a las autoridades
sanitarias para instalar un programa de educación
poblacional que significaría una enorme economía
no sólo de recursos sino, y mucho más valioso, de
vidas .

En conclusión, se puede afirmar que la regresión
de la ateroesclerosis es una realidad indiscutible . Se
acompaña además de retraso de la progresión, y al
modesto porcentaje objetivable de regresión se aso-
cia una disminución importante y significativa de
los eventos coronarios agudos, de la mortalidad car-
díaca y de la necesidad de procedimientos de revas-
cularización, sean quirúrgicos o angioplásticos, apar-
te de una mejoría clínica de los cuadros sintomáti-
cos. Todos estos efectos se pueden sintetizar en una
mejor calidad de vida y prolongación de la sobrevi-
da. Ello se consigue con la prevención de los facto-
res de riesgo, que incluye un tratamiento agresivo
de reducción del colesterol y su fracción LDL con
dieta adecuada, el control del resto de los factores
de riesgo y el tratamiento farmacológico cuando es-
tuviera indicado .

A manera de epílogo
Usted, estimado lector y colega, ¿también ha cam-

biado sus hábitos de vida? Es cierto, olvidaba que
su profesión no le da respiro . Pero estamos seguros
de que compensa las largas horas de sedentarismo
del consultorio con deporte de "cuello duro", es de-
cir evitando los ascensores de su hospital y su do-
micilio, además de utilizar cada vez menos su auto-
móvil. También ha abandonado la costumbre de
pasar los fines de semana viendo videos tirado en el
sofá para realizar saludables caminatas al aire libre .
Y hasta ha retomado el hábito de hacer por lo me-
nos cuatro comidas diarias, almorzando y cenando
frugalmente, abandonando la vieja costumbre de no
comer durante el día para transformarse en aves-
truz durante la cena, justo antes de acostarse, tarde,
exactamente a la hora en que su hígado muestra el
pico de síntesis de colesterol y de producción de
partículas LDL . Igualmente ya ha reducido el con-
sumo de cafeína para mantenerse despierto duran-
te la tarea diaria, ahora ya no ingiere 10 o 12 pocillos
diarios (léase 1 a 1,5 litros/día), ahora lo redujo a la
todavía enorme dosis de 4 o 5 pocillos diarios, más
generosas cebadas de mate . Pero lo que seguro ya
hizo es dejar de fumar, hábito fácil de abandonar ;
"yo mismo lo dejé mil veces" repetía Mark Twain .
Respecto de su presión nerviosa que no quiere tra-
tar con bloqueantes 9 porque le traen impotencia, ni
con inhibidores de la ECA porque le producen tos,
ni reduciendo la sal de sus comidas porque no tie-
nen gusto a nada, trate de consultar a un colega es-
pecializado y no busque la complaciente complici-
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dad del colega amigo, y pronto, antes de que sea tar-
de y lo obligue algún accidente cerebrovascular aun-
que no deje secuelas . ¡Ah!, y no se olvide comer algo
de las ensaladas que acompañan a sus asados do-
mingueros, no deje que se marchiten, y por favor
que el postre no sea repostería con manteca, crema
de leche, dulce de leche y chocolate, sino una hu-
milde fruta de estación. Y por último, use cada tan-
to el traje que vistió cuando se desposó, sólo para
acordarse cuánto ganó de peso en los últimos años .
No dé a sus pacientes sólo consejos, sino también
ejemplo. No olvide que la sociedad gastó mucho en
usted para convertirlo en médico, por lo menos deje
que lo amortice hasta su bien ganada jubilación .

SUMMARY

ATHEROSCLEROSIS REGRESSION

Many clinical trials have shown that reduction of
high cholesterol levels -particulary low density
lipoprotein (LDL) cholesterol- decreases the num-
ber of plaques, slows progression and increases
regression of atherosclerotic lesions . Simulta-
neously, it gets a considerable improvement in
symptomatic patients and a significant reduction
in acute cardiac events, facts that improve life qual-
ity and reduce cardiac mortality . These changes
have been observed during primary and second-
ary prevention trials . Nevertheless, the notorious
reduction of clinical events is not related with simi-
lar arteriographic regression. There are many
hipotesis to explain these facts . Lesions associated
with rapid occlusion and acute events have several
pathologic characteristics, including an eccentric,
rich lipid core, high macrophage density, and a
weak fibrous cap, that makes them sensible to
chemical, toxic and mechanical agression . Chronic
lesions have a central and smaller lipid core, less
macrophage density, and a thick fibrous cover .
LDL-B cholesterol, specially oxidized particles, is
a potent chemoattractant for monocytes and mac-
rophages. It is also a stimulus for platelet aggrega-
tion and release of thromboxane A2, and decreases
the synthesis of the potent vasodilator nitric ox-
ide, increasing plaque rupture chances . Nowadays
it is largely accepted that aggresive treatment of
high levels of cholesterol and LDL cholesterol is a
medical responsability, not only secondary preven-
tion, where drugs are generally necessary, but also
primary prevention through modifications of car-
diovascular risk factors .

Key words Regression - Atherosclerosis - Cholesterol -
LDL cholesterol - Coronary risk factors - Primary prevention

- Secondary prevention
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