o TR

FACULTAD DE ODONTOLOGIA

TRATAMIENTO DE LA ATEROSCLEROSIS Y SUS
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS.

T E S I N A

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE

CIRUJANA DENTISTA

PRESENT A:

MARTHA PATRICIA TRUJILLO PACHECO

TUTOR: C.D. LUIS ELIAS VILLASENOR HUERTA

ASESORA: C.D. LAURA MARGARITA MENDEZ GUTIERREZ

MEXICO, D. F. 2008

...........

‘_-I*u_ I' St 2
) ?*;% UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE iz ™
Tﬂ f‘hf:‘. ] MEXICO w

PaEES



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Dedico este trabajo a

Mi Madre
Sra. Sonia Pacheco Torres

Quiero agradecer el amor, los valores, el impulso, la motivacion, el cuidado, la
proteccion, los desvelos, y el sacrificio que has tenido para mi, las palabras se
evaporan, el nudo que me atraviesa la garganta me impide hablar y un profundo

agradecimiento de tenerte como mama.

En este momento los recuerdos tocan mi corazon, recuerdos hermosos de mi
nifiez, y que siempre ahi, junto a mi, impulsandome para lograr cualquier cosa que
me propusiera, que me has ayudado tanto a realizar mi suefios, y lograr mis mas

grandes metas. Y adn es largo el camino, me faltan muchas méas metas por
cumplir, suefios que realizar, y que no te quede duda que lo haré, que todo lo que

me has ensefiado en cada segundo de mi vida lo aplicaré para ser mejor.

Mi hermana
Jaqueline Trujillo Pacheco

Por toda su compresién y ayuda en todo momento, que nunca tuvo duda en que

lograria mi meta e impulsarme en aquellos momentos en los flaqueé.



INDICE

INTRODUCCION........ooiiiiiiiiiee e 8

CAPITULO | ANTECEDENTES

L.IATEROSCLEROSIS ..o e ees 10
1.2ESTRUCTURA DE LAS PLACAS ATEROSCLEROTICAS .........ccevvneaann. 11

1.3PERSONAS DE ALTO RIESGO ... 12
1.4CUADRO CLINICO ..ottt 15

1.5COMPOSICION DE UN ATEROMA ... ...oiiiiiieiie e, 16
1.6METABOLISMO DE LAS GRASAS ...ttt 17
1.7LIPOPROTEINAS PLASMATICAS: SUS VARIEDADES.........c.ccvvviienea. 20

00 00t Y o T o (0] £ = 21
1.1.2. QUIIOMICIONES ...ttt et aeeenes 22
1.1.3. Lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) ..., 23

1.1.4. Lipoproteinas de baja densidad (LDL) .........ccoeiiiiiiiiiiiiiiiiiieieens 23
1.1.5. Lipoproteinas de alta densidad (HDL) .........ccooiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeen, 24
L.BENDOTELIO ..ooiiiiie e e e e 25
1.90TROS FACTORES PARTICIPANTES EN LA ATEROSCLEROSIS .......... 32
CAPITULO Il DIAGNOSTICO

2.1 EXAMEN DE LABORATORIO.......uiiiiiiei e 33

2.2 CAROTIDA IMT .ot e e 33

2.3 ULTRASONIDO INTRAVASCULAR CORONARIA (IVUS)......ccvviiieiaen, 34

2.4 MRI (RESONANCIA MAGNETICA DE ALTA RESOLUCION).................... 36

2.5 ANGIOGRAFIA CORONARIA CUANTITATIVA.....cooniiiiieeeee e 36



CAPITULO IIl TRATAMIENTO
3.1 TRATAMIENTO SEGUN LOS NIVELES DE COLESTEROL EN SANGRE... 38

B 2 DIET A e e 39
3.3 CAMBIOS DE ESTILO DE VIDA ... 43
BAFARMACOS. .. ..o 46
3.4.1 Resinas de intercambio anioniCO .............ccvuiuiiniiiiiia e 47
3.4.2 Inhibicion en la absorcion del colesterol............c.ooviiiiiiiiii 47
3.4.3 Inhibicion acyl-colesterol acyl-transferasa (ACAT)......ccovviviiiiiiiienennn 48
3.4.4 Acido nicotiniCo 0 NIACIANA. ............oeeiee e, 48
4.8 FIDratOS. . e 49
3.4.6 Progestagenos y anaboliCOS. .........ooviuiieii i 52
347 ProbUCOL. ... e 52
3.4.8 DeXtrOtirOXING. .. .....uee e 53
3.4.9 Inhibidores de la HMG-COA reductasa...........couvuiiiiiiiiiiiiiiiineieeeeane 54
I (0 @ 2o [ 3 N1 T F 55
3.4.11 Tetrahydrobiopterin (BHa)........ovuiniiiie e 56
3.4.12 Bloqueador de canales de Ca? .. .......ccoeee e e 57
3.4.13 Inhibidores de prostaglandinas (PG)-inducidas por la activacion de
PlAQUETAS ... 57
3.4.14 5-HT2a receptor antagOniSta. ........oueieeneeeie e e e 58
3.4.15 Sistema Renina-Angiotensina. ..o 58
3.4.16 Tratamiento para iINfeCCION ...........ciiiiiiii e, 60
3.5 TRATAMIENTO QUIRURGICO.......ciiiiieii e 61
3. 5. L PlaSMAlIESIS. . ...t 61
3.5.2 Angioplastia CardiaCa.........c.vuiuiniii i 62

3.5.3 Cirugia de derivacion CardiaCa.............cooeveiuiieei i eeaaan, 65



CAPITULO IV MANEJO ODONTOLOGICO ......ucevviiiieeiieeee e 71
4.1 MANIFESTACIONES BUCALES. ... ..o 73
CONCLUSIONES..... ..o 76
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS................coeviiieeeeeeieee e 78



AGRADECIMIENTOS

Universidad Nacional Autébnoma de México

Por haberme brindado la oportunidad de haber estudiado en sus aulas,
prepararme en sus clinicas y becarme durante 9 afios en los que estuve en ella. Y

darme la gran satisfaccion de haber cumplido mi mayor meta.

C.D. Luz del Carmen Gonzéalez Garcia
C.D. Luis Elias Villaseior Huerta
C.D. Laura Margarita Méndez Gutiérrez

Por todo su apoyo, consejos, lecciones y enseflanzas que he recibido durante este
tiempo de la Ultima etapa para cumplir mi mayor suefio, ya que sin su orientacién

no lo hubiera hecho posible.



Mis Tios
Araceli Pacheco Torres
Rene Pacheco Torres
Hugo Pacheco Torres

Por el apoyo moral que me brindaron a lo largo de todos mis estudios y a cada
momento, cuando llegue a flaguear siempre encontré en ellos una palabra de

aliento.

C.D. Miguel Angel Pascual Islas
Dip. Gloria Isabel Cafizo Cuevas
Lic. Verdnica Cardenas Cafiizo
Miguel Trujillo Castafieda

Por el apoyo, comprension, impulso y ayuda que me han brindado, para que
pudiera llegar a cumplir mi meta, siempre creyendo que lo lograria, aunque
muchas veces descuidé mis responsabilidades, pero ustedes siempre estuvieron

apoyandome. Gracias.



INTRODUCCION

Los padecimientos cardiovasculares (CVD), incluyendo el infarto miocardico
(M), falla del corazon, y ataque al mismo, representan las principales causas
de mortalidad en el mundo entero, razén por la cual la mitad de muertes en el
desarrollo mundial es por la aterosclerosis, aunado a esto el incremento de

enfermedades como obesidad y sindrome metabdlico.

La aterosclerosis es factor principal para poder desencadenar algunas de
estas enfermedades, que al manifestarse deja al paciente imposibilitado para
realizar sus actividades diarias. Entre las cuales esta el ataque cerebral,
infarto y ataque al corazén, embolia, trombosis, gangrena, obstruccion de

arterias, entre las mas comunes.

Estas enfermedades se pueden deber a varios factores predisponentes,
como lo son la genética, presion alta, edad, género masculino, habitos
alimenticios siendo ésta la mas importante, sobrepeso, que el indice de masa
corporal no exceda el valor de 25 Kg/m?, sedentarismo, el estrés constante,

diabetes mellitus, por mencionar algunos.

En décadas pasadas las personas afectadas por aterosclerosis eran los
adultos mayores y en la actualidad el grupo de personas que van en
incremento son los adolescentes y nifios, razon por la cual es una

enfermedad con mayor preocupacién mundial.

Con anterioridad no habia un tratamiento especifico para esta enfermedad,
pero como cada afio va en incremento las personas afectadas por la misma,
se ha encontrado una amplia gama de tratamientos farmacoldgicos e

inclusive quirdrgicos.




Esta enfermedad se debe tratar de forma multidisciplinaria ya que no se
puede enfocar solo a la administracion de farmacos y cirugias, si no también
ensefar la forma adecuada de combinar los alimentos y los requerimientos

diarios de cada grupo alimenticio, asi como un cambio de estilo de vida.

Dependiendo del paciente va a ser el tratamiento que necesite, por lo tanto
se debe conocer las interacciones de estos con los tratamientos

odontoldgicos que pudieran tener y su manejo adecuado.




CAPITULO | ANTECEDENTES

1.1 ATEROSCLEROSIS

Es un padecimiento vascular degenerativo sistémico, basico el cual
constituye la gran causa de cardiopatia al atacar las arterias coronarias,
sobre todo después de los 40 afios de vida. En lo anatomico dafia
fundamentalmente las arterias, al producirles engrosamiento y depdsito
graso de la capa intima, con complicaciones agregadas (fibrosis en la media,
ulceracién, trombosis, calcificaciones). En lo funcional, tiende a Ila
suboclusion u oclusion a distintos niveles de los lechos vasculares, y con ello
a la hipoperfusién local e isquemia tisular. En lo clinico, evoluciona con un
primer periodo prodrémico o subclinico, asintomatico y después, con
manifestaciones, en un momento dado de diversos sindromes de
insuficiencia arterial, segun la zona dafada (insuficiencia coronaria,
carotidea, vertebral, basilar, vasculocerebral, axilar, radial, mesentérica,

renal, de aorta abdominal, femoral).

Del griego athere, pulpa, y skklerds, duro) es un padecimiento que dafia,
basicamente, la capa intima del vaso, sea éste grande, mediano o

relativamente pequefio (arterias elasticas y musculares). *

Arteria

Tanica intima:
endotelio que
reviste el lumen
\. de los vasos

§ sanguineos

v\ Tunica
I 'F adventicia:
> ] fibras de
7 colageno

FADAM.

Tunica media: /f !
células de | \
musculo liso W
y fibras elasticas &

Fig. 1 Anatomia de las arterias. 2
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1.2 ESTRUCTURA DE LAS PLACAS ATEROSCLEROTICAS

Esta constituido por un ateroma y un elemento fibroplastico

1. La placa de ateroma que hace protrusion sobre la luz de la arteria,
esta constituida por colesterol y sus ésteres, ademas de triglicéridos,
fosfolipidos y carbohidratos. Suele haber necrosis en su porcion
central.

2. El elemento fibroplastico la encapsula, y proviene de la media. En él
son abundantes las células de la capa media que han proliferado y ha
emigrado, con una poblaciébn de células de mduasculo liso. Ellas
explican la colagenizacion, hecha de elastina, glucosamina, cumulo
mucoprotéinico, hialinizacion y, en una palabra, fibrosis, como
fendmeno bioldgico reaccional del ateroma.

3. La lesion resultante de este complejo es de esperarse: rotura
anatomica de la placa ateromatosa, fibras elasticas, células vecinas
necréticas, endotelio lesionado con agrupacion complicante de

muchas sustancias hematicas, tisulares, vasoactivas, globulares, etc.

Fig. 2 Representacion de una lesion aterosclerética *
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1.3 PERSONAS DE ALTO RIESGO

1. Paciente con hipertension: con su hipertension hidrostética,
aceleraria el paso de LDL (lipoproteinas de baja densidad),
principalmente en areas de estrés hemodinamico (bifurcacion,
turbulencia, estrecheces); igualmente, aumentaria la adherencia
plaguetaria con liberacion de sustancias vasoactivas y aminas, en
areas de estrés hemodindmico o con dafio de la intima.

2. Paciente hiperlipidémico: aumentaria la penetracion de LDL. Se ha
encontrado correlacion entre las cifras de colesterol y ésta
penetracion. Cifras superiores a 160 mg/dl la aumentan, y viceversa.
Ademas, promueven la estimulacion de las células endoteliales y la
aglutinacion plaquetaria.

3. Paciente fumador: con carboxihemoglobinemia de 10-20%, y por
tanto con hipoxia, altera la permeabilidad endotelial para las LDL. Por
la hipoxia se inhibe en la media la degradacién de las mismas, asi
como la citocromooxidasa de la pared del vaso. Por su parte, la
nicotina, estimulo simpaticomimético directo, inhibira las enzimas
oxidativas. Independientemente, el fumador suele ser hiperlipidémico,
con disminuciéon de HDL y con aumento en la aglutinacion plaquetaria,
fendmeno lesional arterial indirecto.

4. Paciente diabético: aparte de ser frecuentemente un hiperlipedémico,
altera la permeabilidad endotelial de las LDL, por hiperglucemia y
aumento de catecolaminas, y quizas estimula las células musculares
lisas de la media para el atrapamiento-colagenizacion de las
lipoproteinas. Por otro lado, las cifras altas de insulina circulante
pueden desempefiar un papel en el desarrollo de la aterosclerosis.
Con ella proliferan las células musculares lisas de la media, se inhibe

la glucdlisis y la sintesis del colesterol, fosfolipidos y triglicéridos.
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La edad: a mayor edad, mayor tendencia a presentar cardiopatia
aterosclerotica y a morir por causa de ella. La curva, tanto para
hombres, como para mujeres, se verticaliza después de los 45 a 50
anos.

El sexo: alrededor de los 30 afios de edad, el promedio de colesterol
sérico en la mujer es de 150 mg/dl, en tanto que es de 200 en el
hombre; pero a partir de los 45 afos, época de la menopausia, con
carencia estrogena, las curvas se invierten y el de la mujer pasa a ser
superior, con 250 mg/dl promedio, y el del hombre queda en 220
mg/dl. Se ha considerado que la secrecion estrogena protege a la
muijer contra la aterosclerosis, al inhibir la sintesis del colesterol. *
Estrés: el estrés ambiental al que se encuentra sometido el habitante
de las grandes ciudades industrializadas, se ha constituido en un
factor de riesgo aterogénico. De esta manera, el estado de tension
emocional estimula el sistema adrenérgico, lo que aumenta la
frecuencia cardiaca y la presion arterial, asi como la produccion de
acidos grasos libres que terminan por depositarse en la intima arterial
engrosando la placa de ateroma. *

Factores genéticos: en muchos casos, esto se puede atribuir a la
herencia de factores como hipertensién, diabetes mellitus e
hiperlipidemia. Es necesario conocer los determinantes genéticos de
los factores protectores, como HDL y factores no lipidicos, como la
apoproteina B y la lipoproteina A. °

Personalidad: desde hace tiempo se le ha dado importancia a la
personalidad del sujeto como factor para padecer enfermedad
isquémica miocardica, asociada a una base aterosclerotica. De esta
manera, se han identificado sujetos como personalidad tipo A
caracterizados por ser agresivos, ambiciosos, perfeccionistas y

obsesivos en el trabajo. Se ha demostrado que estos sujetos secretan
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mayor cantidad de catecolaminas. El sujeto de personalidad tipo A se
encuentra primordialmente en ejecutivos, banqueros y dirigentes de

organizaciones multitudinarias.

10.0tros factores de riesgo: aceleran la progresion de la aterosclerosis

la dieta rica en grasa saturada, la obesidad, el sedentarismo. En este
sentido ha sido reiteradamente demostrado el efecto favorable del
ejercicio sobre el metabolismo lipido, produciendo un aumento de
lipoproteinas de alta densidad (HDL) y una disminucion de los
triglicéridos y de las lipoproteinas de baja densidad (LDL). Los
anticonceptivos orales modifican la distribucion de lipoproteina y
fundamentalmente incrementan la agregacion plaquetaria, por lo que
son un factor de riesgo en mujeres que los toman (mayores de 40

afios). 37

11.Segun la estadistica presentada por el INEGI en el afio 2007, cada

afio mueren aproximadamente 600 personas a causa de

aterosclerosis a nivel nacional. &

Tabaquism Hipertension artena

Disfuncidn endotelal

Artana Estria Lesion Ateroma Placa de Placa de
normadl grasa intormedia ateroma fibrosa ateroma rota

\
|

i
f
4
- ———‘— —_-—
%
|
|
(

\ | . A2\
Sangre 4 " l » | ~- - - | lsqu:mia
e ! Infarto

e = = : /7
[ | | | A7
l ' . ' /
[ Hasta los 20 afos [ A partir de los 30 afos A partir de los 40 aflos

Crecimionto principaimente por Formacion de

acumulacion de lipidos trombo
—

Fig. 3 Representacion de la alteracion del endotelio en algunos factores de riesgo. *
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1.4 CUADRO CLINICO

Variara segun la zona obstruida o subobstruida y los sindromes resultantes
van a depender del sitio de dafio. Habra asi el sindrome de insuficiencia
cerebrovascular, agudo o cronico (episodios isquémicos, cerebrales
transitorios, infarto cerebral, accidentes cerebrovasculares), producidos de
embolia, trombosis o hemorragia, dependiente en clinica, como en el
enfermo coronario, de la extension del proceso (parcelar o difuso), la
intensidad y duracién de la hipoperfusion, lo que ocasionara su reversibilidad
o irreversibilidad (angina o ataque cerebral o bien infarto, o encefalopatia
vascular difusa crénica). Habr4, desde luego, el gran sindrome de
insuficiencia coronaria, con sus grandes manifestaciones (dependientes de
extension, intensidad y duracion), que son la angina de pecho, el
infarto  miocardico 'y la miocardiosclerosis 0o  miocardiofibrosis
(cardioangioesclerosis). ElI sindrome de la insuficiencia renal por
nefrosclerosis aterosclerética (riidn del sujeto con aterosclerosis,
habitualmente en una persona anciana) no suele ser causa de muerte, por
morir éste como coronario, cardiaco o cerebral. Esto explica por qué el dafio
aterosclerético dafia basicamente arterias de grande y mediano tamafio, y
las lesiones de microcirculacion, tipo el glomérulo, son mas propias de otras
patologias (arteriosclerosis de hipertenso benigno, y con mas razén maligno,
del diabético, del nefritico, del arteritico, etc.); puede haber, sin embargo,
infartos renales o subostrucciones de las grandes arterias renales con
produccion de rifién isquémico e hipertension secundaria renovascular. Los
sindromes de insuficiencia arterial abdominal, por embolia o trombosis,
pueden dar como consecuencia una angina abdominal o un infarto intestinal
con su reaccion peritoneal y alta gravedad. Los sindromes de insuficiencia
arterial de miembros superiores e inferiores podran expresar la isquemia con

claudicacion en su funcién motora, o infarto (gangrenas secas o humedas).

15



Corte dela
arteria normal

El material
graso se
deposita en
la pared
vascular

un codgulo
sanguineo

Fig. 4 Evolucion de un ateroma. °

1.5 COMPOSICION DE UN ATEROMA

Las grasas son cuerpos ternarios, es decir, constituidos por C, Hy O,. Se
caracterizan por su insolubilidad en el agua, y su solubilidad en cambio, en
ciertos solventes, como el éter y el cloroformo. Por eso, en la sangre usan

transportadores, que son las proteinas.

Estos acidos grasos pueden estar libres (acidos grasos libres o AGL) o bien
estar unidos simplemente a glicerol, que es un alcohol y en tal caso
constituyen una grasa simple, o bien, la molécula ligada puede asociarse a
un hidrato de carbono (glucolipidos), a una de proteinas (aminolipidos o
lipoproteinas), o a radicales fosforo (fosfolipidos). En tales casos, la grasa ya
no es simple (cuerpo ternario) si no compuesta (cuerpo cuaternario: C, Hy,
02, Ny, Bloor). Asi pues, la forma de grasa mas simple es el triglicérido o

16



grasa neutra, llamada asi por estar constituida por tres acidos grasos y tres
glicéridos.

1.6 METABOLISMO DE LAS GRASAS

Las grasas ingresan al organismo como aporte exdgeno; sufren dentro de él
un complicado proceso metabdlico que las destruye (lisis), las forma
(sintesis), las acumula y las libera nuevamente (nueva lisis). S6lo en una
pequefia parte son excretadas por las materias fecales. Asi pues, de la
relacion entre este aporte exdgeno y el aporte enddégeno dependera la
concentracion y el tipo de grasas presentes en el plasma sanguineo. Cada
litro de plasma lleva 5 a 10g de lipidos simples o compuestos, pese a su
insolubilidad al agua, en permanente paso de un tejido al otro. Tanto la lisis
como la acumulacion y sintesis ocurren en cualquier tejido (excepto en el
cerebro); pero destacan por su importancia lipolitica el musculo y el higado, y
por su importancia en la sintesis, acumulacién y eventual liberacion el higado
y el tejido adiposo. Este proceso metabdlico requiere sustratos, que son
hidratos de carbono, grasas y proteinas; enzimas, como las lipasas y otras
mas, y hormonas, como insulina, adrenalina, hormonas hipofisarias,

glucocorticoides, tirosina, etc.

La lipolisis no es sino el acortamiento por rotura de la cadena de carbonos,
mediante hidrolisis por accion de una lipasa. Esta rotura se inicia en el
triglicérido, que es grasa simple o cuerpo ternario, o bien en las grasas
compuestas, que son cuerpos cuaternarios. Se liberan asi acidos grasos,
que, si llevan doble ligadura, son llamados no saturados (o aceites, casi
siempre vegetales), y saturados, si carecen de ella (o grasa sélida, casi
siempre de origen animal). Al llegar a compuestos mas simples, gracias a la
acetilcoenzima A y al oxigeno, estas grasas penetran al ciclo de Krebs para

sufrir la oxidacion fosforilativa, que terminard en la produccién de gran
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cantidad de energia (129 ATP en total), con excrecion de CO, y H,O como
productos de desecho. Los productos que se ingresan al ciclo de Krebs,
provenientes de glucosa y acidos grasos cortos, pasa a lipogénesis; sobre
todo en el tejido adiposo, donde sucede lo opuesto, es decir, el
agrandamiento de la cadena de carbonos por adicién paulatina de atomos,
gracias a reaccion enzimatica, hasta terminar en &cidos grasos. Estos, al
unirse con el glicerol, forman triglicéridos y es asi como se acumulan.
Cuando el organismo los requiere, pueden liberarse, particularmente en

forma de &cidos grasos libres no saturados con doble ligadura.

Los derivados mas abundantes del colesterol son los acidos biliares. Cuando
éstos se combinan con los compuestos glicina y taurina se forman las sales
biliares, que constituyen el principal ingrediente activo de la bilis. Son
poderosos agentes emulsificantes, es decir, ayudan a romper las grasas en
pequefiisimas particulas en el intestino, favoreciendo asi su digestion y

absorcion.

El cuerpo humano fabrica sales biliares en el higado y de ahi pasan al ducto

de la bilis y al intestino delgado, donde ejercen su accion emulsificante.

Las grasas simples o compuestas ingresan con los alimentos. En el intestino,
gracias a lipasas pancreaticas, sufren hidrélisis que libera acidos grasos
libres (separados del glicerol) y sintetiza, a nivel celular intestinal,
combinaciones con colesterol y fosfolipidos, lo que da lugar a la formacion de
gruesas particulas grasas, o quilomicrones. Al ingresar por la vena porta al
higado, los quilomicrones, que son acidos grasos con larga cadena en forma
de triglicéridos exdégenos, pasan directamente al conducto toracico linfatico,
qgue lo hace desembocar en la auricula derecha. En cambio, los acidos
grasos de cadena corta forman en el higado triglicéridos enddégenos, con

otras combinaciones de grasa de acumulacion, y asi, cuando se requiere,
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pueden salir a la circulacion, igual que las que libera el tejido adiposo. Salen
en forma de lipoproteinas con acidos grasos no saturados, que son de

mucho menor tamafio que los quilomicrones.

El higado, como se ve, sirve de sitio de paso, o bien formador, acumulador y
depurador de compuestos grasos. Del corazon, las grasas pasan a la
circulacion sistémica y llegan a todos los tejidos. La fibra miocérdica y las
musculares de todo el organismo las utilizan, mediante lipdlisis, en la
formacion de energia. La grasa y los hidratos de carbono no utilizados,
mediante lipogénesis, se acumulan como triglicéridos en todos los 6rganos,
pero particularmente en el tejido graso y en el higado. De ahi puede liberarse

ante los requerimientos, como acidos grasos libres o no esterificados.

La grasa enddgena o exdgena llega a la célula con sus elementos
estructurales de triglicéridos, vengan éstos de quilomicrones de gran tamafio
provenientes de la absorcion intestinal, o bien de lipoproteinas de menor
tamafo, provenientes del almacén celular hepatico y del tejido adiposo. Una
vez llegada, paralelamente a la glucdlisis, se inicia la lipdlisis. Se produce la
rotura de los &cidos grasos, que van acortando asi su larga cadena de
carbonos y liberando hidrogeno gracias a la accion de lipasas, hasta llegar a
cadenas de dos carbonos. Para que ingresen al ciclo de Krebs, productor
real de gran energia, se requiere, igual que en la glucdlisis, acetilcoenzima A

y oxigeno.

La lipogénesis es el agrandamiento de cadena con pegamiento paulatino de
atomos de carbono y con alargamiento de pasos sucesivos gracias a
enzimas. Se llega asi, finalmente, hasta el 4cido graso de gran cadena por

dos vias paralelas:

a) Acetoacetilcoenzima A

b) Malonil coenzima A
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Este 4cido graso requiere para acumularse su fusion al glicerol, para formar
el triglicérido o grasa neutra (el camino es reversible). Este glicerol entr6 al
tejido graso proveniente del proceso de la glucdlisis, partiendo del ciclo de
las triosas, como fosfoglicerol (alcohol con P). Por otra parte, el ciclo de las
pentosas en la glucdlisis anaerdbica forma TPNH (trifosfopiridin nucleétido,
llamado antiguamente NADPH).

El triglicérido asi formado se acumula y queda listo para cuando se requiera.
Cuando esto sucede, su rompimiento es catalizado por una lipasa que libera

tres &cidos grasos mas glicerol por cada molécula de grasa neutra.

El acido graso requiere un vehiculo para su conduccion, y ese vehiculo son
las proteinas; de aqui se constituye una lipoproteina de minimo tamafio
(albumina), que contiene el acido graso no saturado. Se les llama &cidos
grasos no esterificados o AGNE o AGL. Viajan asi por la sangre hasta el
tejido requerido, particularmente el higado. También, viaja hacia él el glicerol
liberado. Al llegar los acidos grasos al higado, si son utilizados se
transforman en cuerpos acidos (ceténicos), que son oxidados. Si la via de
llegada es excesiva, como sucede cuando hay aumento de neoglucogénesis,

0 sea, aumento en la formacion de glucosa a expensas de grasas.

1.7 LIPOPROTEINAS PLASMATICAS: SUS VARIEDADES.

En la sangre, circulan grasas en forma simple o compuesta, es decir,
relacionadas con proteinas (su interaccion con proteinas las conduce mejor,

por ser hidrofobas al plasma).

1) Quilomicrones
2) Lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL)
3) Lipoproteina de baja densidad (LDL)
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4) Lipoproteinas de alta densidad (HDL)
a. Lipoproteina de alta densidad HDL2
b. Lipoproteina de alta densidad HDL3
5) Restos de quilomicrones. Producto intermedio de la catabolia de los
quilomicrones que circulan en el plasma de sujetos normales después
de la ingestion de grasa.
6) Lipoproteinas de densidad intermedia (IDL). Proveniente de la
hidrolisis de las VLDL, que so6lo permanecen por corto tiempo en el
plasma.

Esta dos Ultimas son de gran importancia ya que se consideran aterégenas. *

1.7.1 Apoproteinas

Regulan y controlan asi el metabolismo de las lipoproteinas del plasma,
éstas van a ser codificadas por genes localizados en los cromosomas 1, 2, 6,
11 y 19. ® Sus funciones son: estabilizan la estructura nuclear de las
lipoproteina vy, junto con los fosfolipidos, las proveen de una superficie
hidrofila, median en la interaccion entre las lipoproteinas y los receptores
especificos de las superficies celulares, actian como cofactores de las
enzimas relacionadas con el metabolismo de los lipidos, transportadoras de

grasas y catalizadoras de reacciones enziméaticas.

a) Apo A (I-ll-IV) son el principal componente de las HDL y se
encuentran también en quilomicrones, sus residuos y las LDL. Se
sintetizan en higado e intestino. Es la mas abundante en el plasma.
Su vida media es de cuatro dias. Es elemento estructural crucial para
la union con los lipidos y funciona como cofactor para la actividad de
la LCAT (lecitina-colesterolacetiltransferasa, enzima producida en el

higado, que esterifica el colesterol).
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b) Apo B (B-100, B-48) se encuentran en los quilomicrones, VLDL, IDL,
LDL. La B-100 se sintetiza en el higado y la B-48 en el intestino. La
primera esta presente en las LDL y la segunda en los quilomicrones.
Se cree que las B-100 tienen la funcion relevante en la aterosclerosis;
es reconocida por el receptor B:E de las LDL, catabolizadas por este
mecanismo principalmente en el higado.

c) Apo C (I-lI-lll) tienen su origen en el higado y se distribuyen en
quilomicrones, VLDL y HDL. Son cofactores con LCAT vy lipasa de
lipoproteinas, e inhiben la interaccion con receptores hepaticos.

d) Apo D tienen origen en el higado y van en las HDL.

e) Apo E tienen origen en el higado, se encuentran en las VLDL y HDL.

1.7.2 Quilomicrones

Son las lipoproteinas de mayor tamafio y menor densidad. Estan constituidas
por abundantes triglicéridos (86%), escaso colesterol (5%), escasos
fosfolipidos (7%) y escasa proteinas (2%). Sus apoproteinas son apo A (A-l,
A-ll, A-IV), apo B-48 y apo C. Su origen esta a nivel intestinal como
consecuencia de la ingestion nutricional. Su funcién es la de transporte de
varios cientos de gramos de triglicéridos al dia, procedentes de produccién
exdgena, hacia los tejidos, para fines energéticos. También, transporta
escasa cantidad de colesterol que, aun cuando no se utiliza para producir
energia, es precursor de hormonas esteroides y acidos biliares, asi como
componente estructural de las membranas celulares (base estructural y
obtenedor de metabolitos). Los fosfolipidos, transportados también hacia los
tejidos, forman parte de las membranas celulares y subcelulares, y
proporcionan el sustrato necesario para la accion de la enzima encargada de
la esterificacion del colesterol en el plasma (LCAT: lecitina-colesterol

aciltransferasa). El metabolismo de los quilomicrones se realiza en menos de
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12 horas. Aumentan la sintesis de triglicéridos exdgenos, la ingesta de grasa
y carbohidratos, la insulina, los esteroides y hormonas sexuales. La inhiben

el ayuno, déficit de insulina y el glucagon.

1.7.3 Lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL)

Son lipoproteinas de tamafio grande y muy baja densidad. Estan constituidas
por abundantes triglicéridos (55%), mas o menos escaso colesterol (19%) y
fosfolipidos (18%) con escasas proteinas (8%). Contienen apo B-100 y apoC.
Su origen esta a nivel intestinal y fundamentalmente hépatico. Su funcion es
el transporte de triglicéridos de produccion enddgena hacia los tejidos para
fines energéticos. En su degradacion lipolitica se forman residuos de las
VLDL, los cuales deben ser retiradas-depuradas por el higado mediante
degradacion, ahora por una lipasa hepéatica y convertidas en LDL, perdiendo

casi todas sus apoproteinas (excepto la B-100).

Incrementan la sintesis hepatica de VLDL las dietas hipercaloricas y las
isocaldricas ricas en carbohidratos, la obesidad, el etanol, la insulina, la

tiroxina y los estrégenos. La disminuyen el ayuno, glucagén e hipotiroidismo.

1.7.4 Lipoproteina de baja densidad (LDL)

Son lipoproteinas de tamafio pequefio y muy baja densidad. Estan
constituidas por escasa cantidad de triglicéridos (6%) y muy alta de colesterol
(50%), con los fosfolipidos (22%) y aumentada cantidad de proteina (20%).
De sus apoproteinas son B-100. La clase méas abundante de lipoproteinas
portadoras de colesterol contenidas en el plasma humano y por tanto la mas
seriamente aterdgeno. En su origen, son el producto final de la catabolia de

las VLDL, aunque pueden sintetizarse también en el higado o provenir del
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residuo de los quilomicrones. Su funcion principal es la de transporte del
colesterol a los tejidos, para proveer de colesterol estructural a las
membranas celulares y para la produccion de hormonas esteroides. En su
metabolismo su proceso de sintesis asi como el de catabdlisis que se hace
principalmente en el higado porque el 60 a 80% de los receptores de LDL
(B:E) se localizan ahi, en tanto que el 6% estd en tejidos periféricos. El
porcentaje restante de las LDL se eliminan de la circulacion por un
mecanismo no dependiente del receptor. Una vez formadas, las LDL
permanecen en la circulacion por dias. Los receptores del LDL existen solo
en algunos sitios. El receptor es una glucoproteina codificada en el
cromosoma 19, constituido por 839 aminoacidos. En aquellos sitios sin
receptor de LDL, por ejemplo, el monocito macroéfago, la particula de LDL
debe ser oxidada, quiza por la produccién de radicales libres de superdxido o
por la accién de la lipogenasa. Una vez oxidada, es captada avidamente por
el monocito, el cual la almacena en su interior hasta saturarse,

convirtiéndose en célula espumosa.

1.7.5 Lipoproteina de alta densidad (HDL)

Son las de tamafio mas pequefio y alta densidad. Estan constituidas por
minima cantidad de triglicéridos (8%), con colesterol (20 a 30%), fosfolipidos
(26 a 40%) y proteinas abundantes (20 a 50%). La apoproteina principal es
la A. su origen es celular multiple donde se incluyen el higado y el intestino.
Provienen de la catabolia de quilomicrones y VLDL. Existen, al menos dos
subfracciones: la HDL2 y la HDL3 que es la mas densa y abundante. Su
funcién es el transporte en reversa del colesterol endogeno, de los tejidos
periféricos hacia el higado para su excrecion: facilita la catabolia del
colesterol en el hepatocito con eliminacion de LDL y de colesterol por vias

biliares. A nivel de las tunicas arteriolares juega un papel muy importante en
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el proceso local de filtracion de las LDL (colesterol, ater6geno) y depuracion
de LDL (protector, antiater6geno). En su metabolismo, cuando el disco plano
de las HDL pasa a la circulacion (llevando apoproteina A y E) se une a una
enzima producida en el higado, la lecitina-colesterol acetiltransferasa (LCAT),
la cual esterifica al colesterol. La apo Al funciona como un receptor de
colesterol esterificado almacenado en el centro de la HDL, la cual cambia su
configuracion tomando forma de esfera. Un poco mas adelante, con
configuracion madura, se le llama HDL,, reconocida como factor protector de
aterosclerosis. Se han sefialado aumentos en HDL séricos en la mujer en
etapa estrogena y en el atleta, y disminuciones ante andrégenos,
tabaquismo, obesidad, vida sedentaria, dieta rica en carbohidratos y baja en

grasas. -'°

1.8 ENDOTELIO
Las células endoteliales producen normalmente determinadas sustancias

que afectan a la luz vascular y a las plaquetas.

El primero de los vasodilatadores endoteliales es la prostaciclina (PGI,), que
también inhibe la agregacién plaguetaria. La accién de la PGl, implica la
activacion de la adenilatociclasa y la formacion de AMP ciclico. Cuando es
estimulada por un gran numero de sustancias, entre ellas ATP y ADP,
acetilcolina, trombina, neurotransmisores y serotonina, el endotelio normal
también segrega un vasodilatador labil, denominado factor de relajacién
derivado del endotelio (FRDE), que parece ser el 6xido nitrico (NO) o un
derivado relativamente mas estable del mismo. El endotelio normal también
segrega FRDE cuando es estimulado por el estrés del arrastre del flujo
sanguineo, controlado asi la luz de las arterias y arteriolas en relacion con el

flujo a través del vaso. El FRDE estimula la guanilato ciclasa soluble que
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cataliza la formacion de GMPc, que a su vez, relaja el masculo liso vascular.
El FRDE también inhibe la adhesion y agregacion plaquetaria, una accién
gue aparentemente estad mediada también por el GMP ciclico. El FRDE y la
prostaciclina interaccionan sinérgicamente en la dilatacion de los vasos

sanguineos y en la inhibicion de la agregacion plaquetaria.

Cuando se destruye o lesiona el endotelio, puede alterarse la produccion de
FRDE, permitiéndose asi la vasoconstriccion coronaria en la vecindad de
tales placas. La ecto-ADPasa situada en la superficie luminal constituye un
tercer producto endotelial con propiedades antiplaquetarias. Esta enzima
degrada el ADP y reduce su acceso a las plaquetas asi como la activacion

de éstas.

El endotelio también sintetiza trombomodulina, una glucoproteina que se
localiza en la cara luminal del endotelio vascular y actia como receptor
endotelial de la trombina. Cuando la trombina se une a la trombomodulina,
pierde su actividad hemostasica (conversion de fibrinbgeno en fibrina,
estimulacién de las plaquetas); la velocidad de inactivacién de la antitrombina
se acelera y, por otra parte, aumenta la activacion de la proteina C, una

sustancia anticoagulante natural con efecto profibrinolitico.

El endotelio segrega al menos dos vasoconstrictores, uno de los cuales es
un producto de la actividad de la ciclooxigenasa que parece ser responsable
de la vasoconstriccién inducida por la hipoxia, y el segundo es un péptido
potente de 21 aminoacidos conocido como endotelina. La expresion del gen
de la endotelina parece ser inhibida por el estrés del flujo sanguineo, un
mecanismo que actla conjuntamente con la liberacibn de FRDE por el
mismo estimulo, que aumenta el diametro de los vasos cuando aumenta el

flujo.
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En la aterosclerosis prematura, la lesion o disfuncion endotelial determina
una atenuacion de la respuesta vasodilatadora y un aumento del depésito de
las plaquetas en la pared arterial. Si no se contrasta por el FRDE vy
prostaciclina, la serotonina y tromboxano A, segregados por las plaguetas
depositadas producen vasoconstriccion y espasmo arterial en el sistema
coronario. La adhesion y agregacion de las plaquetas y la potenciacion del
proceso aterosclerdtico son también favorecidos por la liberacion de los

productos plaquetarios. *°

El endotelio normal no favorece la unién de los leucocitos. Sin embargo, en
las fases tempranas de la aterogénesis, las células endoteliales arteriales
comienzan a expresar sobre sus superficies moléculas de adherencia
selectivas, que unen varias clases de leucocitos. La molécula de adherencia
de las células vasculares 1 (VCAM-1) se une precisamente a los tipos de
leucocitos hallados en los ateromas precoces, humanos y experimentales,
los monocitos y los linfocitos T. Una vez que los monocitos se adhieren al
endotelio, migran entre las células endoteliales para localizarse en la initima,
estimulados en gran parte por quimiocinas, y se transforman en macrofagos

y engloban con avidez lipoproteinas, en gran parte LDL oxidadas.

Aunque el reclutamiento de monocitos y su diferenciacion subsiguiente en
macréfagos, y finalmente en células espumosas, tienen inicialmente una
funcion protectora, ya que esas células eliminan particulas de lipidos en
potencia perjudiciales, la acumulacion progresiva acaba conduciendo a
progresion de la lesion. Los macrofagos producen IL-1 y TNF, que aumentan
la adherencia de los leucocitos. Varias quimiocinas generadas por los
macrofagos, entre ellas la proteina quimiotactica de los monocitos 1 (MCP-1),
pueden reclutar mas leucocitos hacia la placa. Los macréfagos producen

especies de oxigeno toxicas, que también causan oxidacién de las LDL en
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las lesiones, y elaboran factores de crecimiento que pueden contribuir a la

proliferacion de las células del musculo liso.

Los linfocitos T (tanto CD4+ como CD8+) también son reclutados hacia la
intima por quimioatrayentes. El intercambio de informacion entre los
macrofagos y las células T conduce a la activacién inmune celular y humoral,
caracteristica de un estado inflamatorio cronico. Por ejemplo, las células T
encuentran sefiales que le hacen elaborar citocinas inflamatorias, como el
IFN-y y la linfotoxina, que a su vez pueden estimular a los macrofagos, asi
como a las células endoteliales vasculares y las células del musculo liso. Los
leucocitos activados y las células arteriales intrinsecas pueden liberar
mediadores fibrogénicos, entre ellos una variedad de factores de crecimiento
peptidico, capaces de favorecer la replicacion de las células del musculo liso
y contribuir a la elaboracion por esas células de una matriz extracelular

densa caracteristica de la lesion aterosclerética mas avanzada.
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Las células emigran desde la media hasta la intima, donde proliferan y
depositan componentes de la matriz extracelular, con lo que convierten la
estria grasa en un ateroma fibrograso maduro, y contribuyen al crecimiento
progresivo de las lesiones ateroscleréticas. Las células vasculares sintetizan
moléculas de matriz extracelulares (en particular coldgeno) que estabilizan
las placas ateroscleréticas. Sin embargo, las células inmunes e inflamatorias
activadas presentes en la placa pueden conducir a muerte de las células del

musculo liso de la intima por apoptosis.

En una fase precoz, la placa de la intima es una agregacion de células
espumosas procedentes de los macrofagos y de las CMI, algunas de las
cuales han muerto y liberado lipidos y detritus. Con la progresion, el ateroma
es modificado por los proteoglicanos y el colageno no sintetizado por las
células del musculo liso. El tejido conectivo es especialmente prominente
sobre la cara intima, y produce la envoltura fibrosa. Pero muchas lesiones

conservan un centro de células cargadas de lipidos y detritus grasos.

#ae T=5e Sintesis de matriz
S 50 extracelular

Endotelio —+

Proliferacion
de células de
S masculo liso

LOL
Citocinas Captacion >
@L-L MCPe1) -/ delipidos %
+
Intima ——— LDL oxidadas S

" Lipidos extracelulares
Citocinas, factores de crecimiénto ———=——"75" & 3 o =

s y Células necréticas
ae

Migracién de células

Membrana s " =
elastica —{ > - e . | de musculo liso
interna L
Gscul
Media Células de masculo liso,
D

Vaso normal

de placa aterosclerotica

Fig. 6 Vista microscépica de la formacién de un ateroma en el endotelio *
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Las placas continlan cambiando y aumentan de tamafio progresivamente a

través de la muerte y la degeneracion de las células, con frecuencia

experimentan calcificacion.

Los pacientes con calcificacion coronaria

avanzada parecen experimentar un riesgo de acontecimientos coronario.

La lesidon avanzada de aterosclerosis experimenta riesgo de los siguientes

cambios patoldgicos:

» Rotura focal, ulceracion o erosion de la superficie luminal de las

placas ateromatosas, que pueden conducir a exposicion de sustancias

altamente trombogénicas, que inducen la formacion de trombos.

Hemorragia en una placa, especialmente en las arterias coronarias,

gue pueden ser iniciada por rotura de la envoltura fibrosa.

La trombosis puede incluir total o parcialmente la luz. Los trombos

pueden cicatrizar y quedar incorporados en la placa de la intima, con

lo que aumentan el tamafio de ésta.

La dilatacién aneurismatica puede estar causada por atrofia de la

media subyacente, con pérdida de tejido elastico, que provoca

debilidad y puede conducir a la rotura. *
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1.9 OTROS FACTORES PARTICIPANTES EN LA ATEROGENESIS

Existe un interés considerable en la posibilidad de que la infeccion contribuya
a la aterosclerosis; se han implicado bacterias y virus, en particular
Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori, enterovirus, virus del
herpes™ y citomegalovirus. Estos microorganismos pueden infectar a las
células de la pared vascular y exhiben persistencia, latencia y recurrencia de
la infeccion. La infeccidn podria potenciar los efectos locales de factores de
riesgo conocidos, como la hipercolesterolemia, al acelerar las vias
inflamatorias cronicas asociadas con lesiones ateroscleréticas, o mediante
alteracién de la respuesta a la lesién por parte de las células de la pared
vascular. Ademas, la infeccion extravascular puede influenciar el desarrollo
de lesiones ateromatosas y sus complicaciones al alterar el metabolismo de
los lipidos sistémicos, o a través de mediadores inflamatorios circulantes. Por
ejemplo, la endotoxina o las citocinas proinflamatorias (como la IL-6)
producidas en respuesta a una infeccion remota podria potenciar la
activacion de las células de la pared vascular y los leucocitos preexistentes.
Ademas los microorganismos infecciosos podrian agravar las complicaciones
de las lesiones existentes, ya que la Chlamydia pneumoniae puede activar
los macrofagos para que produzcan proteinasas degradantes de la matriz,
que podrian debilitar las placas ateroscleréticas, y convertirlas en

susceptibles a la rotura y, por lo tanto, a la trombosis. * 213 14

32



CAPITULO Il DIAGNOSTICO

2.1 EXAMEN DE LABORATORIO

Se presentard en ayunas para la toma de sangre, al menos 14 a 16 horas
después de su Ultima comida (este requisito es de importancia para
cuantificar triglicéridos, aunque no para colesterol o HDL-colesterol), estar en
peso mas 0 menos estable; estara libre de padecimiento agudo, y en lo
posible, de cualquier forma de estrés, sin haber tomado algin farmaco, no

haber ingerido bebidas alcohdlicas al menos en las 48 horas previas.

Los limites optimos deseables son menos de 200 mg/dl de colesterol y 200
mg/dl de triglicéridos. Se consideran definitivamente anormales mas de 260

mg/dl de colesterol y 200 mg/d| para los TG. *

Edad Colesterol (mg/dl) Riesgo moderado Riesgo alto
20a29 >220 200 a 220 220 a 240

30 a 39 >240 220 a 240 240 a 260

>40 >260 240 a 260 >260

Cuadro 1. Valores de colesterol total en sangre segun la edad. *

2.2 CAROTIDA IMT

El ultrasonido Carotideo Modo-B es usado para detectar condiciones
patolégicas tales como el aneurisma aortico, padecimiento vascular periférico
de las extremidades mas bajas, y estrangulamiento de la arteria carotida con
padecimiento cerebro-vascular (ataque al coraz6n o ataque transitorio

isquémico) y como la eco cardiografia para evaluar la estructura y funcién
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cardiaca. Usando un ultrasonido de alta resolucién, las medidas de las
paredes delgadas intimas y el diametro de lumen a lo largo del eje del
soporte del ultrasonido se puede realizar. Otra importante ventaja del
ultrasonido, comparado con la angiografia, es su naturaleza no invasiva,
permitiendo medidas seriales de la estructura del contenedor, sin la
exposicién a pacientes en riesgo de lesion vascular o radiaciones ionizadas.
En afios recientes, las medidas del IMT por el ultrasonido de modo-B han
venido hacia delante como una herramienta cuantitativa en el estudio de la

aterosclerosis.

Fig. 8 Imagen tomada con Carétida IMT 3

2.3 ULTRASONIDO INTRAVASCULAR CORONARIA (IVUS)

La IVUS coronario representa una modalidad de imagen vascular emergente
gue es conceptualmente similar para el ultrasonido extravascular de las
paredes arteriales. Durante la IVUS, un miniaturizado transductor es pegado

a la punta de un catéter, permitiendo la adquisicibn de imagenes
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intravasculares de la pared contenedora. El transductor rueda a ~1800 rpm,
mientras que el catéter esta mecanicamente apartado a un indice fijo de 0.5
mm/s, adquiriendo una serie de imagenes del contenedor de las paredes
delgadas hacia su circunferencia de 360°. Aproximadamente 30 imagenes X
seg. Pueden ser adquiridas. Los datos obtenidos son analizados por
entrenadores que, de manera manual o semiautomética, delinea el
recubrimiento intimo de contenedor de lumen y la membrana externa elastica
gue separa la media de la cubierta externa. La diferencia entre el area cros-
seccional (CSA) rodeada por la membrana eléstica externa y el CSA del
recipiente del lumen representa al contenedor de la pared o area del ateroma
cros-seccional. Cuando las rodajas del contenedor de la pared mdultiple de
CSA, el volumen del ateroma puede ser calculado. La desventaja primaria
del IVUS coronario es que es un procedimiento invasivo realizado al tiempo
que una cateterizaciéon cardiaca. Con un procedimiento invasivo, hay un
pequefio riesgo de complicaciones, pero no esta limitada, como disturbio del
ritmo cardiaco, lesiones vasculares (como el espasmo), trombaosis, diseccion,

o infarto. > *°

Area

. \\i\
Lumen * )
’ .

'.'U
/
_

o Atheroma Area

Fig. 9 Imagen tomada con IVUS 3
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2.4 MRI (Resonancia magnética de alta resolucién)

Puede cuantificar la extension del ateroma y distinguir sus componentes,
aparte de no ser invasivo. Es sumamente sensitivo para cambios pequefios
en tamafios de placas, posible composicion, estado fisico y difusion. Su alta

resolucion puede mostrar la intacta diferenciacion entre capas gruesas

fibrosas, por delgado o interrupcién de capas fibrosas y trombos intraplaca
3,16

por trombos extracapa.

Fig. 10 Deteccion de trombos en una arteria por medio de MRI. 17

2.5 ANGIOGRAFIA CORONARIA CUANTITATIVA

Se usa para confirmar la presencia o ausencia de sintomas-limitados de
contraccion arterial aterosclerdtica, como lo son pacientes con riesgo de
enfermedades de arteria coronaria (CAD). La cateterizacion cardiaca es un

procedimiento agresivo en la cual el catéter es introducido en la arteria
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femoral, sobre el arco aodrtico, y selectivamente comprometido dentro de
cada uno de las arterias coronarias. Durante la cateterizacion, la angiografia
es realizada por inyeccion de material de contraste radio-opaco. Para el uso
de rayos X, las imagenes son adquiridas ya sea en pelicula o en detector
digital. Las imagenes son entonces analizadas por la presencia de
aterosclerosis estrecha que quiza requiera una intervencibn mas y una
revascularizacion, ya sea por el dispositivo intravascular o por injerto arterial
bypass. Los cardidlogos usualmente describen una coronaria reducida como

una estenosis. > °

Fig.11 Angiografia Coronaria
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CAPITULO Il TRATAMIENTO

3.1 TRATAMIENTO SEGUN LOS NIVELES DE COLESTEROL EN
SANGRE

En 1991, el Internacional Task forcé Prevention of Coronary Heart Disease,

bajo los auspicios de la Sociedad y Federacion Internacional y Cardiologia,

ha subdividido en 5 grupos a los portadores de cifras de colesterol entre 200

y 300 mg/dI, con triglicéridos entre 200 y 500 mg/dl.

1)

2)

3)

4)

Grupo A: la hipercolesterolemia moderada aislada, con cifras de
colesterol entre 200 y 250 mg/dl. El riesgo coronario es moderado. El
tratamiento aconsejado es dieta y cambio en algunos habitos de vida
(tabaco, alcohol, estrés), sin utilizar farmacos. Uso de farmacos se
concentrard en los casos de alto riesgo y que la observacion periddica
(meses y/o afos) se hara cercana cuando se acompafa de otros
factores de riesgo.

Grupo B: la hipercolesterolemia es aun moderada y aislada, aunque
mayor, con cifras de colesterol entre 250 y 300 mg/dl. Aunque el
riesgo es mayor el tratamiento se seguird igual al grupo A.

Grupo C: la hipertrigliceridemia es de moderada a mediana y aislada,
con cifras entre 200 y 500 mg/dl. Tiene riesgo de pancreatitis. Esta
generalmente relacionado con obesidad, alcoholismo, diabetes, etc.
La dieta y el ejercicio suele controlar las cifras y s6lo a veces habra
que recurrir a farmacos del grupo de los fibratos.

Grupo D: la hipercolesterolemia es de mediana a moderada, pero se
combina con una hipertrigliceridemia de mediana a moderada;
colesterol de 200 a 300 mg/dl, con triglicéridos de 200 a 500 mg/dl.

Aconseja conducta terapéutica como lo son los fibratos.
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5) Grupo E: Ila hipercolesterolemia seria grave con o0 sin
hipertrigliceridemia grave. Colesterol superior a 300 mg/dl vy
triglicéridos de mas de 500 mg/dl. Generalmente, seran casos con
elemento genético, muy aterd0genas y con riesgo de pancreatitis.
Exigen un diagndstico cabal y medicacion sostenida entre los cuales
estan los fibratos.

3.2 DIETA

El sujeto no debe tener sobrepeso. Por lo tanto, la dieta debe ser restringida
en calorias, contener solo un 30% en grasas, y de ellas no mas de una

tercera parte seré de origen animal.

Efectivamente, las grasas animales (desgraciadamente las mas agradables a
la mayor parte de los gustos) contienen sobre todo &cidos grasos saturados,
el estearico y el palmitico, que a la temperatura comun estan en estado
sélido, en tanto que las grasas vegetales los contienen de manera
predominante de tipo no saturado, el linoleico y oleico, los cuales suelen
estar en estado liquido. Asi, son ricos en grasas saturadas y colesterol: la
yema de huevo, la crema, el queso, la mantequilla, la leche cabal, la
manteca, la mayonesa, los helados de crema, las carnes grasosas (cerdo,
cordero, pato, algunos pescados o mariscos como salmén, macarela, atun,
camarén, etc); ciertos 6rganos animales, como cerebro, higado, lengua,
tejidos subcutaneos; las frutas secas, como cacahuates nueces y similares.
Son en cambio ricos en grasas no saturadas (no aterdégenos) las frutas,
vegetales y sus aceites como los de maiz, cartamo, semilla de algodén, soya

y oliva.

Una dieta profilactica para la aterosclerosis en el adulto sin peso excesivo,
debe ser, pues: 1) moderada en calorias totales (promedio 2 500cal.); 2) baja

en grasas totales (menos de un 30%), con no mas de 10% de las calorias
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totales en grasas saturadas, con mas del 15% de las calorias totales en
grasas poliinsaturadas y con menos de 300 mg por dia de colesterol (en vez
de 700 a 1 000 mg comunes en muchas dietas de ciertos paises); 3) alta en
carbohidratos, sobre todo los complejos que van en frutas, vegetales y
legumbres. O sea, dieta de 30% en grasas, 55% en carbohidratos, 15% en
proteinas y no mas de 300 mg de colesterol. Solo en algunos casos la dieta
fracasa a pesar de haber sido bien llevada, lo que indica hipersensibilidad a
los carbohidratos y obliga a disminuirlos, a cambio de aumentar las

proteinas.

Frente a individuos con franco peso excesivo, debe usarse una dieta
promedio de 1500 calorias, con 140 g de hidratos de carbono (560 calorias),
100 g de proteinas (400 calorias) y 60 g de grasas (540 calorias), donde 40 g
sean de grasas insaturadas, 12 g de saturadas y un colesterol no mayor a
300 mg. ElI mecanismo de utilidad de la dieta a este respecto es un
hipercolesterolémico que ingiere muchas calorias (aparte de ir a la
obesidad), aumenta en el higado su sintesis de VLDL, cuyo residuo se
convierte en LDL. Estas, al final, en su retorno de depuracion, no pueden ser
captadas cabalmente por el higado y van a otros sitios, entre ellos las
arterias. Ademas, si se ingiere mucha grasa saturada y colesterol, se bloquea
la actividad de receptores de LDL, depuradores. Si este sujeto disminuye: 1)
la ingestion caldrica excesiva, 2) la de grasas saturadas y 3) la de colesterol,
se reducira la sintesis de VLDL, el cimulo y exceso de las LDL y con ello del

colesterol total, aparte de aumentar las HDL. *

Suplementos nutricionales que pueden beneficiar a disminuir los riesgos de

Aterosclerosis.
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« Tocotrienoles: Los tocotrienoles (200 mg al dia) podrian ofrecer cierta
proteccidn contra la aterosclerosis, ya que evitan el dafio causado por

la oxidacion al colesterol LDL.

« Pescado y sus aceites: El aceite de pescado, rico en 4cidos grasos
omega-3 EPA Y DHA, siendo un antirritmico, efecto antitrombatico,
antiinflamatorio, mejora la funcién endotelial, efecto hipotriglicerico. El
pescado que tiene mejores efectos antiateroscleréticos son los de piel
oscura o piel azul. Cada gramo disminuye 8 mg/dl aproximadamente
de triglicéridos. ** %

e Vitamina C: Se sugiere que esta vitamina puede ser importante para
prevenir enfermedades cardiacas, pero en dosis maximas de 100-200

mg al dia.

« Vitamina E: La vitamina E (400-800 Ul al dia para prevenir el dafio
causado por la oxidacién del colesterol LDL) podria reducir el riesgo
de padecer aterosclerosis y ataques cardiacos, por su efecto

antioxidante. 2%

Alimentos que nos pueden ayudar a disminuir los niveles de colesterol en la

sangre:

e Ajo: El ajo ha demostrado ser un antiaterosclerotico efectivo en dosis
de 900 mg al dia (extracto estandarizado), ya que reduce la

adhesividad excesiva de las plaquetas.

e Parareducir el colesterol: Polvo de Fenogreco o alholva, con el que
se hace el pan egipcio 0 aromatizante para pastas y ensaladas (18
gramos al dia de polvo), ajo (600-900 mg al dia), Suplemento Guggul

usado en la India, también llamado commiphora mukul o guggulipid
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(25 mg de guggulsterona tres veces al dia), Psyllium (5-10 gramos al
dia).

Té verde: El té verde (tres tazas al dia, que proporcionan alrededor de

240 a 320 mg de polifenoles) bloquea la oxidacién del colesterol.

Acido alfalinolénico: Prefiera alimentos ricos en acido alfalinolénico

(por ejempilo, el aceite de canola y de linaza).

Fibra: Ciertos tipos de fibra estan ligados a la reduccién de los niveles
de colesterol. Se encuentran en la avena, las semillas de Psyllium, la
fruta (pectina) y las leguminosas (goma de guar). %

Semillas de soya y aceite de canola: son plantas formadoras de
omega-3 (ALA), con efecto antiaterosclerotico.

Aceite de oliva: fuente rica de acido graso oleico. Reduce valores de
LDL, lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL), aumentando la
depuracion de la apo B. Asi mismo, reduce los valores de triglicéridos
e incrementa los valores de HDL y apo A-I. %°

Cerveza: la cerveza suave (0.570 g de etanol) o libre de etanol tiene
efectos al incrementar el HDL-colesterol y disminuir la agregacion
plaquetaria, siendo un cardioprotector, siendo éste tomado de forma
moderada. %*

Vino tinto: componente polifendlico que interfiere con el proceso
molecular bajo la iniciacidn, progresion y ruptura de placas
ateroscleroticas, exhibe actividad antioxidante. Actuando de la misma
forma como los fArmacos de tipo fibratos. %

42


http://www.fredmeyer.com/Es-Herb/Psyllium.htm
http://www.fredmeyer.com/Es-Herb/Green_Tea.htm
http://www.fredmeyer.com/Es-Concern/High_Cholesterol.htm
http://www.fredmeyer.com/Es-Herb/Oats.htm
http://www.fredmeyer.com/Es-Herb/Psyllium.htm

3.3 CAMBIOS EN EL ESTILO DE VIDA
Cambios en el estilo de vida que pueden ser beneficiosos

e Tabaquismo: Fumar esta relacionado directamente con Ila
aterosclerosis. Dejar de fumar es un paso vital en el proceso de la

prevencion de enfermedades cardiacas.

e« Pérdida de peso: La obesidad y el comportamiento tipo A (siempre
pendiente del reloj, impaciente y agresivo) se asocian con un
incremento en el riesgo de padecer aterosclerosis. % %4

o Actividad fisica: El ejercicio esta relacionado con la proteccion contra
la aterosclerosis. Ya que con ejercicio constante va disminuyendo la
lesion aterosclerotica. El ejercicio estimula la actividad arterial
incrementando NO, antioxidantes y L-Arginine. También reduce las

arritmias y la agregacion plaquetaria. 2°

o Controlar la presion arterial alta, el colesterol, la diabetes y las
enfermedades cardiovasculares.

e Averiguar si uno tiene alteraciones del ritmo cardiaco, especialmente
fibrilacion auricular, ya que aumentan el riesgo de coagulos
sanguineos que pueden ocasionar un accidente cerebrovascular.

e Limitar el consumo de alcohol. Segun los expertos, el consumo
moderado es un promedio de una o dos bebidas por dia para los
hombres y una bebida por dia para las mujeres. Una bebida se define
como 1,5 onzas liquidas (44 ml) de bebidas espirituosas de una
graduacion alcohdlica de 40° (tal como whisky americano o escoces,
vodka, ginebra, etc.), 1 onza liquida (30 ml) de bebidas espirituosas de
una graduacioén alcohdlica de 50°, 4 onzas liquidas (118 ml) de vino o

12 onzas liquidas (355 ml) de cerveza.

43


http://www.fredmeyer.com/Es-Concern/Weight_Loss.htm
http://www.texasheartinstitute.org/HIC/Topics_Esp/Cond/hbp_span.cfm
http://www.texasheartinstitute.org/HIC/Topics_Esp/HSmart/cholspan.cfm
http://www.texasheartinstitute.org/HIC/Topics_Esp/Cond/arcat_sp.cfm

e Si no se puede realizar ejercicio, se podran realizar caminatas de 30
23,24

minutos de duracion en las actividades diarias.
Segun investigaciones las personas Europeas son las que presentan menos
enfermedades cardiovasculares a consecuencia de sus habitos alimenticios,

la cual se conoce como Dieta Mediterranea.

Las caracteristicas son el alto consumo de productos vegetales (frutas,
verduras, legumbres, frutos secos, pan y otros cereales) siendo el trigo el
alimento base, el aceite de oliva como grasa principal (dos cucharadas
minimo por dia), un mayor consumo de aves y pescado que de carnes rojas,

y el consumo regular de vino en cantidades moderadas.

Esta dieta refiere que el consumo de lacteos debe ser bajo en grasa, el pan
debe ser integral, el queso preferentemente fresco, tomar un vaso de vino
tinto al dia, el consumo de chocolate oscuro una vez a la semana ya que
tiene propiedades antioxidantes. El pescado es consumido de 2 a 3 veces

por semana.

Aunque en nuestro pais por la situacién socioecondmica es imposible o casi,

poderla llevarla acabo. 2°
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3.4 FARMACOS

Los farmacos utiles (para descenso de colesterol) podrian clasificarse

esquematicamente por ahora como:

1)

2)

3)

4)

Los que basicamente disminuyen la absorcion del colesterol exdgeno
o enddgeno
a) Resinas tipo colestiramina
b) Inhibicién en la absorcién del colesterol
c) Inhibicién de la acyl-colesterol, acyl-transferasa (ACAT)
Los que basicamente incrementan su transporte-depuracién-catabolia
a) Fibratos
b) Probucol
c) Dextrotiroxinas
Los que basicamente inhiben su sintesis
a) Acido nicotinico
b) Inhibidores de HMG-CoA reductasa
i) Lovastatina
Otros tipos
a) Progestagenos y anabdlicos
b) Oxido Nitrico
i) Oxido Nitrico directo
i) Oxido Nitrico indirecto
c) Tetrahydrobiopterina
d) Bloqueador de canales de Ca*
e) Inhibidores de prostaglandinas (PG)-inducida por la activacion de
plaguetas
f) 5-HT,a receptor antagonista
g) Sistema Renina-angiotensina
i) Inhibidores en la enzima convertidor angiotensina (ACE)
i) AT receptor antagonista

46



3.4.1 Resinas de intercambio anidnico
Nombre comercial: Questran, Colestid %’

Indicados ante aumento de LDL (l1A) son eficaces, ya que las disminuye (25
a 35% de sus niveles de base), asi como reducen el colesterol. No modifican
las HDL. Su mecanismo de accion: a) son resinas de intercambio aniénico
que una vez ingeridas (como polvo) no se absorben, y unidas a los acidos
biliares evitan su resorcion a nivel del intestino, aumentando asi la excrecién
por via fecal; b) como el colesterol se emplea en la sintesis de acidos
biliares, el secuestro de éstos en el intestino da lugar a un aumento de la
captacion-depuracién hepética de las LDL circulantes, con incremento en su
catabolia. Es claro que conviene iniciar con dosis menores. Es ventajosa su
minima toxicidad, dado que no se absorben. Sin embargo, causan efectos
secundarios digestivos desagradables (estrefiimiento, por secuestro biliar
con reduccion de agua hacia el colon, distension epigastrica, etc.). interfieren

ademas con la absorcién de vitaminas, medicamentos, hierro y otros. 2

3.4.2 Inhibicién en la absorcién de colesterol
Nombre comercial: Ezetimba %’

Se tiene reportado que 2/3 partes del total de colesterol es sintetizado en el
cuerpo, mientras que el remanente viene integrado en la comida. Ezetimbe
es un agente inhibidor del colesterol, lo cual va hacer previniendo su
absorcion para el lumen del intestino dentro del enterocito; causando asi la
reduccion significativamente de LDL-colesterol, triglicéridos y un incremento
de HDL-colesterol. La desventaja de este medicamento es que, a la placa la

hace vulnerable a la ruptura.
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Ezetimibe combinado con dosis bajas de statin, es mas efectivo en la
disminucion de LDL-colesterol, teniendo el mismo efecto que el statin en
dosis muy altas. Se sugiere este tratamiento en pacientes ancianos, que

tienen una gran afectacion a causa de los efectos colaterales del statin. 22

29

3.4.3 Inhibicion acyl-colesterol acyl-transferasa (ACAT)
Nombre comercial: Avasimibe

La estratificacion de colesterol es catalizado por la enzima ACAT, la cual es
envuelta en el metabolismo y absorcion de formacion del colesterol en el
intestino, secrecion de VLDL particulas formadas en el higado y el desarrollo
de lesiones ateroscleroticas. Avasimibe es un sintético inhibidor ACAT, esta
reportada la significantiva reduccién total de triglicéridos y niveles de VLDL-
colesterol, con algunos cambios en el colesterol total LDL-colesterol y HDL-
colesterol. Avasimibe puede ser combinado con dosis bajas de statin para

tener un mejor efecto. %

3.4.4 Acido nicotinico o Niaciana

Este medicamento esta indicado ante aumentos de LDL
(hipercolesterolemia) y de VLDL (hipertrigliceridemia), ya que son eficaces
para disminuir ambos elementos. Ademas, aumentan las HDL. Su
mecanismo de accion estad en disminuir la secrecion hepética de VLDL
porque se reduce la liberacibn de los acidos grasos libres en el tejido
adiposo, con lo que disminuyen los sutratos para la sintesis hepatica de
VLDL y apo B. ello ocasiona la disminucién en el plasma de las LDL, como

producto catabdlico de las VLDL. El aumento de HDL se debe a disminucion
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de su catabolia. La dosis es alta, de 3 a 6g diarios, y los sintomas que le son
consecutivos aparecen a la media hora de la ingestion del farmaco. Adn
cuando se comience con dosis pequefias (100mg al dia) para llegar en
meses a aquella dosis, no siempre se evitaran el rubor facial, el prurito, la
urticaria y las molestias digestivas. Esto puede ser neutralizado con aspirina
(0.3g) tomada media hora antes, la que interfiere con las prostaglandinas
probablemente causantes, pero aun asi es claro el inconveniente en
tratamientos de afios. Al interrumpirlo desaparecen las molestias pero
reaparecen al reinstalarlo. * Ademas, pueden activar una Ulcera péptica (con
sangrado), generar hipotensién ortostatica, principalmente en los que reciben
gangliopléjicos, activar un descontrol en el diabético (hiperglucemia; efecto
reversible al suspenderlos). Elevan transaminasas y acido Urico (esto

neutralizable con alopurinol). 28

3.4.5 Fibratos

Estan indicados ante aumentos de las VLDL (hipertrigliceridemias) para lo
que son especialmente eficaces al disminuirlas, aunque merman también las
VLDL y el colesterol. Su mecanismo de accion es el efecto de estos
compuestos sobre los lipidos sanguineos estan mediados por su interaccion
con receptores activados del proliferador de peroxisoma (peroxisome
proliferator-activated receptor, PPAR), que regulan la transcripcion de genes.
Se han identificado tres isotipos de PPAR(a, B y y). Los fibratos se unen al
PPARa, que se expresa de manera primaria en el hijado y tejido adiposo, y
en menor grado en los rifiones, el corazén y muasculo estriado. Los fibratos
reducen los triglicéridos a través de estimulaciones mediada por PPARa de
la oxidacion de acidos grasos, aumento de la sintesis de LDL y decremento
de la expresion de apoC-ll. Un aumento de la LDL incrementaria la

depuracion de lipoproteinas con alto contenido de triglicéridos. Una
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reduccion de la produccion hepatica de apoC-lll, que sirve como un inhibidor

del procesamiento lipolitico y de la depuracibn mediada por receptor,

aumentaria la depuracion de VLDL. Los incrementos del HDL-C mediados

por fibratos se deben a estimulacién por los PPARa de la expresion de apoA-

| y apoA-ll, lo cual incrementa las concentraciones de HDL. 28

a)

b)

Clofibratos (Nombre comercial: Atromid) %’. Muy eficaz en disminuir
triglicéridos de VLDL e IDL (o beta-VLDL). Por ello, se le ha utilizado
en las variedades Il, IV y V. Aumentan las HDL. En su mecanismo de
accion esta la disminucion de la sintesis hepatica de las VLDL, asi
como un aumento en su depuracién ante incremento de la actividad
de la lipasa de las lipoproteinas. Al disminuir la sintesis hepética de
VLDL se aumenta la excreciébn de colesterol en la bilis y heces.
Aunque se reduce la poza corporal total de colesterol, se exagera la
litogenicidad de la bilis y con ello la incidencia de célculos biliares. La
dosis es de 1 g dos veces al dia. Su eficacia en la variedad Il esta en
reducir las cifras de las LDL en 5 a 10%, y el 60% en las V. la
tolerancia es buena en general aunque hay trastornos
gastrointestinales (nduseas), posible disminucién de la libido en
varones, estimulacion del apetito con aumento de peso,
hepatomegalia, elevacion de transaminasa sérica (miositis). Todo ello
es reversible y la hepatotoxicidad rara. Por desplazar proteinas, puede
interferir con warfarina (vigilar tiempo de protrombina) fenitoina y
tolbutamina. *

Gembrizol (Nombre comercial: Lopid) ?’. Es producto con semejanzas
guimicas con el clofibrato. Indicado ante aumentos de VLDL, ya que
los reduce de manera considerable, con descensos de las cifras de
triclicéridos de 40 a 50%, sobre todo en la variedad IV. A veces reduce
las LDL (en 5 a 10% de las cifras basales), tal como lo hace el

clofibrato, pero en otras extraflamente las eleva. Aumenta las HDL
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(20%) y se usa en las variedades lla y IV. El mecanismo de accion es
incompletamente conocido, pero se cree que al reducir la liberacién de
acidos grasos libres desde el tejido adiposo, se reduce con ello la
sintesis de VLDL en el higado. Aunque en general es medicamento
bien tolerado produce trastornos gastrointestinales y en muchos
similares a los de clofibrato.*

Bezafibrato (Nombre comercial: Bezalip)?’. Estd quimicamente
relacionado con los dos anteriores. Esta indicado ante aumentos de
VLDL y con ello en hiperlipidémicos de los tipos Ill, IV y V en quienes
desciende sus cifras en 40%. Logra también disminuciones
moderadas en las LDL del hipercolesterolémico. Aumenta las HDL. Su
mecanismo de accion pareceria ser el de aumento en la depuracién
de las VLDL. Suele ser bien tolerado aunque puede producir molestias
gastrointestinales leves, e inconvenientes del tipo del clofibrato y el
gemfibrozil. No se ha demostrado aumento en la frecuencia de
colelitiasis.*

Etofibrato (Nombre comercial: Tricerol)?’. Es un éster etilico de acido
nicotinico y de acido clofibrico, que al ser absorbido y metabolizado
libera ambos acidos con efecto hipolipemiante combinado de ambas
sustancias. Esta indicado asi en casos donde viene el descenso de
VLDL (disminuyendo 45% de cifras de triglicéridos en la variedad 1V) y
de LDL (con descensos de 15% del colesterol en la
hiperlipoproteinemia tipo Il). Las HDL registran aumento en sus cifras
del 20%. Sus efectos indeseables seran mezcla de los propios del
acido nicotinico (enrojecimiento facial, molestias digestivas) y de los

sefalados al hablar de clofibrato.
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3.4.6 Progestagenos y anabdlicos.

Entre los progestagenos se encuentra el acetato de medroxiprogesterona
(Nombre comercial: Provea) y la noretindrona (Nombre comercial: Norlutate).
La oxandrolona, androgeno (Nombre comercial: Lonavar), y los anteriores
pueden usarse junto con clofibrato o &cido nicotinico, sobre todo en los
hipertrigliceridémicos de cifras muy altas (100mg/dl) renuentes al descenso.
Es claro que en mujeres se preferira el uso de los progestagenos, y el de los
androgenos en el varon. Su indicacion fundamentalmente esta en casos de
aumento de quilomicrones y de VLDL. El mecanismo de accién de estos
esteroides, en ambos, reside en el aumento de actividad de la lipasa de
lipoproteinas. Las cifras de triglicéridos pueden disminuir en un 50%, sin que
los valores de HDL se modifiquen. Entre los efectos secundarios esta la
retencion, la tendencia a la tromboflebitis y en ocasiones ictericia colestatica
y depresion mental. Tienen el mismo efecto de disminuir hasta un 50% de los
niveles de triglicéridos. También, pueden condicionar retencién de sodio, con
edema y producir alteraciones en las pruebas de funcién hepética o
leucopenia, por lo que habria que ser cauto en administrarlo en el paciente
insuficiente cardiaco, renal o hepatico, o en el que recibe corticoesteroides.
Su uso, en mujeres, producird virilizacion y su uso a largo plazo disminuye
las HDL.

3.4.7 Probucol

Nombre comercial: Lesterol

Esta indicado como hipocolesterolemiante, ya que reduce los valores séricos
en 10 a 15%, sin tener efecto sobre las VLDL Yy triglicéridos. Como efecto no
deseable esta el que disminuye las HDL, incluso a veces con disminuciones
mayores del colesterol-HDL que el del colesterol-LDL. Por eso, se ha

utilizado en pacientes con elevacion de LDL que no toleran las resinas
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anionicas, el acido nicotinico o la detrotiroxina. Se ha descrito que disminuye
la incidencia de muerte subita y de infarto miocardico, y que reduce los
depdsitos de colesterol en los tejidos. EI mecanismo de accion no esta
claramente definido. Pareceria aumentar la depuracién de las LDL, ya que
durante su administracibn se observa aumento de la excrecion fecal de
acidos biliares e incremento en la catabolia de las LDL. Es un antioxidante,
lo que pudiera ejercer efectos antiaterogenos a través de mecanismos
diferentes, no relacionados con su capacidad de disminuir lipidos séricos. Su
efecto maximo se observa después de tres a siete semanas de tratamiento y
persiste por semanas al descontinuar al farmaco. Es bien tolerado, con

pocos efectos secundarios del tipo del trastorno gastrointestinal.

3.4.8 Dextrotiroxina
Este dextroisomero de la hormona tiroidea, la dextrotiroxina, es
hipocolesterolemia eficaz aunque restringido por sus efectos adversos. Esta
indicado ante aumentos de LDL, ya que las disminuye, aunque también, con
disminucién de las HDL. El mecanismo de accion en el aumento en la
conversiéon de colesterol de acidos biliares (depuracién), asi como en
estimulaciéon de la captacion y catabolia de las LDL a nivel hepatico. El efecto
calorigeno y la taquicardia pudiera ser peligroso en el enfermo coronario o el
insuficiente cardiaco, pudiendo producir arritmias graves y episodios
anginosos, por lo que esta contraindicado en ellos. En el hipertenso arterial y
el enfermo renal o hepatico compensados, habria también que ser muy
restrictivo para su uso. En la mayoria de los jévenes es bien tolerado,
aunque habra que estar pendiente de la produccion de tirotoxicosis o

agravacion de diabetes. *
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3.4.9 Inhibidores de la HMG-CoA reductasa.

Sustancia activa: Lovastatina o Meviolonina
Nombre comercial: Pravastina, Mevastatina, Mecavor

Compuestos que inhiben la biosintesis del colesterol. Su indicacion principal
esta en el hipercolesterolémico, ya que con su uso hay descensos del
colesterol sérico de LDL de 25 a 40% con relacion a sus cifras basales, con
aumentos de las HDL de 5 a 10% su uso reduce de manera considerable la
apo B. El mecanismo de accion es a través de una molécula parecida al
acido mevalonico que inhibe de manera competitiva la reductasa de HMG-
CoA. Al disminuir la conversiéon de HMG-CoA en mevalonato, las estatinas
inhiben un paso temprano que limita el ritmo de biosintesis de colesterol. Ello
reduce la sintesis y secrecidon de LDL e incrementa la actividad de los
receptores de LDL en el higado. Este segundo mecanismo es importante en
el efecto de la lovastatina. * *° La dosis inicial de la lovastatina puede ser de
10 a 20 mg * al dfa aunque para ciertos casos habra de aumentarse a uno
de 40 mg y en algunos se duplicara la dosis. La de sinvastatina (zocor) seria
de un comprimido de 10 mg al dia. Con esto se retarda la progresion de la
aterosclerosis, teniendo un mejor efecto en combinacién con Niacina. * Es el
tratamiento de primera eleccion después de una angioplastia y cirugia
bypass. ** Reduce las complicaciones arteriales y se puede usar como
tratamiento tanto para hipertensiéon como para hiperlipidemias. 3* Este
medicamento también se usa de forma paulatina con antibiéticos de tipo

macrolidos. *

Aparte de su eficacia y dada la farmacocinética de la lovastatina, puede
hablarse de ligereza en sus efectos secundarios si se les compara con los de
colestiramina, probucol y otros, a saber: insomnio, cefalalgia, trastornos
gastrointestinales, (nauseas, dispepsia, estrefiimiento, flatulencia, diarrea).

Se han encontrado elevaciones en transaminasas. La posibidad de cataratas
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ante dosis altas pareceria posible y aunque es un hecho muy raro, habria
que realizar estudio oftalmoldgico preventivo cada afio. Por otra parte, no hay
que olvidar que el colesterol es necesario para conservar la integridad de las

membranas celulares.

3.4.10 Oxido nitrico

El oxido nitrico es un potente vasodilatador enddgeno, juega un papel
importante en la prevencion y tratamiento en la aterosclerosis, hipertension,
ataque y enfermedad cardiovascular. Prevencion de migracion de leucocitos
y adhesion del endotelio vascular por una decresion en mastocitos, selectina
P, VCAM-1 y 1 CAM-1 es el mejor mecanismo responsable por inducir NO
proteccion en la fase temprana de aterosclerosis. La proteccion por NO en la
Ultima etapa de aterosclerosis esta vinculado con la inhibicién de la sintesis
de DNA, mitogénesis, proliferaciéon de células del masculo liso vascular y
migracion. Una decresién en la permeabilidad endotelial, reducciéon en la
entrada de LDL dentro de la intima e inhibicion de oxidacion del LDL, esto
después sugiere mecanismos del NO mediando prevencion de

aterosclerosis. ¢

Oxido nitrico donante indirecto
Nombre comercial: Elantan %’
Genérico intercambiable: Mononitrato de isosorbida 3’

Nitrovasodilatadores, asi como nitratos organicos nitroglicerina (NTG),
isosorbide mononitrate (ISMN) e isosorbide dinitrate (ISDN). Estos
componentes son administrados satisfactoriamente en el tratamiento de

enfermedades cardiovasculares sintoméatico, hipertension y evidencia
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sugestiva que sea beneficio en el manejo de desérdenes vasculares
caracterizado por disfuncion endotelial y deficiencia de NO. Reacciones
secundarias se pueden presentar al inicio del tratamiento como cefalea,

descenso de la presion arterial, taquicardia y mareos.

Oxido nitrico donante directo

Nicorandil. Es un éster nicotinamide con un mecanismo dual. Este farmaco
abre los canales de potasio ATP-sensitivo, de este modo dilatacion periférica
y resistencia coronaria de arteriolas, incrementa el flujo sanguineo, y

antianginoso. °

3.4.11 Tetrahydrobiopterin (BHy)
Nombre comercial: Sepiapterin

Es critico para la actividad de la sintasa endotelial NO, su administracion
promueve al endotelio, relajacién de pacientes, asi como en fumadores. Sin
embargo el beneficio de este tratamiento esta enfocado en estados de
enfermedades vasculares en donde el estrés oxidativo estd muy

pronunciado, asi como en la aterosclerosis.

Es un amino aromatico acido hydroxylasa donante de electrones donde
activa a la sintasa NO. Modula el medio ambiente y estabiliza e incrementa L-
arginine resultando la modulacién de la actividad enzimética. Adicionalmente
se ve beneficiado con Vitamina C en la funcién endotelial esto en parte
debido a la estabilizacion de BH4 intracelular con resultados bioactivos de

NO. Tiene efectos antioxidante y relajante de vasos sanguineos. %% 3#
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3.4.12 Bloqueador de canales de Ca *
Nombre comercial: amlodipine, azelenidine, azelnidipine ’
Genéricos intercambiables: Diltiazem, Nimodipino *’

Las lesiones tempranas de aterosclerosis esta asociado al incremento en la
entrada de Ca®" un importante factor que altera la permeabilidad de las
células del musculo liso por activacion de voltaje operado en los canales de
Ca®* y de este modo significantemente incrementa la concentracion
intracelular de Ca?* en células del musculo liso. Sus efectos adverso son

nauseas, hinchazén, arritmia y dolor de cabeza. %28 %

3.4.13 Inhibidores de prostaglandinas (PG) - inducida por la

activacion de plaquetas.

La activacion de las plaguetas incrementa la formacion de acido araquidonico
por un incremento en la actividad de fosfolipidos A,. Cicloxigenasa-1 (COX-1)
aumenta el metabolismo de acido araquidonico de PGG;, cual es convertido
en PGH; por la enzima peroxidasa. Activacion de tromboxano (TXA;) sintasa
convertidos PGH; de TXA; en las plaquetas. Al poner TXA, para plaguetas
causa un incremento en Ca®* por accién en sus receptores. Esta accion
aumenta la agregacion plaquetaria asi como su reclutamiento en el sitio de la
lesion. Aspirina, un no esteroideo antiinflamatorio, droga inhibidora de COX-1
y previene sintesis de PG severa prevencion primaria en trombosis,
reduccion en la incidencia de infarto al miocardio agudo. La prevencién
secundaria en un periodo largo, decrece la incidencia de ataque isquémico,
infarto al miocardio agudo y la muerte en pacientes con previa historia de

infarto al miocardio, angina inestable y ataques. 2?8
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3.4.14 5-HT,, receptor antagonista
Nombre comercial: Sarpogrelate

5-HT,» secretado por activacion plaquetaria, directamente agregacion
acelerada de plaquetas y potencial responsable de plaquetas de otros
antagonistas, tal como adenosin difosfato, colagena y TXA,. 5-HT también
promueve la proliferacion y migracion de SMC y es considerado como un
responsable en el desarrollo y progresion de ateroslcerosis. El 5-HTza,
receptor antagonista, Sarpogrelate estuvo mostrando la inhibicion de 5HT
mediando la agregacion plaquetaria y proliferacion de SMC asi como
incremento de Ca?, éste incrementa la expresion de NO en el endotelio. El
efecto de sarpogrelate es potenciado por vitamina E un antioxidante, estos
aumentan la microcirculacibn coronario en pacientes con enfermedad

cardiovascular y reduce estenosis vascular. %

3.4.15 Sistema Renin-Angiotensina

La angiotensina Il promueve la adhesion de leucocitos al endotelio al inducir
la expresion de moléculas como la selectina P, ICAM-1 y VCAM-1, tanto en
células endoteliales como musculares lisas, mediante la activacion del factor
de transcripcion nuclear kB (NFxB). Asimismo, la angiotensina Il promueve la
infiltracion de células en la pared vascular, no s6lo al aumentar la expresion
de citokinas como el MCP-1 (proteina quimiotactica para monocitos), sino
también al aumentar la permeabilidad vascular via prostaglandinas y factores
de crecimiento. La angiotensina Il, ademas favorece la activacion y
agregacion plaguetaria directa o indirectamente. Directamente al estimular la
produccion de trombina y PAF (factor activador de plaguetas) e
indirectamente al estimular la produccién del tromboxano A, y catecolaminas.

Finalmente, la angiotensina Il también participa en las complicaciones de la
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aterosclerosis al favorecer la ruptura de la placa y trombogenicidad de la
misma. En consecuencia, el sistema renina-angiotensina juega un papel
clave en la fisiopatologia de aterosclerosis por lo que su bloqueo ejercera un
efecto beneficioso sobre el desarrollo aterosclerético previniendo las

alteraciones trombaticas asociadas a él.

En la actualidad se utilizan en la practica clinica dos clases diferentes de
farmacos que ejercen sus efectos de diferentes niveles de la cascada de
formacion del principal efector del mismo, la angiotensina Il. Los inhibidores
de la ECA, que inhiben la conversion de angiotensina | a angiotensina Il, y
los antagonistas de los receptores AT1, que actuan sobre el érgano blanco,

impidiendo la unién de la angiotensina Il a su receptor. %28 4041

Inhibidores en la enzima convertidor a angiotensina (ACE)

Nombre comercial: Capotena, Vasotec, Prinivil, Lotensin, Monopril 2’

Sustancia activa: Captopril, Enalapril, Lisinoprilo, Benazeprilo, Fosinoprilo 2

Genérico intercambiable: Captopril ¥’

Se ha demostrado que los sulfidryl inhibidores ACE causan una significante
reduccion en el desarrollo de aterosclerosis. Captopril principalmente inhibe
la formacién de células espumosas. El Fosinopril reduce en el plasma total
los niveles de LDL, VLDL, triglicéridos y colesterol y el numero de
macrofagos-células espumosas. El zofenopril reduce el estrés oxidativo
mejorando la trayectoria del 6xido nitrico. Su efecto aterosclerotico de estos
inhibidores ACE es independiente su propiedad de disminuir la presion
arterial. En cambio con el quinapril y enalapril no hubo un beneficio en las

placas ateroscleréticas. Sus reacciones secundarias son hipotension tos,
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hiperpotasemia, insuficiencia renal aguda, exantema cutaneo, proteinuria,

angioedema, disgeusia, neutropenia, glucosuria, hepatotdxico. 244

AT, receptor antagonista
Nombre comercial: Atacand, Teveten, Avapro, Cozaar, Benicar, Micardis '

Sustancia activa: cilexetilo de condesartan, Eprosartan, Irbesertan, Losartan,

Medoxomilo de olmesartan, Telmisartan. 2

Previene la reduccion en la vasorrelajacion a la acetilcolina, lo cual es
ejercido por este grupo de farmacos sobre la funcidon endotelial es
consecuencia de acciones directas derivadas del bloqueo de los receptores

AT]_. 21, 40, 41

3.4.16 Tratamiento para infeccion

Las infecciones mas comunmente dadas son por Chamydia pneumoniae la
cual es susceptible a macrolidos, tetraciclinas y quinolonas. Tratamiento con
antibiético que ha sido reportado mas eficaz es roxithromycin por 30 dias, ya
gue reduce la proliferacion de células del musculo liso o decrese la migracion
de estas células, se presenta la reduccion de acumulacion de lipidos y
promueve a la funcién endotelial, por lo tanto disminuye la actividad
inflamatoria en el endotelio.*? Y para la prevencién de infeccién en lesiones

tempranas es con azithomycin. > 11121314
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3.5 TRATAMIENTO QUIRURGICO

3.5.1 Plasmaféresis

Del griego: separacion del plasma, es una técnica de lavado que permite
retirar de la sangre algunas sustancias nocivas. Es un método que esta
siendo utilizado para fines terapéuticos en mas de 100 enfermedades (1990).
También se le llama aféresis. Esta consiste en extraccion de sangre del
paciente, y su tratamiento con separadores celulares que eliminen o
disminuyan las LDL y VLDL (conservando las HDL), seguida de la inyeccion
de ese plasma tratado. Se establece una fistula arteriovenosa artificial,
generalmente en el antebrazo, de tipo de la utilizada en hemodialisis, lo que
permite la extraccién periddica de sangre, de preferencia arterial. Esta es
tratada en el extremo distal del catéter por un equipo de separacion celular,
reinyectado el plasma tratado, en el segmento venoso de la fistula. Es un
método que ha demostrado eficacia y seguridad para el tratamiento de
hipercolesterolemias graves. Se trata de una eliminacién extracorpérea
inmunoespecifica de LDL; el suero del paciente circula frente a anticuerpos
especificos contra la apo B. Mediante él se obtienen descensos de las cifras
de LDL entre 66 y 71% de las basales. Hay ascensos de las HDL de 80%.
Asi, las cifras de LDL permanecen por debajo de 150 mg/dl hasta por cinco
dias después del tratamiento, existiendo muchos casos con duracion del
mismo entre cinco y ocho afios, con regresion angiografica de las lesiones.
Los diferentes sistemas requieren periodos de tratamiento de dos a cuatro
horas para filtrar mas o menos 3 litros de plasma, debiendo haber una sesién
semanal. Hay desde luego efectos hemorragicos a corto y largo plazo, con
disminucioén de proteinas plasmaticas (incluyendo 53% de decremento de
lipoproteinas), de fibrinégeno (23%) y de plasmindgeno (17%). *
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3.5.2 Angioplastia Cardiaca
También llamada Angioplastia con balén o globo; Angioplastia coronaria;
Angioplastia de la arteria coronaria; Angioplastia coronaria trasluminal

percutdnea; PTCA, Dilatacion de las arterias del corazén.

Si la obstruccion de los vasos sanguineos no es tan grave, se puede
practicar una angioplastia para abrir la arteria. La angioplastia tradicional
consiste en el uso de un catéter con globo (una sonda pequefa, hueca y

flexible que tiene un globo cerca del extremo).

Antes de iniciar el procedimiento de angioplastia con globo, se le administra
al paciente algin analgésico y, ocasionalmente, también se suministran

medicamentos anticoagulantes para prevenir la formacion de coagulos.

Arteria coronaria —{
derecha bloqueada \ /) P 4
Q =\
s \
)
FADAM.

Fig. 13 Arteria bloqueada °

El médico hace una pequefia incision en el cuerpo, generalmente cerca a la
ingle e inserta el catéter dentro de la arteria femoral. Se utiliza rayos X para
mirar el corazén y las arterias e inyecta un medio de contraste en el cuerpo
para hacer resaltar el flujo de sangre a través de estas ultimas, lo cual ayuda
a revelar cualquier obstruccion en los vasos que van al corazén. El catéter o

sonda con globo se lleva hasta o cerca de la obstruccion y se infla el globo
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en el extremo, lo cual abre el vaso bloqueado y restaura el flujo sanguineo
43,44, 45

apropiado hacia el corazon.

Fig.14 Iméagenes radiograficas donde se ve obstruccilén de la arteria, para saber hacia
donde llevar la sonda. ™

— Aorta
(en rojo)

—Catéter
(en amarillo)

Via de
entrada

del catéter
a la arteria
femoral —

Fig. 15 Via de entrada del cateter °

En algunos casos, se coloca un dispositivo llamado endoprotesis vascular o
stent en el sitio de la obstruccién o estrechamiento para mantener la arteria
abierta. Un tipo comun de stent se elabora con una malla auto expandible de
acero inoxidable.
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Rara vez, se utiliza un dispositivo especial con una pequefia punta de

diamante para perforar la placa dura y el calcio que estdn causando la

obstruccién. Este procedimiento se denomina aterectomia rotatoria. 4% 4+ 4°

Se inserta
en la arteria
coronaria un
catéter que
lleva un balon
en la punta

Se expande el
balon varias veces

FADAM.

Fig. 16 Insercién de catéter en la arteria bloqueada por ateroma. o

Insercion Expansion  El stent permanece
del stent del stent en la arteria
coronaria

FADAM.

Fig. 17 Diferentes tipos de endoprétesis. °
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Fig. 18 Antes y después de la Angioplastia °

3.5.3 Cirugia de derivacion cardiaca

Es una cirugia que se realiza para dirigir el flujo sanguineo alrededor de las
arterias obstruidas que irrigan el corazon. La cirugia se denomina
comunmente injerto de revascularizacion coronaria (CABG, por sus siglas en

inglés, y se pronuncia cabbage).

Arteria coronaria

izquierda
Arteria 9

coronaria
derecha

D ) u ‘

Arteria anterior
descendente
izquierda

FADAM.

Fig. 19 Arterias que inervan al corazon 46

65



Area del corazén
donde falta sangre

Fig. 20 Bloqueo de la arteria coronaria derecha *°

A través de una incisién, el cirujano puede observar el corazon y la aorta,
después de la cirugia, se unira de nuevo el esterndon con alambre y se

suturara la incision.

INJERTOS DE VENAS Y ARTERIAS

Si se utiliza la vena safena en la pierna para la derivacion, se hace una
incision en la pierna y se extrae. Esta vena se localiza en la parte interna de
la pierna y se extiende desde el tobillo hasta la ingle. La vena safena realiza
normalmente so6lo alrededor del 10% del trabajo de hacer circular sangre, por

lo tanto, puede extraerse sin causarle dafio a la persona o a la pierna.
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y 3 Bloqueo de
la arteria
coronaria
derecha

!

Se utiliza la
vena safena
para rodear

la placa

Fig. 21 Injerto de la vena safena al &rea de bloqueo. 4

La arteria mamaria interna (AMI) también se puede utilizar como injerto y
tiene la ventaja de permanecer abierta durante muchos afios mas que los
injertos venosos, pero hay algunas situaciones en las cuales no se puede

utilizar como presencia de implantes, cancer de mama.

La arteria mamaria interna izquierda (AMII) es una arteria que pasa cerca del
esterndn en el interior de la pared toracica y que se puede desconectar de
esta Ultima sin alterar el suministro de sangre al térax. Con frecuencia, esta

conectada a la arteria en el corazén que irriga la mayor parte del masculo.

En la actualidad, se estan utilizando otras arterias, la mas comun de éstas es
la arteria radial, una de las dos arterias que le suministran sangre a la mano.
Esta arteria se puede extraer del brazo sin afectar dicho suministro de sangre

a la mano.
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Bypass
arterial
mamario
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Bypass
de arteria
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bloqueo

Fig. 22 Injertos de arterias que se pueden utilizar. *°

METODO TRADICIONAL

En la cirugia tradicional, la persona esta conectada a un sistema de
circulacién extracorpdrea o a una bomba de derivacion. Esta maquina agrega
oxigeno a la sangre y la hace circular durante la cirugia. Esto es necesario
debido a que el musculo cardiaco debe ser detenido antes de que se pueda

realizar el injerto.

Sangre que llega al paciente

() coradn-pulmén|
Maquina de N
derivacion
corazon-pulmon

Fig. 23 Procedimiento del método tradicional de una cirugia de derivacion cardiaca. 46
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Un extremo del injerto se sutura a una abertura por debajo del bloqueo en la
arteria coronaria. Si la vena injertada es la safena o la arteria radial, su otro
extremo se sutura a una abertura hecha en la aorta. Si el vaso injertado es la

arteria mamaria, su otro extremo ya esta conectado a la aorta.

Despues

Sesubura el injerto venoso
para rodear el bloqueo

arteria coronania

FADAM.

Fig. 24 Antes y después del procedimiento *°

OTRAS TECNICAS

Se estan utilizando cada vez con mas frecuencia otras técnicas para este
procedimiento. Un método popular es evitar el uso del sistema de circulaciéon
extracorpérea. Esto se denomina revascularizacion coronaria sin circulaciéon
extracorpérea (OPCAB, por sus siglas en inglés). Esta operacion permite

crear la derivacién mientras el corazon aun sigue latiendo.

La ventaja es que el uso del sistema de circulacion extracorporea puede

llevar a alguna pérdida de memoria y claridad mental, mientras que con la
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técnica OPCAB, ese riesgo se reduce debido a que no se detiene el corazon

y el oxigeno no se le agrega a la sangre por fuera del cuerpo. *’

Otra alternativa es el uso de incisiones mas pequefias que evitan dividir el
esternon. Esto se denomina injerto de revascularizacion coronaria directa
minimamente invasivo (MIDCAB, por sus siglas en inglés).

La cirugia de revascularizaciobn coronaria ahora se puede realizar con la
ayuda de un robot, que permite al cirujano llevar a cabo la operacion sin

encontrarse en la misma habitacién que el paciente. *®

70



CAPITULO IV MANEJO ODONTOLOGICO

El odont6logo debe tomar una serie de medidas preventivas y precauciones,
siendo la mas importante de ellas tomar y registrar los signos vitales en cada
cita. Cuando se observen lecturas de presion arterial superiores a 180/100
mmHg, debe suspenderse la cita y hacer referencia con el médico tratante.
Es importante solicitar al paciente los vasodilatadores de accion corta que le
haya sido prescritos por el especialista, para tenerlos disponibles en caso de

emergencia.

Reducir el estrés que los procedimientos operatorios dentales ejercen sobre
la persona, es una de las medidas preventivas mas trascendentes; puede ser
atil prescribir la noche anterior y el dia de la consulta, tranquilizantes
menores como diazepam 2 o 5 mg por via oral. Para situaciones de trabajo
extenuante o de mucha tension, como son el llevar a cabo procedimientos
quirargicos o tallados protésicos, puede emplearse como profilactico un
vasodilatador coronario de accion corta, antes de iniciar el procedimiento

operatorio.

Hasta hace algunos afios se recomendaba citar a estos pacientes por la
mafiana, para evitarles el estrés acumulado durante el dia y tenerlos
relajados; sin embargo, se ha demostrado que la frecuencia de eventos
cardiacos como angina de pecho, paro cardiaco y muerte subita, son
mayores en las primeras horas del dia; prefiriéndose tratar al paciente con

cardiopatia en las primeras horas de la tarde.

Pueden recibir anestésicos locales con vasoconstrictores adrenérgicos, sin
rebasar la dosis recomendada por la American Heart Association (de 0.2 mg
de epinefrina y 1.0 mg de levonordefrina). A pesar del amplio margen de
seguridad en el empleo de estos farmacos, el clinico debe ser cauto,
procurando no utilizar mas de 0.04 a 0.054 mg de epinefrina por consulta,

equivalente a tres cartuchos. No es recomendable emplear concentraciones
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de epinefrina mayores a 1:100,000 o de levonordefrina superiores a
1:20,000. Los anestésicos sin vasoconstrictor no estan indicados, ya que la
duracion y profundidad anestésica seran menores, y se incrementa el riesgo
de toxicidad, por la rapida liberacion del anestésico local. La administracion
de los anestésicos locales no es diferente del protocolo usual, haciéndose de
manera lenta, con aspiracion previa, para evitar una inyeccion intravascular

del medicamento.

Debe evitarse la prescripcion de corticosteroides en quienes reciben acido
acetilsalicilico por el riesgo de hemorragia gastrointestinal y de tetraciclinas
porque se incrementa el riesgo de toxicidad del antibiético. El &cido
acetilsalicilico debe suspenderse cuando se vayan a realizar procedimientos
quirargicos. Entre los medicamentos que pueden potencializar el efecto de
los anticoagulantes orales estan algunos antibidticos de uso odontoldgico,
como eritromicina, tetraciclinas, amoxicilinas, sulfametoxasol mas trimetoprim
y derivados del imidazol, como metronidazol e incluso el miconazol,
analgésicos como la aspirina, fenilbutazona y derivados de las pirazolonas, y
otros AINES (antiinflamatorios no esteroideos). En cambio barbituricos,

carbamacepina o rifampicina atentan el efecto del anticoagulante oral.

Entre las manifestaciones secundarias de algunas drogas cardiorreguladoras
destaca la hipotensién producida por los diuréticos, blogueadores de los
canales de calcio, inhibidores de la ECA, antihipertensivos periféricos y
agonistas a centrales. Los pacientes que los reciben pudieran sufrir de
lipotimia o sincope al hacer cambios bruscos de la posicion del sillon dental.
Considerar la necesidad de levantarlos lentamente y esperar a que se

recuperen si se sienten mareados.

Los pacientes que fueron sometidos en los ultimos seis meses a
intervenciones quirdrgicas como el bypass, deben recibir profilaxis antibidtica

antes de los procedimientos quirdrgicos o que impliquen sangrado. Debe
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esperarse un tiempo prudente para que las anastomosis se establezcan y no
presenten irregularidades cicatrizales que puedan favorecer la implantacion

bacteriana.

Una vez pasado ese periodo no es necesario prescribir estos medicamentos,
ya que el riesgo de sufrir endocarditis bacteriana desaparece. Los pacientes
que sufrieron infarto del miocardio y no fueron sometidos a by pass
(desviacion o puente coronario) o aquellos que fueron tratados con
cateterismo cardiaco tampoco requieren antibioticos profilacticos, antes de

procedimientos que produzcan sangrado.

Para el tratamiento profilactico se le recetara al paciente 2 gr de Amoxicilina,
administracion oral 1 hora antes del tratamiento, pero en caso de que el
paciente sea alérgico a la Penicilina se dard la opcién de 600 mg de
Clindamicina o 500 mg de Azitromicina 1 hora antes del tratamiento,
administracion oral. Sin embargo si el procedimiento odontoldgico requiere
de varias citas se puede inclinar por Bencil Penicilina G Combinada, 1
inyeccién de 800 000 U IM. *°

4.1 MANIFESTACIONES BUCALES

El dolor reflejado hacia el angulo izquierdo de la mandibula en muchas
ocasiones ha sido el primer indicador de cardiopatia coronaria. El hecho de

que desaparece con el reposo, permite sospechar el diagnéstico.

En la cavidad oral pueden presentarse manifestaciones secundarias al
empleo de cardiorreguladores; sin embargo no se presentan siempre, ni en
todas las personas. Entre las reacciones mas frecuentes destaca la
hiposalivacion producida por diuréticos, inhibidores de la ECA, agonista a

centrales y bloqueadores 3 adrenérgicos, lo cual va a tener una repercusiéon
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directa en la incidencia cariosa, periodontal y sobre el prondstico a largo
plazo de las restauraciones orales que se hagan.

La prescripcion de enjuagues flurados de uso casero cobra gran importancia
en la prevencion de caries, asi como la aplicacion profesional periodica de
este elemento. La vigilancia de los pacientes portadores de removibles y
protesis debe hacerse para identificar de manera temprana infecciones por
Candida albicans para la prescripcion oportuna de antimicéticos.

En los pacientes que reciben acido acetilsalicilico o anticoagulantes orales
pueden observarse petequias palatinas (paladar blando) o hemorragia

gingival espontanea.

Otras manifestaciones secundarias son las lesiones liquenoides, hiperplasia
gingival por el uso de bloqueadores de los canales de calcio, Ulceras aftosas,
lengua negra, lesiones que asemejan a pénfigo o penfigoide, eritema

multiforme, urticaria y sialadenitis.*°

Farmaco que recibe el Medicamento Interacciones
paciente prescrito por el
odontdlogo
Felodipino y diltiazem Eritromicina Aumenta la concentracion

plasmatica del hipotensor.

Fenitoina, Disminuye concentracion

Carbamacepina del hipotensor en el
plasma

Anestésicos Potencializa el efecto del
Diltiazem

Ciclosporina Aumenta su

concentracion

Rifampicina Disminuye efecto del
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Propranolol, nadolol,
timolol, metropolol.
Inhibidores de la ECA

Acido acetilsalicilico
(aspirina)

AINE (indometacina acido
acetilsalicitico)

Vasodilatador

AINE

Tetraciclinas

Piroxicam, ibuprofeno

Corticosteroides

Diltiazem

Reduce el efecto
antihipertensivo
Aumenta el efecto
hipotensor

Potencializa el riesgo de
hemorragia y de Ulcera
gastrointestinal.

Se incrementa el riesgo
de toxicidad del
antibiodtico.

Disminuye el efecto del
antiinflamatorio

Reduce la concentracion
plasmatica del acido
acetilsalicilico y aumenta

el riesgo de Ulcera péptica

Cuadro 2 Interacciones de algunos medicamentos que toma el paciente, con medicamentos

de uso odontolégico. **
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CONCLUSIONES

La vida tan acelerada que se vive en estos tiempos, nos ha hecho
enfrentarnos con varias enfermedades que nos podrian dejar imposibilitados

de por vida.

La aterosclerosis no solo es un problema de salud publica, si no también es
un problema a nivel social y econémico. Las jornadas de trabajo largas, la
mala paga de los mismos, la explotacion en los trabajos, distancias muy
largas para ir al trabajo, etc., son algunos factores que ayudarian a
desarrollar aterosclerosis, ya que por la falta de tiempo, el sedentarismo, las
comidas rapidas que tienen alto contenido de grasas saturadas; son factores

para el desarrollo de esta enfermedad.

Se menciona que la mejor forma de alimentarse es siguiendo la dieta
mediterranea, la que consiste en el consumo de pescado de 2 a 3 veces por
semana, los demas dias carnes blancas; la leche, el yogurt, el aceite de olivo
para cocinar, una copa de vino tinto diario, siendo este otro problema, las
personas con situaciéon socioecondmica baja no estaran en posibilidad de

hacer una dieta de este tipo.

A causa de los malos habitos de alimentacion, genética, género masculino,
edad, entre otros, se tiene mayor prevalencia de que las grasas saturadas se
adhieran en las arterias principalmente las de mayor calibre o en las zonas
de mayor estrés hemodinamico, dando una oclusién o suboclusién de la
misma, provocando Infarto al miocardio, trombosis, gangrena, derrames

vasculares por mencionar algunos.

En la actualidad se cuenta con 18 tipos de medicamentos que esta
comprobada su eficacia, los cuales la mayoria tienen varios efectos adversos

como taquicardia, mareos, rubor, dermatitis, etc. y los medicamentos que
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casi no tienen ningun efecto adverso no estan disponibles en nuestro pais,

por lo tanto los mas usados son el grupo de los fibratos.

Otra forma de tratamiento es la cirugia, contando hasta ahorita con 3 tipos
como lo son la plasmaféresis que ya casi esta en desuso, la angioplastia
cardiaca en la cual se tienen varias opciones de endoprotesis vascular
dependiendo la necesidad del paciente, siendo la més usada en la
actualidad, por ultimo se tiene a la cirugia de derivacion cardiaca es la mas
invasiva y la que mayor complicaciones se pueden tener ya que puede haber

pérdida de la memoria y claridad mental.

El tratamiento no solo se debe enfocar a lo farmacolégico o quirdrgico, si no
debe ser llevada de la mano con un nutriélogo donde se explique la forma de
combinar y dar la proporcion necesaria de todos y cada uno de los grupos
alimenticios para el funcionamiento adecuado de nuestro cuerpo; asi como
un cambio en el estilo de vida para mejorarla, entre los cuales esta hacer

ejercicio, dejar de fumar, llevar un vida mas pacifica, etc.

Para la Odontologia es necesario conocer los medicamentos que tienen
prescritos el paciente para saber si este no tendra una reaccion adversa al

tratamiento a realizar.

Sin embargo en caso de que el paciente haya sufrido un infarto o alguna
cirugia se debe de esperar 6 meses para poderlo atender ya que en este
tiempo se estabiliza el mismo y se debe usar una profilaxis antibiética para
evitar infecciones. El cual consiste en 2 g de Amoxicilina 1 hora antes de la
consulta, pero si el mismo va a requerir de varias sesiones se puede utilizar
una inyeccion de Bencil Penicilina G Combinada (Benzetacil Combinado) que

protege al paciente por 26 dias.

77



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Martinez C. Sindromes Isquémicos Coronarios Agudos. 12 ed.
México: Editores Intersistemas, 2007. Pp: 789-819.

2. www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/00015.htm

3. Davidson M. Overview of prevention and treatment of
Atherosclerosis With Lipid-altering Therapy for Pharmacy
directors. The American journal of managed care. December 2007,
Vol. 13, No. 10 S260-S269

4. Robbins C. Patologia estructural y funcional. 72 ed. Espafa: El
Sevier, 2005. Pp: 521-530.

5. Burnett J. Lipids, Lipoproteinas, Atherosclerosis y cardiovascular
disease. Clinic Biochem Rev Vol 25 February 2004.

6. Santos M, Pegoraro M, Sandirini F, Macuco E. Risk Factors for the
Development of Atherosclerosis in Childhood and Adolescence.
Arq Bras Cardiol 2008, 90 (4): 276-283.

7. Hata Y, Mabuchi H, Saito Y. Report of the Japan Atherosclerosis
Society (JAS) Guideline for Diagnosis and Treatment of
Hyperlipidemia in Japanese Adults. Journal of Atherosclerosis and
Thrombosis Vol. 9, no.1, pp 1-27

8. http://www.inegi.gob.mx

9. www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/000171.htm

10.Harrison. Principios de Medicina Interna. 132 ed. Madrid:
Interamericana Mc Graw-Hill, 1995. Pp.1096-1098 y 1274-1286.

11.Boman J, Hammerchlang M. Chlamydia pneumonia and
Atherosclerosis: Critical Assessment of Diagnostic Methods and
Relevance to Treatment Studies. Clinical Microbiology Reviews, Jan
2002, pp. 1-20.

78


http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/00015.htm
http://www.inegi.gob.mx/
http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/000171.htm

12.Sander D, Winbeck K, Klingelhofer J. Progression of Early Carotid
Atherosclerosis Is Only Temporarily Reduced After Antibiotic
Treatment of Chlamydia pneumonia Seropositivity. Circulation.
2004; 109: 1010-1015.

13.Sander D, Winbeck K, Klingelhofer J. Chlamydia pneumonia,
Antibiotic treatment, and Early Atherosclerosis. Circulation. 2004;
111: pp.1

14.Schulthess G, Wiesli P, Maly F. Macrolide Treatment does not
Influence Serum Homocysteine in Chlamydia pneumonia-
seropositive Patients Suffering from Atherosclerosis. Clinical
Chemistry 48, No. 9. 2002.

15.Revkin J, Shear C, Pouleor S. Biomarkers in the prevention and
treatment of Atherosclerosis: Need, Validation and Future.
Oharmacologica reviews 59: 40-53, 2007.

16.Hata Y, Mabuchi H, Saito Y. Report of the Japan Atherosclerosis
Society (JAS) Guideline for Diagnosis and Treatment of
Hyperlipidemia in Japanese Adults. Journal of Atherosclerosis and
Thrombosis Vol. 9, no.1, pp 1-27

17.Fuster V, Corti R, Badimon J. Therapeutic Targets for the Treatment
of Atherothrombosis in the New Millennium. CircJ. 2002; 66: 783-

790.

18.Abou A, Bashir Q, Yadav J. Drug-Eluting Stents for the Treatment
of Intracranial Atherosclerosis. Stroke. December 2005;36:e165-
el68.

19.Hjelstuen A, Anderssen S, Holme |, Seljerflot I, Ole T. Effect of
lifestyle and/or statin treatment on soluble markers of
atherosclerosis in hypertensives. Scandinavian Cardiovascular
Journal. 2007, 41: 313-320.

79



20.Black E, Lichtenstein A, Chung M, Kupelnick B, Lau J. Effects of
omega-3 fatty acids on serum markers of cardiovascular disease
risk: A systematic review. Aterosclerosis 189, 2006, 19-30.

21.Saini H, Xu Y, Arneja A, Tappia P, Dhalla N. Pharmacological basis
of different targets for the treatment of atherosclerosis. J. Cell.
Mol. Med. Vol 9, No 4, 2005 pp. 818-839.

22.Thomson M, Puntmann V, Kaski J. Atherosclerosis and oxidant
stress: The of the Road for Antioxidant Vitamin Treatment?.
Cardiovasc Drugs Ther (2007) 21: 195-210.

23.Nelson GJ. Dietary fat, trans fatty acids, and risk of coronary heart
disease. Nutr Rev 1998, 250-252.

24.Degrace P, Moindrot B, Mohamed I, Gresti J, Clouet P. Moderate
consumption of beer reduces liver triglycerides and aortic
cholesterol deposit in LDL apo B mice. Aterosclerosis 189, 2006,
328-335.

25.Napoli C, Ignarro S, Nigris F, Lerman L. Long-term combined
beneficial effects of physical training and metabolic treatment on
atherosclerosis in hypercholesterolemic mice. PNAS, June 2004,
vol. 101, No. 23. Pp 8797-8802.

26.Simopoulos, A, Sidosis L. What is so special about the traditional
diet of Grece, Mediterranean Diet. World Rev. Nutr. Diet Basel
Kargel, 2003, Vol 87, pp. 24-43

27.Vademecum Farmacéutico IPE, 92 edicién, 2000, México, Rezza
editores.

28.Goodman and Gilman. Las bases farmacologicas de la
Terapéutica.11? edicion, 2007, México, Mc Graw-Hill Interamericana
Editores.

29.Musunuru K. The Implications of the Ezetimbe and Simvastatin in
Hypercholesterolemia Enhances Atherclerosis Regression Trial:
A return to First Principles. Clin. Cardiol 31, 6, 288-290 (2008)

80



30.Nietlipach F, Hug B. Echocardiographic quantification of
atherosclerosis leads to cost-effective treatment with statin. Swiss
Med WKLY, 2006: 135; 62-68.

31.Devine P, Turco M, Taylor A. Design and rationale of the ARBITER 6
Trial (Biology for the Investigation of the Treatment Effects on
Reducing Cholesterol)-6-HDL  Treatment  Strategies in
Atherosclerosis (HALTS). Cardiovas Drugs Ther, 2007, 21, 221-225.

32.Taylor A, Sullenberger L, Lee H, Lee J, Grace K. Arterial Biology for
the Investigation of the Treatment Effects of Reducing
Cholesterol (ARBITER) 2. Circulatio. 2004, 110: 3512-3517.

33.Luca G, Suryapranata H, Ottervanger J. Impact of statin therapy at
discharge on 1-year mortality in patients with ST-segment
elevation myocardial infarction treated with primary angioplasty.
Aterosclerosis 189, 2006, 186-192.

34.Kon K, Quon M, Waclawiw M. Are statin effective for
simultaneously treating dyslipidemias and hypertension?.
Aterosclerosis 196, 2008, 1-8.

35.Schmermund A, Achenbach S. Effect of Intensive Versus Standard
Lipid-Lowering treatment with Atorvastatin on the Progression of
Calcified Coronary Atherosclerosis Over 12 Months. Circulation.
2006, 113 : 427-437.

36.Herman A, Moncada S. Therapeutic potential of nitric oxide donors
in the prevention and treatment of atherosclerosis. European Heart
Journal (2005) 26, 1945-1955.

37.Vademécum de Genéricos Intercambiables. 52 edicion, 2007-2008.
México. Thomson PLM.

38.Tarpey M. Sepiapterin Treatment in Atherosclerosis. Arterioscler
Tromb Vasc Biol. 2002, 22: 1519-1521.

39.Nakano K, Egashira K, Ohtani K, Gang Z. Azelnidipine has anti-

atherosclerotic effects independent of its blood pressure-

81



lowering actions in monkeys and mice. Atherosclerosis 196 (2008)
172-179.

40.Lahera V, Heras N. Angiotensina Il y Aterosclerosis.Boletin del
Consejo Argentino de H.T.A., afio 5, julio-septiembre- 2004. Ppl1-
20.

41.Matsubara H. Clinical Pathology and Treatment of Renin-
Angiotensin System 3. Atherosclerosis and the Renin- Angiotensin
System.

42.Sander D, Winbeck K, Klingelhofer J. Reduced Progression of Early
Carotid Atherosclerosis After Antibiotic Treatment and Chlamydia
pneumonia Seropositivity. Circulation. 2002; 106: 2428-2433.

43.Hannan EL, Wu C, Walford G, Culliford AT, Gold JP, Smith CR, et al.
Drug-eluting stents vs. coronary-artery bypass grafting in
multivessel coronary disease. N Engl J Med. 2008; 358:331-341.

44.Antman EM, Hand M, Armstrong PW, Bates ER, Green LA,
Halasyamani LK, Hochman JS, et al. 2007 Focused Update of teh
ACC/AHA 2004 Guidelines for the Management of Patients with
ST-Elevation Myocardial Infarction: a report of the American
College of Cardiology/American Heart Association Task Force on
Practice Guidelines. Circulation. 2008; 117:296-329.

45.Min K, Gyu K. Alpha-lipoic acid inhibits fractalkine expression and
prevents neointimal hyperplasia after ballon injury in rat carotid
artery. Aterosclerosis 189 (2006) 106-114.

46.www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/002946.htm

47.Boden WE, O'rourke RA, Teo KK, et al. Optimal Medical Therapy
with or without PCI for Stable Coronary Disease. N Engl J Med.
2007 Mar 26.

48.Aziz O, Rao C, Panesar SS, Jones C, Morris S, Darzi A, et al. Meta-

analysis of minimally invasive internal thoracic artery bypass

82



versus percutaneous revascularisation for isolated lesions of the
left anterior descending artery. BMJ. 2007; 334:617.

49.Catellanos L. Medicina en Odontologia. Manejo dental de
pacientes con enfermedades sistémicas. 2° ed. México, El Manual
Moderno, 2002, Pp.11-27.

50.Espinoza M. Seminario de Titulacion Farmacologia. Universidad

Nacional Autbnoma de México, Facultad de Odontologia. 2007

83



	Portada
	Índice
	Introducción
	Capítulo I. Antecedentes
	Capítulo II. Diagnóstico 
	Capítulo III. Tratamiento
	Capítulo IV. Manejo Odontológico
	Conclusiones
	Referencias Bibliográficas

