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Evaluación de los niveles plasmáticos de
células progenitoras en pacientes con enfermedad
coronaria crónica

Al Director
He leído con gran interés el trabajo “Evaluación de
los niveles plasmáticos de células progenitoras en pa-
cientes con enfermedad coronaria crónica” de
Gagliardi y colaboradores. (1)

La vinculación entre el ejercicio físico regular y la
producción de células progenitoras para el desarrollo
de circulación colateral en pacientes coronarios cró-
nicos (EC) abre perspectivas promisorias en la inves-
tigación de uno de los mecanismos propuestos para
tal fin y reafirma el alto valor clínico del ejercicio apli-
cado a los EC de elevada prevalencia, entre los que
existe un número no despreciable de aquellos en los
que la terapéutica por revascularización no puede ser
indicada o aplicada.

La reducción de la isquemia miocárdica y el au-
mento de la reserva coronaria puede obtenerse a tra-
vés del entrenamiento físico, fundamentalmente por
el mecanismo de reducción de demanda miocárdica
de oxígeno. El aumento del flujo coronario expresado
por un doble producto (DP) mayor que el umbral de
isquemia en la ergometría plantea el desarrollo de cir-
culación colateral o angiogénesis. Esa respuesta del
doble producto en la PE fue vista particularmente con
el uso previo de heparina como factor relacionado con
el VEFG antes del ejercicio, (2) de lo que se infiere
presencia de colaterales.

En este estudio no hubo modificación en el doble
producto máximo y no hay mención del DP umbral,
lo cual supone un no aumento de flujo coronario; sin
embargo, hay una expresión mayor de células proge-
nitoras en el grupo activo que tuvo un tiempo de en-
trenamiento de 12 sesiones y con similar presencia de
factores de riesgo coronario que el grupo de tratamien-
to habitual.

El estímulo constante por el ejercicio en un núme-
ro mayor de pacientes, muchos de los cuales no con-
trolan bien sus FRC, podrá ser sumamente beneficio-
so al mejorar la función endotelial y promover un
mecanismo que pueda facilitar el desarrollo de más
circulación hacia las zonas isquémicas.

La incorporación y/o integración de terapias diri-
gidas al desarrollo de la angiogénesis son muy prome-
tedoras; mientras tanto, el desafío más importante
pasa por hacer posible el acceso de nuestros pacientes
a planes de rehabilitación cardiovascular y evitar su
deserción. Este trabajo es un incentivo para redoblar
los esfuerzos en ese sentido.

Mis felicitaciones a los autores por el desarrollo de
un estudio de gran valor clínico que distingue un gru-
po de trabajo que ha contado con la presencia y el
aporte del inolvidable Dr. Carlos Bertolasi.

Dr. José Luis Castellano
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Respuesta de los autores
Agradecemos mucho los conceptos del Dr. Castellano.

En este estudio no hubo modificaciones del doble pro-
ducto (DP) umbral y esto se debió a que en el diseño del
protocolo se estableció que 12 sesiones de ejercicio serían
suficientes para evaluar el incremento de las células
progenitoras. Es bien conocido que para obtener modifi-
caciones en el DP umbral con el ejercicio son necesarios
al menos 3 meses en un programa de rehabilitación.

Es probable que el incremento en los niveles de
células progenitoras sea un proceso previo a las modi-
ficaciones en los parámetros ergométricos.

La continuidad de este tipo de estudios nos permi-
tirá conocer mejor los mecanismos fisiológicos que
explican la mejoría de los pacientes coronarios cróni-
cos con los ejercicios programados.

Dr. Juan GagliardiMTSAC

Características cinefluoroscópicas de prótesis
bivalvas y monovalvas implantadas en la
República Argentina

Al Director
He leído con mucho agrado el trabajo titulado “Ca-
racterísticas cinefluoroscópicas de 8 modelos de pró-
tesis mecánicas bivalvas implantadas en la República
Argentina: su valor complementario al ecocardiograma
Doppler color”(1) y la comunicación breve “Caracte-
rísticas cinefluoroscópicas de cinco modelos de próte-
sis mecánicas monovalvas implantadas en la Repúbli-
ca Argentina: su valor complementario al ecocardio-
grama Doppler color”, (2) publicados en el número 1
del volumen 76 de la RAC por Cianciulli y colabora-
dores. Es de destacar la meticulosidad con que han
trabajado los autores para caracterizar los distintos
tipos de prótesis y la importancia clínica que tiene
disponer de los parámetros comunicados para su pos-
terior consulta. En la práctica diaria, es relativamen-
te frecuente que el cardiólogo que realiza ecocardio-
grafía tenga que evaluar a pacientes con prótesis
valvulares sin conocer el tipo de prótesis. En estos
casos se realiza el diagnóstico de prótesis normo-
funcionante con la ayuda de gradientes transval-
vulares que impresionan estar dentro de un rango
“normal”, extraídos de informes en los cuales no fi-
guran muchos de los modelos implantados en nuestro
país. Sin embargo, el problema se presenta cuando
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dichos gradientes son “altos” y se plantea el diagnós-
tico de obstrucción protésica frente a mismatch. En
estos casos, de acuerdo con Cianciulli y colaborado-
res, la cinefluoroscopia sería muy útil para establecer
el tipo de prótesis y evaluar su función. Se debe consi-
derar que si bien este método es muy económico y de
fácil accesibilidad, estaría disponible sólo en ambien-
tes institucionales (con equipo de radiología) y su rea-
lización debería estar a cargo de cardiólogos con expe-
riencia en prótesis. La cinefluoroscopia fue un méto-
do utilizado en cardiología hasta hace unos 20 años,
especialmente en la etapa “pre-Doppler”, para eva-
luar calcificaciones pericárdicas (especialmente en el
surco auriculoventricular) ante la sospecha de peri-
carditis constrictiva, calcificaciones en las arterias
coronarias, evaluación de la hiperdinamia en el hilio
pulmonar (sospecha de comunicación interauricular)
y, menos frecuentemente, para distinguir entre calci-
ficación valvular y/o del anillo versus vegetación (en
pacientes añosos), por lo que considero útil la revalo-
rización de esta técnica. En síntesis, creo que Cianciulli
y colaboradores han realizado un significativo aporte
a la evaluación de la prótesis implantadas en la Ar-
gentina que será de consulta frecuente.

Dr. Ricardo MiglioreMTSAC
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Modulación de la abundancia de acuaporinas 2
en el riñón de la rata: efecto del óxido nítrico
durante el estado hipovolémico

Al Director
Felicito a los autores por el estudio en el cual se de-
muestra la asociación del sistema del óxido nítrico con
la disminución progresiva de la expresión de canales
de agua, acuaporinas 2, que contribuye a la alteración
de la capacidad de concentración de la orina en res-
puesta a un shock hemorrágico.

El trabajo “Modulación de la abundancia de acua-
porinas 2 en el riñón de la rata: efecto del óxido nítri-
co durante el estado hipovolémico”, de Fellet y cola-
boradores, (1) parte de la hipótesis de que la produc-
ción de NO inducida por shock hemorrágico estaría
asociada con una expresión alterada de la acuaporina
2 renal, proteína que participa en el manejo renal del
agua luego de la pérdida aguda de sangre. De este

modo, los autores se propusieron examinar si la inhi-
bición del sistema del NO induce cambios en la ex-
presión y/o localización de la acuaporina 2 en la mé-
dula renal interna de ratas anestesiadas y sometidas
a un shock hemorrágico.

El NO modula la hemodinamia renal y estaría
involucrado en la reabsorción de sodio y de agua en
segmentos específicos de la nefrona, lo cual contribu-
ye a la diuresis y la natriuresis en diferentes estados
de hidratación. (2) Por otra parte, es conocido que la
vasopresina es uno de los factores involucrados en la
adaptación de la función renal frente a la depleción
de volumen y esto repercute sobre la abundancia y la
expresión de los canales de agua en los túbulos colec-
tores de la nefrona. (3) Sin embargo, hasta el momen-
to no se ha descripto una relación entre el sistema del
NO y la regulación de la expresión de las acuoporinas
2 luego de inducido un estado hipovolémico por he-
morragia aguda. (4)

Los autores han demostrado que la hemorragia
aumentó la expresión de los canales de acuaporina 2
a los 120 minutos de realizado el sangrado. La inmu-
nomarcación se localizó en el citoplasma de las célu-
las principales de los túbulos colectores de los anima-
les sometidos a la hemorragia. Además, la inhibición
del sistema del NO aumentó los niveles proteicos de
acuaporinas 2, que se hallaron asociados con la mem-
brana apical y con la región subapical. El pretrata-
miento con L-NAME aumentó la expresión de acua-
porinas 2 inducido por la hemorragia.

Los datos aportados por este estudio demuestran
que el NO estaría involucrado en la expresión y la
redistribución de los canales de agua, acuaporinas 2,
en respuesta a la hipotensión inducida por hemorra-
gia aguda en ratas anestesiadas. Se podría especular
que el sistema del NO tendría un efecto negativo so-
bre la expresión y la translocación a membrana de
acuaporinas 2 en los túbulos colectores renales, lo que
sugiere una relación entre el NO renal y la acción
antidiurética de la vasopresina durante el estado
hipovolémico.

Dr. Carlos A. Taira
Cátedra de Farmacología

FFyB-UBA
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Pedro Cossio. El Premio Nobel que no fue

Dr. Jorge Carlos Trainini
Ante todo quisiera felicitarlo por su libro “Pedro Cossio.
El Premio Nobel que no fue”, el cual constituye un
valioso esfuerzo por hacer conocer lo realizado por un
importante hombre y profesional argentino, y que no
ha sido considerado en toda su dimensión al momento
del reconocimiento de sus altísimos méritos. Sin em-
bargo, quisiera aportar algunos datos historiográficos,
que sin desmedro de la importancia internacionalmente
reconocida del Dr. Cossio, quien realizara el tercer
cateterismo cardíaco en el mundo en un ser humano,
en virtud a una verdad histórica que creo necesario
resaltar, es que el segundo cateterismo cardíaco fue lle-
vado a cabo en Madrid en al año 1930.

No haré aquí comentarios sobre el primer cate-
terismo autorrealizado por Forssman, que es por to-
dos conocido, sino que como discípulo quiero resal-
tar el hecho de que el segundo cateterismo en huma-
nos fue realizado el Prof. Dr. Carlos Jiménez Díaz,
Catedrático de la Universidad Complutense de Ma-
drid, quien habiendo leído el trabajo de Forssman
vio inmediatamente las posibilidades de inyectar
fármacos directamente en las cavidades cardíacas
para obtener un efecto inmediato de ellos, así como
que pudieran medirse las presiones intracardíacas.
Esta idea la comentó con el cardiólogo López Brenes,
quien trató de disuadirlo porque creía que la técnica
no estaba libre de riesgos y no iba a aportar nada
nuevo. Sin embargo, en el Dr. Baldomero Sánchez
Cuenca, jefe de la sección Alergia, encontró un entu-
siasta colaborador que lo ayudó durante todo el pro-
yecto.

El procedimiento se realizó con sondas más finas
y largas disponibles en un paciente que se prestó vo-
luntariamente y que padecía una leucemia terminal.
Se hicieron radiografías en distintas posiciones, que
demostraron la ubicación intracardíaca de la sonda y
la experiencia transcurrió sin ningún incidente
electrocardiográfico. Posteriormente se publicó el re-
sultado de este estudio en los “Archivos de Cardiología
y Hematología”, con el nombre de “El sondaje del co-
razón derecho”.

En 1970, el Premio Nobel Prof. Andre Cournand
comenzó la II Lección Conmemorativa –Carlos
Jiménez Díaz– con estas palabras: “El gran clínico,
humanista y generoso hombre de bien, cuya memoria
honramos con estas Lectures, me honró con su cari-
ñosa amistad desde el momento de nuestro primer
encuentro hace poco más de diez años. El tema de
esta lección ‘Historia del Cateterismo Cardíaco’ su-
pone una oportunidad de resaltar que el nombre de
Jiménez Díaz está asociado con el segundo sondaje
practicado en el mundo y al temprano desarrollo de la
técnica en el hombre”. En esta misma oportunidad,
Cournand resaltó enfáticamente la importancia de los
trabajos del Dr. Cossio en el posterior desarrollo del
cateterismo cardíaco.

Antes de terminar, quiero comentar que quienes
tempranamente vieron las posibilidades de esta téc-
nica fueron Forssman, que era urólogo, Jiménez Díaz,
internista, y Sánchez Cuenca, alergólogo, y los Dres.
Cossio, Padilla y Berconsky fueron los primeros pro-
fesionales con una sólida formación cardiológica quie-
nes establecieron las posibilidades diagnósticas y te-
rapéuticas de esta técnica.

Dr. Horacio Romero Villanueva
Doctor en Medicina y Cirugía

Universidad Complutense de Madrid

Análisis de costos hospitalarios de la insuficiencia
cardíaca con función sistólica conservada versus
deteriorada

Al Director
La lectura del trabajo de Giorgi y colaboradores (1)
en el último número de la RAC acerca de los costos de
la internación por insuficiencia cardíaca me genera
algunas reflexiones.

Vale felicitar a los autores por avanzar en un te-
rreno en el que hay mucha opinión o cita de datos
foráneos y pocos (o ninguno) datos propios. Se suele
decir que la insuficiencia cardíaca le genera costos al-
tos al sistema de salud, particularmente en la inter-
nación. Un análisis similar al realizado, considerando
otras patologías cardiológicas y no cardiológicas, per-
mitiría justipreciar el lugar que ocupa la insuficien-
cia cardíaca y ayudaría sin dudas a tomar decisiones
más acertadas.

El tema de la reducción de costos es complejo, por-
que incluso la definición de insuficiencia cardíaca y la
elección de la perspectiva adecuada (la del financiador,
la del Estado, la del prestador, la social) también lo
son. Es claro que los números presentados son sólo
un indicador, y que con diferentes financiadores, dife-
rentes instituciones y prestadores las cifras pueden
ser otras. El trabajo presentado obra así como un des-
pertador de conciencias que debería instarnos a bus-
car más información.

Un dato que hubiera sido interesante conocer es
el de internación previa por insuficiencia cardíaca.
Hace mucho que sostenemos que es en los pacientes
con internación previa donde más se patentizan nues-
tros errores. Si un paciente ya estuvo internado y vuel-
ve a estarlo, ¿dónde es que hemos fracasado? Aun sin
este dato, vale la pena señalar algunas características
de la población (que no difiere de tantas otras): 66%
de pacientes con ICC previa, pese a lo cual menos del
40% llega medicado con diuréticos del asa y sólo alre-
dedor del 20% con betabloqueantes; de los pacientes
con disfunción sistólica, sólo un 50% llega a la inter-
nación medicado con IECA. De casi un 30% global de
pacientes con FA, sólo el 10% está anticoagulado (es
probable que la edad avanzada explique parcialmente
este déficit). Cada uno de los tratamientos citados ha
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demostrado reducción de la internación y, por ende,
de los costos. Parece un punto sobre el que nunca se
insistirá lo suficiente.

Respecto de la diferencia de costos entre disfunción
sistólica y función conservada, tal como señalan los
autores, más medicación e internación más prolonga-
da la explican parcialmente. Preguntas para profun-
dizar: ¿Los estudios diagnósticos son los mismos? ¿En
qué proporción se practican en uno y otro grupo? ¿Toda
la duración de la internación es atribuible a la insufi-
ciencia cardíaca? ¿Necesitan inotrópicos el 30% de los
internados con disfunción sistólica? Y por último, y
yendo más allá de este trabajo en particular: si un día
más de internación para ajustar la medicación más
eficientemente y dejar a los pacientes en mejores con-
diciones de alta se traduce en menos reinternación,
¿alcanza con valorar sólo los costos de la internación
índice?

El trabajo de Giorgi y colaboradores es una exce-
lente puerta de entrada a un conocimiento que nos
debemos. Deberemos trasponerla.

Dr. Jorge ThiererMTSAC
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Respuesta de los autores
En primer término, queremos agradecer las palabras
vertidas por el Dr. Thierer y coincidir con sus comen-
tarios críticos sobre el trabajo. Nos quedan como en-
señanzas para el futuro. Nuestra inquietud fue, jus-
tamente, dar un primer paso en el terreno de las eva-
luaciones económicas en salud y especialmente en la
insuficiencia cardíaca. Como todo primer paso, nues-
tro estudio tiene limitaciones notorias. Una de ellas
es la comparación con otras patologías, lo que hubie-
ra brindado, ciertamente, un marco referencial al costo
neto de la IC. Vale aclarar que sólo tuvimos acceso a
los datos de esta patología. En relación con el uso de
inotrópicos del 30% en el grupo con FSVI conservada,
hemos aclarado que bajo este ítem se registraron tam-
bién las dosis diuréticas de dopamina. En cuanto al
bajo uso de tratamientos en los pacientes con IC pre-
via, como señala el Dr. Thierer, no difiere sustancial-
mente de otros datos publicados. Las causas de tan
baja adherencia al tratamiento quedan por inves-
tigarse. Éste es otro de los desafíos que deberíamos
abordar. Finalmente, el tipo de diseño de base de da-
tos que hicimos nos impide responder los otros inte-
rrogantes planteados por el Dr. Thierer.

Dres. Mariano A. Giorgi, Raúl A. BorracciMTSAC,
Rodolfo A. Ahuad GuerreroMTSAC

Efectos de la reperfusión tardía en el infarto
sobre la morbimortalidad y la función ventricular
izquierda: metaanálisis de estudios aleatorizados
 
Al Director
El tratamiento de los pacientes con infarto agudo de
miocardio con supradesnivel del segmento ST que se
presentan tardíamente continúa siendo un desafío
para la medicina, ya que se trata de una entidad con
una morbimortalidad elevada. (1) El resultado del
metaanálisis publicado por Mariani y colaboradores
(1) sugiere que la angioplastia de rutina en pacientes
estables posinfarto sin isquemia extensa no ofrece un
beneficio en la sobrevida. Además, se observa una me-
joría escasa y controversial de los parámetros de fun-
ción ventricular. Esto significaría el derrumbe de la
hipótesis de la arteria permeable. Es probable que
existan razones fisiopatológicas que expliquen esta
ausencia de beneficio neto. Por un lado, el beneficio
potencial en cuanto a territorio miocárdico viable
rescatable podría ser escaso en la mayoría de los pa-
cientes que se encuentran estables y asintomáticos a
8,3 días posinfarto (tiempo desde el inicio de los sín-
tomas del infarto a la angioplastia). Además, el im-
pacto de la apertura de la arteria relacionada con el
infarto decae en función de tiempo de evolución. Sin
embargo, existe evidencia creciente acerca del benefi-
cio de la angioplastia dentro de las primeras 48 horas
del infarto agudo de miocardio con supradesnivel del
segmento ST. (2, 3)

Por otro lado, la angioplastia tardía en el infarto
ofrece algunos desafíos adicionales debido a la co-
existencia de la enfermedad obstructiva coronaria con
la enfermedad del tejido miocárdico con presencia
de necrosis, inflamación extensa y edema micro-
vascular. También, en este contexto, la angioplastia
suele asociarse con embolia distal de material
aterotrombótico que potencialmente podría incre-
mentar el daño miocárdico. Estos factores sumados
al deterioro de la función ventricular podrían expli-
car el incremento de la tasa de reinfarto observada
en el metaanálisis.

Los procesos biológicos son complejos y diversas
variables, algunas conocidas y otras aún desconoci-
das, intervienen en la preservación de tejido viable.
Algunos de estos factores podrían ser edad, diabetes,
tabaquismo, sobrepeso, presencia de circulación cola-
teral, extensión y localización del territorio compro-
metido, dimensiones del vaso culpable y característi-
cas de la lesión, enfermedad de múltiples vasos, fun-
ción ventricular y función renal, además del resulta-
do de la intervención coronaria. También es probable
que el impacto en la sobrevida de algunos beneficios
marginales, como el incremento de la fracción de
eyección, puedan comenzar a observarse en tiempos
demasiado alejados para su medición a través de los
ensayos clínicos.
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Estos resultados nos obligan a continuar agudi-
zando el pensamiento fisiopatológico y el juicio clíni-
co con el objetivo de identificar algunos pacientes
posinfarto que podrían obtener beneficios mediante
la revascularización coronaria.

Con más razón, todos los esfuerzos deben tener
puesto el énfasis en el desarrollo de estrategias para
incrementar la población con infarto agudo de mio-
cardio pasible de ser tratado mediante terapéuticas
de reperfusión dentro de las primeras horas, por
medio de programas de educación de poblaciones
en riesgo, detección precoz, disponibilidad de tra-
tamientos de reperfusión, sistemas de derivación a
centros con angioplastia para determinados grupos
de pacientes y reducción de los tiempos intrahos-
pitalarios para preservar una mayor proporción de
tejido miocárdico y lograr así una reducción del ries-
go del infarto.

Dr. Fernando CuraMTSAC
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Efectos de la reperfusión tardía en el infarto
sobre la morbimortalidad y la función ventricular
izquierda: metaanálisis de estudios aleatorizados

Al Director
Hemos leído con sumo interés el trabajo publicado en
la Revista por Mariani y colaboradores acerca de los
“efectos de la reperfusión tardía en el infarto sobre la
morbimortalidad y la función ventricular izquierda”,
el cual nos ha estimulado a transmitir por este medio
algunas reflexiones. Los metaanálisis de la informa-
ción médica, por su carácter retrospectivo, han de-
mostrado ser de gran utilidad como “generadores de
hipótesis”. Asimismo, cuando la evidencia disponible
no es suficiente, estamos convencidos de que efectua-
dos con una metodología de selección adecuada pue-
den dar respuestas objetivas a interrogantes de nues-
tra práctica clínica. Promover el concepto de que la
apertura tardía de la arteria responsable del infarto

otorga beneficio sin conocer el estado del músculo
subyacente carece de fundamento. Las conclusiones
del metaanálisis así lo demuestran. En primer lugar,
la angioplastia tardía (ATC) no reduce la mortalidad
total ni cardiovascular. El único estudio que demos-
tró beneficio fue el de Zeymer, prospectivo, no ciego,
en el cual sólo el 30% de la población presentaba el
vaso ocluido (en comparación con los estudios OAT o
DECOPI: 85%), sin que demostrara que la ATC fuera
de utilidad al analizar este subgrupo. Además, la mor-
talidad total de la ATC fue del 4% a los 4,5 años de
seguimiento, lo cual revela una población con un ries-
go extremadamente bajo, no observado en la mayoría
de las series. Si bien el X2 de heterogeneidad no fue
significativo en el metaanálisis, es probable que, cuan-
do un solo estudio (OAT) representa el 50% de la evi-
dencia, neutralice diferencias que surgen del análisis
individual. En segundo término, la ATC aumenta el
riesgo de reinfarto en la evolución (OAT: 7 versus 5,3%;
HR: 1,36) y como complicación directa del procedi-
miento al analizarlo en forma conjunta en los estu-
dios que lo comunicaron (TOMIIS, TOAT, OAT,
DECOPI: 11 versus 1 eventos; OR 5,4 IC95% 2-17; p:
0,003). Ello expresa que pueden suceder nuevos even-
tos isquémicos debido a la insuficiencia vascular
coronaria generada por el procedimiento, protectora
de la viabilidad del tejido miocárdico más allá de la
lesión epicárdica tratada.

Finalmente, la ATC no reduce la incidencia de
insuficiencia cardíaca en el seguimiento. Es induda-
ble que los mecanismos involucrados en la fisiopa-
tología de la disfunción ventricular posinfarto van
más allá de la simple ecuación arteria abierta u
ocluida. En efecto, el aumento del estrés parietal y
oxidativo, la mayor actividad inflamatoria y neuro-
humoral, la elevada resistencia a la insulina, el de-
sarrollo de un estado protrombótico y mecanismos
apoptóticos entre otros, son fenómenos complejos
involucrados en la generación de falla vascular y mio-
cárdica luego del infarto. Los resultados de la ATC
sobre la Fey fueron por supuesto discordantes entre
los estudios, a lo cual debe sumarse en la mayoría de
ellos un tratamiento farmacológico inadecuado en el
seguimiento.

En definitiva, los metaanálisis como el publicado
por los autores pueden ayudarnos a construir más
sólidamente nuestro criterio médico, especialmente
en ausencia de un gran trabajo aleatorizado pros-
pectivo orientador o revelador, ya que las conductas
basadas sólo en la experiencia médica individual son
valiosas, pero ciertamente con frecuencia no repro-
ducibles.

Dres. Víctor M. MauroMTSAC y Leandro Rodríguez
Jefe de Unidad Coronaria de

Clínicas Bazterrica y Santa Isabel
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