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Aterosclerosis: trascendencia, 
fisiopatogenia, profilaxis 

I) TRASCENDENCIA 
La aterosclerosis puede ser calificada como la enfermedad más peli- 
grosa para nuestra civilización. Las estadísticas se repiten, con 

aterrorizante monotonía, en todos los países industrializados. En 
ellos, alrededor de la mitad de las muertes son producidas por en- 
fermedades del aparato circulatorio, correspondiendo poco menos 
del 10% a los accidentes vasculares cerebrales y aproximadamentê 
el 40% a cardiopatías. Para considerar estas cifras con adecuada 
perspectiva, debe tenerse en cuenta que las enfermedades neoplá- . 

sicas sólo causan el 20% del total de muertes en los mismos países.l 
La singular importancia de la aterosclerosis queda demostrada 

si se considera que es responsable por 7 de cada 10 accidentes 
vasculares cerebrales y por 8 de cada 10 muertes por enfermedad 
cardíaca. Este panorama se ensombrece notablcmente si se tiene 
en cuenta que muchas de estas muertes oeurren en personas relati- 
vamente jóvenes; por ejemplo, en los Estados Unidos de Norteamé- 
rica el 12 % de las muertes por enfermedad coronaria ocurre en 
personas de edad inferior a los 65 años. 

. 

Las cifras de mortalidad demucstran que la situaeión es muy 
grave. Lo que la haee verdaderamcnte eatastrófiea es la morbilidad 
eausada por la aterosclerosis.2 Alrededor del 5 % de la población 

adulta padece enfermedad eorbnaria. El 60% de los enfermos 
tiene menos de 65 años, vale decir están en la etapa productiva 
de sus vidas. A ello se podría agregar que una de cada eien personas 
ha sobrevivido a un infarto encefálico.l, 3 

Finalmente, se de be 

tener en cuenta la morbimortalidad eausada por otras localizacio- 
nes viscerales, y por las localizaeiones periféricas de la enfermedad 
sobre las que hay men os estadísticas. 

Las complicaciones de la atcrosclerosis tienen devastadoras 
consecuencias, tanto físicas como emocionales, para quienes las 
padecen y para sus familiares. Las pérdidas eeonómicas derivadas 
de trabajo no realizado, y las inversiones requeridas por el trata- 
mien to y la rehabilitaeión de tales pacientes llegan a sumas que 
desafían la imaginación. 

II) FISIOPATOGENIA 
Nuestros eonocimientos acerca de la misma han sido adquiridos por 
medio de divers os mét<?dos de investigaeión, entre los que eabedes- 
tacar 10s siguientes: 1) estudios patológicos en personas de dife- 
rentes razas, edades, sexos y hábitos; 2) producción experimental 
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de la enfermedad en animales por medio de ma- 
nipulaciones dietéticas, hormonales y farmacoló- 
gicas; 3) estudios epidemiológicos prolongados. 

No nos es posible resumir aquí la evidencia 
más significativa emergente de tales investiga- 

ciones. Nos limitaremos a subrayar algunos con- 

ceptos que consideramos de fundamental im- 
portancia. 

A) Se debe aceptar que la aterosclerosis 

comienza en la niñez, y que sus lesiones progre- 

san a través de varios estadios antes de hacerse 

clínicamente evidente en laedad media de la 

vida. Los datos proporcionados por estudios 

de tanta envergadura como el International 
Atherosclerosis Project,4 y los realizados en 
soldados norteamericanos muertos en Corea 5 y 

en Vietnam,6 dejan pocas dudas al respecto. 
B) Se sabe que injurias de muy diversa natu- 

raleza -físicas, químicas 0 metabólicas- son 

capaces de producir lesiones arteriales que evo- 
lucionan luego de manera similar, hasta llegar a 

formar placas ateromatosas. Por ello no de be 

producir sorpresa que estudios epidemiológicos 
longitudinales hayan podido demostrar una es- 

trecha asociación entre diversas características 
de las poblaciones investigadas y un riesgo ele- 

vado de padecer una misma enfermedad, la 

aterosclerosis. Tales características han sido 

denominadas factores de riesgo. 7, 8, 9 Los más 

importantes son -aunque no necesariamente 
en este orden- el tabaquismo, la hipertensión 

arterial, las hiperlipoproteinemias y la diabetes. 

De menos impqrtancia son la obesidad, la vida 

sedentaria, perturbaciones emocionales como la 

ansiedad, y minusvalías genéticamente deter- 
minadas. 

La fisiopatogenia de la enfermedad parece 
ser bien explicada por la hipótesis multifacto- 
rial. 3 Ella postula que habitualmente la ateros- 
clerosis es causada por uno 0 más de estos fac- 

tores, actuando simultánea 0 sucesivamente, 
en mutua potenciación. 

La conocida pre domin an cia de las lesiones 

ateromatosas en ciertos lechos vasculares -como 
el coronario- y en determinadas localizaciones 
de todos 10s lechos vasculares -como bifurca- 
ciones, rulos 0 angulaciones- se explica por 
factores hemodinámicos que sensibilizan tales 
áreas arteriales al efecto sistémico nocivo de los 

factores de riesgo.10 

De 10 dicho se deduce que varios de los fac- 

tores estrechamente asociados con la génesis 
de la aterosclerosis pueden estar presentes ya en 
la niñez. EI reconocimiento de este hecho posi- 

bilita la implementación de medidas profilácti- 
cas cuando pueden ser realmente eficaces, en la 

primera y segunda décadas de la vida,11. 12, 13, 14, 15 

sin esperar a que las lesiones vasculares estén 

ya bien constituidas, como ocurre con frecuen- 
cia a partir de la tercera 0 cuarta décadas. 

III) HIPERLIPOPROTEINEMIAS 
EN LA GENESIS DE LA ATEROSCLEROSIS 
Los factores de riesgo se encuentran asociados 

con el desarrollo precoz de la enfermedad con 
una frecuencia que no puede ser explicada por 
las leyes del azar. Para algunos de ellos la fuerza 
de la asociación es tal que induce a sospechar la 

existencia de una relación causal. 
Sin embargo, se de be reconocer que una aso- 

ciación, por estrecha que sea, no establece por 
sí sola una relación de causa a efeclo, Afortuna- 
damente, desde la publicación del informe ofi- 
cial del gobierno norteamericano sobre "Tabaco 
y salud" 16 disponemos de criterios claros para 
evaluar si una asociación epidemiológica refleja 
o no una relación de causa a efecto. Ellos son: 
1) Fuerza de la asociación entre dos variables. 
2) fluctuación gradual de la magnitud de una 
de ellas en función de las fluctuaciones de la 

otra. 3) Una secuencia temporal apropiada entre 
la aparición de la probable causa y del posible 
efecto. 4) Reproducibilidad de la asociación 
en estudios independientes. 5) Independencia 
de la asociación entre dos variables, documen- 
tada por medio de técnicas estadísticas que per- 
miten apreciar el valor residual de dicha asocia- 
ción después de eliminar la influencia de otras 
variables, que podrían estar influyendo a la pri- 
mera: paralelamente y en el mismo sentido. 
6) Capacidad de predecir la prevalencia de uno 
de los términos de la asociación en una pobla- 
ción determinada, cuando se conoce la preva- 
lencia de la otra. 7) Coherencia de la asociación 
demostrada por medio de técnicas epidemioló- 
gicas, con evidencia obtenida por medio de otras 
aproximaciones al problema, tal como la clínica 
o la experimental. 
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La evaluación desapasionada de la evidencia 
epidemiológica, experimental y clínica, a la luz 
de los citados criterios, permite aceptar fundada- 
mente que la asociación observada entre hiperli- 
poproteinemias y ateroscleròsis se debe a una re1a- 
ción de causa a efecto.17,18,19 

Hasta hace aproximadamente diez años na- 
die osaba dudar, por 10 menos públicamente, 

acerca .de dicha relación etiológica. Se suponía, 
quizás ingenuamente, que el tratamiento de las 

hiperlipoproteinemias permitirîa llevar a cabo 
una eficaz profilaxis de la aterosclerosis, y modi- 
ficar favorablemente la historia natural de la 

enfermedad, aun cuando ya hubieran aparecido 

complicaciones de la misma. 
Pero poco a poco comenzaron a oírse voces 

diferentes, que se hicieron cada vez más numero- 
sas y ocasionalmente más estridentes. Algunas 
pertenecían a investigadores honestos, que ejer- 

cían su legítimo derecho a la duda sistemitica. 
Ctras, lamentablemente, se dejaron llevar por la 
pasión 0 fueron motivadas quizás por otros 
intereses. Se encendió así una polémica que 
todavía perdura.20,21,22 

El panorama se ha visto considerablemente 
. 

ensombrecido por dos factores que no pueden 

ser ignorados: el primero es la agresiva propa- 
ganda -no siempre veraz- de quienes venden 
medicamentos supuestamente eficaces para la 
profilaxis y/o la terapéutica de la aterosclerosis 
y de sus complicaciones. El segundo es la falta 
de conocimientos actualizados acerca del proble- 

ma, padecida por much os médicos, que les im- 
pide discriminar entre las verdades, las verdades 
a medias, y las casi mentiras, que les son pre- 
sentadas con fines de promoción comercial. 

Por desgracia, las primeras víctimas de tal 
estado de cosas han sido quienes deben llevar 
a cabo la profilaxis y tratamiento de la ateros- 
clerosis y los portadores actua1es 0 potenciales 
de la misma. Los primeros, por la confusión 

en que se han visto sumidos, y los segundos 
por los errores cometidos a causa de dicha con- 
fusión. 

Como una primera aproximación al esclare- 

cimiento del problema diré que existen lipopro- 

teínas maléficas y benéficas. En la Tabla 1 se 

resume la nomenclatura derivada de técnicas que 
utilizan la ultracentrifugación y la electrofo- 

resis así como el estado metabólico caracteri- 
zado por su incremento según la clasificación 
de la Organización Mundial de la Salud.23 

Durante los últimos años se ha prestado mu- 
cha atención alas lipoproteínas de elevada 
densidad (HDL), de movilidad electroforética 
alfa, por haberse demostrado que su concen- 
tración plasmática está inversamente relacionada 
con el riesgo de padeçer enfermedad coro- 
naria. 33,34,35 

Se ha propuesto que die has lipoproteínas 
ejercerían su efecto beneficioso funcionando 
como aceptoras del colesterol presente en exce- 
so en diferentes localizaciones, trasladándolo 
al hígado para su ulterior excreción en la bilis 

como tal, 0 previa transformación en ácidos 

biliares. 36, 37 La conocida relación inversa 
entre la concentración de lipoproteínas ricàs 

en triglicéridos (quilomÎl;rones y pre-beta) por 
una parte, y las HDL por la otra, sugirió que es- 

tas úlrimas podrían estar relacionadas también 
con el metabolismo de dichos lípidos. Ello ha 

demostrado ser así. 38 

La fuerza de la asociación inversa entre la 

concentración de HDL y las manifestaciones 
clínicas de aterosclerosis precoz es de tal mag- 
nitud que permite extraer algunas conclusiones: 
1) elestudio tnetabólico de uh paciente no pue- 
de ser considerado completo si no se ha esti- 
mado la concentración de HDL; 2) todas aque- 
lIas' circunstancias asociadas con un incremento 
en la concentración de HDL deben ser conside- 
radas potencialmente beneficiosas, y aquellas 
asociadas con su decremento, como potencial- 
mente dañinas. . 

IV) PROFILAXIS 
A) Pro filaxis prima ria 
De 10 anterior se deduce que la detecciónprecoz 
de pacientes portadores de un incremento en la 

concentración de lipoproteínas "maléficas" y/o 
un decremento en la concentración de las "be- 
néficas", permitiría el tratamiento de dichas 
aberraciones metabólicas antes de que pudiesen 

causar daño arterial significativo.Esta es la lla- 
mada profilaxis primaria de la enfermedad, a 

través de la modificación de uno de los factores 
de 'riesgo. Tal modificación puede ser llevada a 
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cabo por medio de tratamientos dietéticos 0 

farmacológicos. 
Se han publicado hasta ahora tres estudios 

de profilaxis primaria por medio de modifica- 
ciones dietéticas.24.25.26 El número de pacien- 

tes tratados fue relativamente escaso, y el diseño 

experimental fue imperfecto, por 10 que no se 

les puede atriblfir mucho significado. Es lógico 

suponer que el efecto beneficioso observado en 
sujetos de edad tratados con dieta no fue debido 
a regresión de lesiones ateromatosas ni a una in- 
terrupción de su progresión (vida infra). En el 

supuesto caso de que dicho beneficio haya sido 

real, podría haberse debido a un mecanismo 
diferente de los citados, como podría ser una 
favorable alteración de los mecanismos hemos- 
táticoS,27.28 con disminución de complicacio- 

nes trombóticas. 
Hasta ahora no se ha intentado evaluar en 

gran escala la eficacia de manipulaciones dieté- 
ticas en la profilaxis primaria de la aterosclero- 
sis. Ello ha llevado a much os médicos a una total 
pasividad, justificada con el argumento de que 
"no está probado que la dieta sea beneficiosa; 

por 10 tanto, es lógico no hacer nada hasta que 
se lleve a cabo un estudio serio". 

Este estudio probablemente nunca se lleve 
a cabo, por su enorme costo y por su duración, 
que seguramente excedería la expectativa de 
vida de los investigadores originales. Como ya 
se dijo, la evidencia circunstancial que incri- 
mina alas lipoproteínas maléficas como causa 
de aterosclerosis es tan significativa que permite 
transferir la responsabilidad de demostrar su 

inocencia a quienes siguen ignorando dicha 
evidencia. Si ello es aceptado, y se tiene en 
cuenta la evidente inocuidad de tratamientos 
dietéticos razonables, no puede caber duda al- 

guna acerca de la conveniencia de recomen- 
darlos a todo portador de una hiperlipoprotei- 
nemia, en un intento de evitar, 0 por 10 menos 
de postergar, las manifestaciones clínicas de la 
enfermedad arterial: 

Las drogas que pueden ser utilizadas en el 
tratamiento de las hiperlipoproteinemias pueden 

, 

ser divididas en dos grandes grupos: 
1) Aquellas que no se absorben, vale decir 

que no son transportadas desde la luz del intes- 
tino hacia la intimidad de los tejidos: en esta 

categoría pueden ser incluidas las resinas (coles- 
tiramina, colestipol). Cuando se las maneja bien 
no tienen efectos secundarios importantes, pero 
no siempre son aceptadas, particularmente por 
personas de edad. 

2) Drogas que son transportadas desde la luz 
del intestino hacia la intimidad de los tejidos, 
donde ejercen su efecto por mecanismos muchas 
veces descon.ocidos. Bien toleradas a corto plazo, 
su toxicidad potencial a largo plazo no ha sido 
todavía definida. 

Hasta ahara se han completado dos estlidios 
de prevención primaria que utilizaron clofi- 
brat029.30 y está en marcha uno que evalúa 
el efecto de la colestiramina.31 

En el estudio realizado en empleados de una 
compañía de aviación,29 presentado al Congreso 
Mundial de Cardiología en 1978, los sujetos no 
fueron distribuidos al azar, y no fue doble cÏe- 

go, por 10 que no merece ser comentado. 
La Organización Mundial de la Salud condujo 

un estudio multicéntrico entre los años 1965 

y 1976 en Edinburgo, Praga y Budapest. Su 

magnitud puede definirse diciendo que a la fe- 
cha del último informe 30 se había llegado a 

los 150.000 años por hombres de observación. 
Elclofibrato indujo una reducción promedio 
de 9% en la concentración de colesterol, y 
una reducción de 20% en la incidencia de infar- 

tos 'nofatales (p < 0,005). No se observó reduc- 
ción en la incidencia de angor pectoris ni de in- 
fartos fatales. Pèro; 10 que es quizás más impor- 
tante, hubo un exceso de mortalidad de 25 % 

en el grupo tratado con clofibrato (p < 0,01), 
que estuvo distribuido entre múltiples causas. 
La explicación de esta aterrorizante observación 
no ha sido encontrada todavía. 

En los Estados Unidos está en marcha un estu- 
dio acerca del efecto profiláctico de la colesti- 
ramina.31 Es conducido por las Lipid Research 
Clinics e incluye 12 centros, habiendo enrolado 
3.810 hombres. La investigación durará siete 

años y no se esperan resultados antes de 1984. 
Se puede resumir el estado actual de nuestros 

conocimientos acerca de la profilaxis primaria 
de la aterosclerosis por métodos farmacológicos 
diciendo que: 

1) No contamos todavía con pruebas sólidas 

acerca de la eficacia de medicamentos relativa- 
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mente inocuos como las resinas. 
2) No contamos con la certeza de la inocui- 

dad de medicamentos eficaces como el clofi- 

brato. 
3) No sabemos si las demás drogas son 0 

no inocuas, y no sabemos si son 0 no eficaces. 
De nuevo en este caso, la falta de pruebas 

terminantes acerca de la eficacia de drogas 

relativamente inocuas no debe p~ralizarnos, ya 
que tal inacción podría privar a nuestros pacien- 
tes de un método profiláctico posiblemente 

eficaz. No encontramos razones válidas para no 
prescribir colestiramina a sujetos que no han 

sufrido una catástrofe vascular, pero que están 
predispuestos a ella por una hipercolesteremia 

resistente al tratamiento dietético, correctamen- 
te indicado y fielmente seguido por un lapso 

adecuado. La dextrotiroxina podría ser incluida 

en esta categoría pero puede ser prescripta so- 

lamente a sujetos sin síntomas ni signos de enfer- 
medad cardíaca, prestando particular atención 

alas arritmias. Como precaución adicional, in- 
dicamos siempre una ergometría antes de consi- 

derar el uso de dextrotiroxina, y no la prescri- 

bimos si el citado estudio es anormal. 
Antes de recomendar una droga para contri- 

buir a la profilaxis de la aterosclerosis el médico 
debe poder contestar afirmativamente las si- 

guientes preguntas: 1) ~Se han agotado real- 

mente todas las posibilidades del tratamiento 
dietético? 2) aiene el paciente una razonable 
expectativa de vida? 3) ~ Estoy dispuesto a 

insistir sobre el uso regular de este 0 de otros 
medicamentos durante el resto de la vida del 
paciente? 4) ~Reúne el paciente las condicio- 
nes personales necesarias para someterse con 
fidelidad a un tratamiento farmacolóØco de du- 
ración indefinida? Si la contestacion a cual- 
quiera de estas preguntas es negativa, el medica- 

mento no debe ser prescripto. 

~Existe alguna alternativa? Asumamos que la 

respuesta alas dos primeras preguntas haya sido 

afirmativa pero que cualquiera de las dos últimas 
haya sido contestada negativamente. Hace ya 
varios años Buchwald y colaboradores32 demos- 
traron la eficacia de la exclusión quirúrgica del 

tercio distal del intestino delgado para reducir 
la concentración de colesterol en casos rebeldes. 
A primera vista el tratamiento quirúrgico puede 

parecer excesivamente drástico, pero debe te- 
nerse en cuenta que: 1) la mortalidad asociada 

con el procedimiento es casi nula, la morbili~ 
dad muy baja y los efectos secundarios infre- 
cuentes y fácilmente controlables; 2) sus resul- 
tados beneficiosos se mantienen indefinida- 
mente, requiriendo poca colaboración por parte 
del paciente, 10 que contrasta con la 'elevada 
incidencia de fracas os por deserciones observada 
en pacientes sometidos a tratamientos dieté- 
ticos y farmacológicos prolongados. 

No se puede dejar de incluir en la profilaxis 
primaria la normalización de la concentración 
de lipoproteínas "benéficas" 0 de elevada den- 
sidad (HDL). Nuevamente en este caso no se 
dispone de pruebas acerca de su eficacia, pero 
la reconocida inocuidad de los métodos disponi- 
bles nos induce a recomendarlos. Se sabeque 1a" 

concentración de HDL disminuye en sujetos 
obesos, sedentarios, hipertrigliceridémicos, dia- 
béticos y fumadores. No creemos que existan 
razones válidas para no recomendar que el peso 
descienda a 10 normal, que se practiquen depor- 
tes y ejercicios físicos, que se deje de fumar y 
se controlen la hiperglucemia y la hipertrigli- 
ceridemia. 

Nose puede extrapolar 10 dicho alas fIuctua- 
ciones en la concentración de lipoproteínas 
"benéficas" inducidas por. drogas. Quienes co- 
mercializan un medicamento recientemente lan- 
zado al mercado -el bezafibrato- ponen mucho 
énfasis en el incremento de la concentración de 
HDL causado por el mismo. Hay quienes han 
dejado de utilizar otro medicamento introducido 
poco antes -el probucol- porque disminuye 
la concentración de las apoproteínas Al y A2, 
que son las principales proteínas de las HDL. 39.40 

Tales consideraciones no deben favorecer el 

uso de la primera droga en la profilaxis primaria 
de la aterosclerosis, ni deben alejarnos del uso 
de la segunda, porque nada se sabe aeerea de 

su inocuidad a largo plazo. Creemos que dichos 
medicamentos, como los demás que son absor- 
bidos, pueden ser utilizados en profilaxis prima- 
ria con extraordinaria precaución, en casos muy 
seleccionados, y solamente cuando se haya de- 
mostrado e1 fracaso tanto de la dicta comi) 
de medicamentos no absorbibles. 



11 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGIA, ENERO-FEBRERO 1983, VOL. 51, NO 1 

B) Profilaxis secundaria 

Es la que se trata de implementar en pacientes 

que ya han sufrido una catástrofe vascular, mo. 
dificando favorablemente uno 0 más de los fac- 
tores de riesgo. Como en el caso de la profila- 
xis primaria, nos ocuparemos solamente de uno 
de ellos: los trastornos metabólicos que afectan 
las lipoproteínas plasmáticas. 

Quien prescriba medidas terapéuticas con 
tal fin de be primero estar convencido de que 
lesiones ateromatosas bien constituidas pueden 

involucionar 0 que, por 10 men os, su progresión 
puede ser detenida. Examinaremos primero la 
evidencia experimental de que se dispone al 

respecto y luego la evidencia clínica. 
Se acepta que la información proporcionada 

por experimentos breves, realizados en animales 

muy diferentes del hombre, no puede ser extra- 
polada a la enfermedad tal como se presenta en 
el ser humano. Por 10 tanto, no nos referiremos 
a ellos. 

Investigaciones prolongadas, llevadas a cabo 
en primates alimentados con dietas aterogéni- 
cas, han permitido demostrar que, una vez eli- 
minada la hiperlipoproteinemia experimental, 
lesiones ateromatosas bien constituidas pueden 

involucionar.42,43 Durante tal involución las pla- 
cas ateromatosas pierden lípidos y aun hasta 

parte de su colágeno. Las lesiones viejas, fibro- 
calcíficas 0 ulceradas, no son afectadas. Es im- 
portante tener en cuenta que, al cesar la dieta 
experimental, el colesterol plasmático de los 

primates cae a sus niveles normales, que son 
inferiores a los habitualmente alcanzados en el 
ser humano aterosclerótico por una combinación 
de dieta y drogas. 

Se ha investigado el efecto de otras medidas 
terapéuticas en la aterosclerosis experimental 
producida par dietas. Si ellas son continuadas, 
las drogas hipolipemizantes no son eficaces, 
pero la operación de Buchwald -exclusión del 
íleon terminal- 10 es, ya que induce regresión de 
lesiones establecidas.44 

La posible regresión de la aterosclerosis en el 
ser humano fue sugerida por .estudios necrópsi- 
cos realizados en sujetos que habían perdido 
mucho peso durante su enfermedad termina145 
o que habían sido tratados con dosis elevadas 
de estrógenos.46,47 Cuando se los comparó con 

con troles adecuadamente seleccionados, en los 

primeros se observó una significativa reducción 
de lesiones, tanto coronarias como aórticas, 
mientras que en los segundos el beneficio estuvo 
limi tado alas coronarias. 

Estudios como los citados solamente pueden 
sugerir una hipótesis de trabajo que debe ser 

demostrada por otros medios, cap aces de evaluar 
la evolución de lesiones individuales en sujetos 

sometidos a una u otra modalidad terapéutica. 
La angiografía seriada es el método más apro- 
piado para tal fin, particularmente cuando es 

evaluada por medio de procedimientos densito- 
métricos procesados por computación.48 Al in- 

terpretar la evidencia proporcionada por angio- 
grafías seriadas se debe tener en cuenta que 
una "mejoría" puede ser debida a una 0 más 
de las siguientes causas: 1) verdadera regresión 
de las lesiones ateromatosas; 2) desaparición 
de espasmo arterial j 3) hSls ue trombos murales. 

La angiografía seriada ha permitido iniciar 
en seres humanos el estudio de la historia natu- 
ral de la aterosclerosis, y el de las modificacio- 
nes que en ella pueden ser introducidas par 
diversos procedimientos terapéuticos. Si bien 
es mucho 10 que queda por ser aprendido, se 

acepta que: 
1) Entre el 50 y el 80% de pacientes cuyas 

coronarias estaban de moderada a severamente 
dañadas en la angiografía inicial mostraron una 
significativa progresión de las lesiones en un 
lapso de unoa dos años.49, 50 . 

2) EI empeoramiento de las lesiones fue más 
frecuente y severo en pacientes con hipercoles- 
terolemia, mientras que la hipertrigliceridemia 

estuvo menos claramente relacionada con la 

progresión de la enfermedad.51,52 
3) Lesiones arteriales en miembros inferio- 

res mostraron una sistemática tendencia a la 
progresión.53 

4) Nunca se observó regresión en pacientes 
que no hubieran sido tratados específicamente 
con tal fin. 

Angiografías seriadas de arterias periféricas 
realizadas en pacientes sometidos a tratamientos 
con dieta y drogas han demostrado que en al- 

gunos casos hubo regresión de las lesiones, y que 
en muchos ellas no progresaron, a diferencia de 
los con troles, en quienes la progresión fue h 
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regIa. Los pacientes en quienes se operó una 
mayor reducción de las lipoproteÍnas maléficas 

mostraron los cambios más favorables.54,55 

Similares resultados halT sido observado"5 en 
arterias periféricas y coronarias de pacientes 

sometidos a la operación de Buchwald 32 y a 

otros tratamientos drásticos como anastomosis 
portacava 56 

y pIasmaféresis crónica,57 indica- 
dos con el fin de obtener reducciones duraderas 
de Ia concentración de coIesteroI' en casos rebel- 
des a modaIidades terapéuticas convencionaIes. 

En otros estudios, arterias coronarias de pa- 
cientes tratados con dieta y drogasno mostra- 
ron regresión de lesiones, pero cuando el trata- 
miento produjo una reducción significativa de 
la concentración de coIesteroI plasmático, las 

lesiones se estabiIizaron en Ia mayor parte de los 

casos, 10 que representa una modificación muy 
favorable de la historia natural del proceso. 
Ello se ha demostrado en pacientes tratados con 
ur.a resina (colestipol)58 0 con clofibrato y 
ácido nicotÍnico.59 

Si bien la evidencia presentada sugiere que la 

reducción de la concentración plasmática de 

lipoproteÍnas maléficas es útil para sujetos por- 
tadores de aterosclerosis sintomática, la demos- 
tración definitiva de su eficacia puede provenir 
solamente de estudios prospectivos bien dise- 
ñados, que documenten una significativa reduc- 
ción tanto de la morbilidad como de la morta- 
Iidad de Ios grupos tratados. Veamos de qué 
evidencia se dispone. 

La profilaxis secundaria del infarto de mio- 
cardio con dieta solamente no ha demostrado 
ser satisfactoria.60 Ello no debe sorprendernos, 
ya que las reducciones en la concentración de 
Iipoproteímis maIéficas que se pueden obtener 
por este medio son casi siempre.modestas. 

EI National Heart and Lung Institute de los 

Estados Unidos organizó el llamado Coronary 

Drug Project,61 ambicioso estudio de prevención 

secundaria que evaluó varios medicamentos. 
Incluyó 3.900 hombres seguidos durante un pro- 
medio de seis aÍ1os. Fue éste un esfuerzo gigan- 

tesco, que sirvió para muy poco por estar mal 

concebido. No tiene mayor senti do dar drogas 

hipolipemizantes a sujetos que no tienen hipe.r- 

Iipoproteinemia, y cuya aterosclerosis coronana 
se debió desarrollar a través de otros mecanis- 

mos. EI clofibrato produjo en este estudio una 
reducción promedio de sólo 6% en la con centra- 
ción de colesterol, de 22% en la de los triglicé- 

ridos, y ningún beneficio con respecto a segun- 
dos accidentes coronarios. Por' otra parte, su 

administración estuvo asociada a una notable 
serie de efectos secundarios, como arritmias, 
angor pectoris, claudicación intermitent~, trom- 
boembolismo venoso y litiasis biliar. Se conoce 
el mecanismo de este último efecto secundario, 
pero ~l de Ios demás const,ituye todavÍa una 
incógnita.61 En esta investigación el ácido nico- 
tÍnico redujo la concentración de colesteroI en 

un 10%, la de los trigliceridos en un 26% y dis- 

minuyó la incidencia de segundos infartos no 
fatales, aunque no alteró la mortalidad global. 

Su administración se asoció con un incremento 
en la incidencia de fibrilación auricular y de. 

otras arritmias consideradas "benignas". 
Los estudios llamados "inglés" y "escocés" 

de prevención secundaria, en los que se utilizó 
clofibrato, han sido sometidos a crÍticas demo- 
ledoras, por 10 que no nos ocuparemos de 
cllos.62,63 Por el contrario, la investigación 

"sueca", de Carlson y colaboradores, es alenta- 
dora.65 Diseñada de acuerdo con criterios es- 

trictos, e impecablemente con.ducida, ha explo- 
rado el efccto de una gran reducción en la con- 
centración de lipoproteÍnas maléficas por medio 
del uso combinado de clofibrato y de ácido ni- 
cotÍnico (1 'g y 3 g por día respectivamente). 
Se estudiaron 558 sobrevivientes de un infarto 
de miocardio y se los siguió durante cinco años. 
Se demostró una significativa reducción en la 
recurrencia de infartos no fatales y una tenden- 

. 

cia favorable en las muertes por enfermedad 
coronaria, aunque en este último caso las dife- 
rencias no llegaron a ser significativas. Tales ha- 
llazgos confirman los del Coronary Drug Project 

con respecto al ácido nicotÍnico.61 

CONCLUSIONES 
Fl tratamiento de la aterosclerosis y de sus com- 
plicacioncs no es satisfactorio. La clave del éxito 
en la lucha contra esta enfermedad reside, þor 
10 tanto, en una eficaz profilaxis. Ello probable- 
mente pueda ser conseguido, en la gran mayoría 
de los casos, por medio de la detección precoz y 
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Tabla 1 

Lipoproteínas 

NOMENCLATURA 

Por técnicas de 
ultracenÚifugación 

Por técnicas 
electroforéticas 

ESTADO METABOLICO CARAC- 
TERIZADO POR SU INCREMENTO 

De muy baja densidad 
(VLDL) 

LIPOPROTEINAS MALEFIèAS 

HIPERLIPOPROTEINEMIA TIPO 

Pre beta 

De densidad intermedia 
(IOL) 

Beta "ancha" 

De baja densidad 

(LDL) 
Beta 

IV, II b (1), V (2) 

III 

IIa 

De elevada densidad 
(HDL) Alfa 

LIPOPROTEINAS BENEFICAS 

HIPERALF ALIPOPROTEINEMIA 
1) Primaria: a) Genética 

b) Esporádica 

2) Secundaria 
1) Cuando están elevadas también las de baja densidad. 
2) Cuando están elevados también los quilomicrones. 

eliminación de los factores de riesgo, antes de 

que se produzcan daños arteriales irreversibles. 

Lesiones ateromatosas bien constituidas pue- 
den ser encontradas con frecuencia antes de los 

vein te años de edad. Los factores de riesgo pue- 
den ejercer su decto deletéreo a partir de ]a 

primera década de la vida. Dc ello se deduce 
que el primer y más importante responsab]c 

por la profilaxis primaria de la aterosclerosis cs 

el pediatra. Fs necesario insistir sobre este con- 

cepto, ya que se trata de una situación poco 
común en las Ciencias Médicas: quien ocupa 
un lugar fundamental en la profi]axis de una 
enfermedad probablemente nunca vea un caso 
de la misma en su práctica profesional. 

Por ello, quienes viven inmersos en las trage- 
dias causadas por la aterosclerosis deben mante- 
ner un estrecho contacto con ]os pediatras con 
el fin de motivarlos sin cesar y de colaborar con 
ellos en las campañas de educación sanitaria 
que imprescindiblemente deben llevarse a cabo. 

La detección precoz de los factores de riesgo 

en la población en general requeriría el exam en 
de todos 105 niños en edad eS'colar. La eficiencia 
de tal catastro es debatible .y su costa sería 

astronómico. Una alternativa válida es la evalua- 
ción de niños y adolescentes so~etidos a un 
riesgo elevado de padecer ]a enfermedad. En tal 
categoría deben ser incluidos los que fuman 
-desgraciadamente cada vez más numerosos- 
y los familiares en primer grado de pacientes 

aféctados por aterosclerosis precoz, diabetes, 
hipertensión e hiperlipoproteinemias. 

Lo dicho indica claramente cuál es la indele- 
gable responsabilidad del médico que diagnostic a 

aterosclerosis precoz 0 que detecta ]a presencia 
de uno de ]os factores de riesgo: junto con el 

tratamiento del caso índice, de be llevar a cabo 

un catastro entre todos los familiares en primer 
grado, y especialmente entre los niños, con el 
fin de detectar portadores de angiopatías asinto- 
máticas, 0 la presencia de los factores de riesgo 

en sujetos todavía indemnes. Identificados tales 

casos, el médico debe asumir la responsabilidad 
de su tratamiento, y si ello no Ie fuera posible, 
de be referirlos a quien esté en condiciones de 

hacerlo. 
Cuando un factor de riesgo sea identificado, 

es preciso investigar la presencia. de los demás 

para erradicarlos simultáneamente, ya que se 



ATEROSCLEROSIS. SU PROFILAXIS I Alberto Achával y co!. 

-.- ------~- --_._-~~_.._----_.__._-- 

potencian mutuamente. No se de be escatimar 
esfuerzos con el fin de corregir las hiperlipopro- 
teinemias por medio de dietas adecuadas. El 

tratamiento dietético, fielmente seguido durante 
un lapso prudencial puede ser eficaz 0 no. 
Si no 10 fuera, se deben considerar medidas 
complementarias tales como: 1) e1 uso de dro- 
gas no absorbibles como las resinas; 2) e1 uso de 

dextrotiroxina en sujetos sin evidencia de en- 
fermedad coronaria 0 de arritmiàs y con ergo- 
metría negativa; 3) e1 procedimiento quirórgico 

sugerido por Buchwald; 4) por fin, en casos cui" 

dadosamente seleccionados, se puede considerar 
la prescripción de otros medicamentos, bajo 

estricta supervisión. 

Queda por considerar la conçiucta que debe 

adoptarse frente a un paciente hiperlipoprotei- 
némico ya sintomático, y que puede haber su- 
frido una catástrofe vascular como un infarto 
de miocardio. Es obvio que no debe fumar, y 
que tratamientos convencionales deben ser 
prescriptos para la obesidad, la diabetes y la 

hipertensión, si estuvieran presentes. 
El tratamíento de la hiperlipoproteinemia 

dependcrá 
. 

del pronóstico del sujeto. No tiene 
sentido prescribir dieta y drogas a un paciente 
de 75 años, 0 con enfermedad de tres vasos, 0 

con un aneurisma inoperable de ventrículo. 
Pero si el estado general del sujeto fuera bueno, 
y si el pronóstico de su cardiopatía fuera favo- 
rable, puede ser beneficioso prescribir una 
agresiva terapéutica, destinada a reducir a un 
mínimo la concentración de lipoproteínas ma- 
léficas, y a normalizar la concentración de las 

benéficas. La evidencia disponible justifica 

esta conducta. Es nuestra responsabilidad no 
ignorarla. 

ATHEROSCLEROSIS: IMPORTANCE, 
PATHOGENESIS, PROPHYLAXIS 
The treatment of atherosclerosis and of its 
complications is unsatisfactory. The clue to 
success in the battle against this disease must 
therefore be found in adequate means of pre- 
venting its appearance. This can probably be 

achieved, in the vast majority of cases, through 
the early detection and elimination of the 

14 
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known risk factors, before they can produce 
irreversible arterial damage. 

Well developped atherosclerotic lesions can be 

frequently found before the age of twenty. 
Certain risk factors can be consistently detected 
during the first two decades of life. It is there- 
fore obvious that the pediatrician shoujd beco- 
me a central figure in the prophylaxis of this 
disease. This concept should be emphasized be- 
cause we are faced with an unusual-situation: 
the physician who should assltme the principal 
responsability in the prophylaxis of a disease 

will probably never see a case of its in his ever- 
day practice. This is why those specialists that 
live immersed in the tragedies caused by athe- 
rosclerosis should try to establish a close rela- 
tionship with pediatricians in order to moti- 
vate them and to collaborate with them in the. 
campaigns of public education that must take 
place. 

The early detection of risk factors in the po- 
pulation at large would require the examination 
of all children of school age. The efficiency of 
such an approach is debatable, and it would 
demand huge expenses. An alternative is the 
evaluation of children and adolescents subjected 

to a high risk of acquiring the disease. In such a 

category can be included those that smoke 
-more numerous every day-, and the first 
degree relatives of patients affected by prema- 
ture atherosclerosis, hyperlipoproteinemias, dia- 
betes and hypertension. 

What has been said clearly defines the role of 
the primary care physician confronted with such 
a patient: he must examine all the first degree 
relatives in an attempt to diagnose asympto- 
matic atherosclerosis and to detect the presence 
of risk factors, particularly in youngsters. If 
the screening yielded positive results, the prima- 
ry care physician must assume the responsabi- 
lity of treating the newly faund cases.. If he is 

unable or unwilling to do so, he must refer them 
to whom can accomplish such a task. 

If a risk factor is identified, the presence of 
the others must be investigated so that all can 
be erradicated simultaneously. No reasonable 
effort should be spared in the dietary treatment 
of hyperlipoproteinemias. Such a treatment, 
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adequately prescribed and followed, ma)/ be 

successful or not. If it is not, careful constdera- 

tion sbould be given to complementary measures 
such as: 1) the prescription of nonabsorbable 
drugs; 2) the use of dextrothyroxine in subjects 

with no evidence of coronary disease or of 
arrhytmias, and d negative stress test; 3) the 
surgical procedure described by Buchwal4; 
4) treatment with other drugs, but only tn 

carefully selected cases, under strict supervisi~n. 
What should be done about a pattent wtth 

hyperlipoproteinemia who has already suffere.d 
Ii vascular catastrophe such as a myocardtal 
infarction? It is obvious that he should not 
smoke and that conventional modalities of treat- 

ment should be prescribed for obesity, diabetes 

and hypertension, if they were present. The 

treatme.nt of hyperlipoproteinemia depends on 
the prognosis of the patient. It would be absurd 

to prescribe diet and drugs to a 75 year old 

man, 
. 

or to a patient with three vessel disease, 

or with an inoperable ventricular aneurysm. 
But if the subject is in good general healt, and 
his prognosis is favourable, it may be worth 
while to initiate an aggresive therapy oriented 
to reduce the concentration of atherogenic 

lipoproteins, and to normalize the HDL concen- 

tration. The available evidence justifies such a 

conduct. It is our responsability not to ignore it. 
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