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Resumen

La probabilidad de ruptura de la placa es un determinante mayor de futuros eventos isquémicos. Aunque ellos difieren unos de otros, los
procesos de aterosclerosis y trombosis parecen ser interdependientes y pueden ser integrados bajo el término de aterotrombosis. Ahora esta
claro que la composicion de la placa, mas que el porciento de estenosis es un determinante mayor de la vulnerabilidad de la misma. La ruptura
de la placa depende de un fenémeno pasivo y activo, y no es puramente mecanico. Esta caracterizado por un incremento de la adhesion de
las moléculas. Palabras clave: endotelio, aterotrombosis, placa vulnerable

Abstract:

The propensity of plaque to rupture is a major determinant of future ischemic events. Although they exist distinct from one another, the
atherosclerotic and thrombotic processes appear to be interdependent and may be integrated under the evolving term atherothrombosis. Itis
now clear that plague composition, rather than percent stenosis, is a major determinant of plaque vulnerability. Plaque disruption seems to
depend on both passive and active phenomena, and is not purely mechanical. Itis characterized by the increased expression on adhesion
molecules. Key words: endothelium, atherothrombosis, vulnerable plaque

L asenfermedades cardiovascularescongtituyen
laprimeracausade muerteen el mundoy latercera
causade morbilidad eimpacto econdmico®. Lacar-
diopatiaisguémicaeslaresponsable de unade cada
cinco muertesen|los Estados Unidos.

El Sindrome Coronario Agudo (SCA) represen-
taun espectro delaenfermedad eincluyelasanginas
inestables, infarto del miocardio cony sineevacion
de ST. Lacomprension delapatofisiologiadel SCA

traeconsigo & conocer lacomplgainterrelacionen-
treel metabolismolipidico, € sstemainflamatorioy
latrombosis.

Avances importantes en & conocimiento dela
patogénesisdelaaterosclerosishasido a canzado du-
rante |as Ultimas dos décadas. Las dos hipdtesismés
importante reconocidas desde hace varios aiosdela
patogénesisson: lahipotesisdelaincrustaciony lade
lipidos, éstashan evol ucionado hacia nuevos concep-
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tos, queengloban variosfactoresque contribuyenala
iniciaciony evolucién deestaenfermedad 9,

Hoy dia es reconocido que el endotelio
disfuncionantey lainflamacion juegan un rol funda
menta enlainiciaciony progresion delaenfermedad
ateroscleréticay son considerados|os que promue-
venlaenfermedad. El proceso deaterosclerosisy de
trombosi s son interdependientesy por tanto pueden
ser consideradosbajo e término de aterotrombosis.

Laaterotrombosises un enfermedad sistémica
guecomprometelaintimadelasarteriasdemediano
y gran diametro, como laaorta, coronarias, carétidas
y periféricas. Cambiossecundarios pueden ocurrir en
lacapamediay adventicia, particularmente en los
estados mas avanzados delaenfermedad. ©

El proceso biol égico, que afectalacapamedia,
probablemente esel responsabledel remodelado de
lapared del vaso (expansion haciafuera) duranteel
crecimiento delaplaca, asi como también durantela
ruptura de la placa. La placa aterosclerética rota
muestraunad taincidenciade crecimiento excéntrico
(también conocido como remodel ado positivo), una
mayor cantidad de &readeplacay mayor incidencia
deroturadelamina€ asticainterna, comparado con
lasplacas queno se hanroto.

Algunasarterias, talescomolabraquid y laar-
teriamamariainternason altamenteresistentesala
aterotrombosis, larazon paraello es desconocida.
Aungue las arterias coronarias epicardicas parecen
ser lasmassusceptibles, lasarteriasintramiocardicas
son dtamenteresistentesalaaterosclerosis.

Laplacaaterotrombdticaestacompuestaprin-
cipalmente de una matriz extracelular de tejido
conectivo (incluyendo col&geno, proteoglicanoy fi-
brasd &sticasdefibronecting), lipidos (colesteral cris-
talino, ésteres de colesteral, fosfolipidos), células
inflamatorias (macrofago derivado delosmonocitos,
linfocitosT), clulasmusculareslisas, trombosy de-
positosdecalcio. 9,

Laproporcion deestoscompuestosvariade una
placaaotra, lo queexplicael gran espectro deestas
lesiones. Estudios post-morten han revelado hetero-
geneidad enlamorfologiadelaplacay en sucompo-
scionenlosdiferentesterritoriosarteriaes, alinenel
mismoindividuo.

Lasevidenciasindican quetantolacomposicion
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delaplacacomo sutendencia alarupturason deter-
minantesmayoresdefuturoseventosisquémicos. Las
placas con probabilidad paralarupturaenlasarte-
riascoronariassonlasllamadasdealtoriesgo o pla
casvulnerables, quetienden atener unacapafibrosa
fina, ungran centro lipidicoy un ato contenido en
macréfagos. ©

El SCA frecuentementeresultadelarupturade
placasvulnerables, ricasenlipidos, que provocan
discretaestenosisenlaluz del vaso, lascuaessonde
dificil deteccion por angiografiaderayos X, llevando
acomplicacionestromb6ticas ™.

En contraste con lasplacasvulnerablesenlas
arteriascoronarias, lasplacascon tendenciaalarup-
tura de alto riesgo en la carétida son severamente
estenodticas; por 1o tanto en la enfermedad
aterotrombdtica, €l término placade altoriesgo es
mas apropiado paradefinir las placas con probabili-
dad paralaruptura, € término cléasico devulnerable
deberelacionarse con aquellas quetienen lapresen-
ciadeunnucleoricoenlipidos.

Hay unaheterogeneidad impresionanteen la
composicién delas placas aterotrombéti cas huma:
nas, alin dentro del mismo individuo; por lo queson
necesarios medios diagndsticos de imagen no
invasivos, que sean capaces de detectar enfermedad
aterotrombdticaen variasregionesdel organismoy
puedan caracterizar lacomposicion delaplaca. 4%

Talesmediosaumentaran nuestracomprension
delosmecanismos patofisiol 6gicosbasicosdel pro-
ceso aterotrombdtico y nos permitiran unamejor es-
tratificacion deriesgo. Ademés estos medios diag-
nosticos pueden favorecer laindicacion éptimadel
tratamiento y permitir un control directo delares-
puestavascular.

En resumen, la probabilidad de rupturadela
placaes un determinante mayor de futuros eventos
isquémicos. Aunqueel losdifieren unosdeotros, los
procesos de aterosclerosisy trombosi s parecen ser
interdependientesy pueden ser integradosbgo € tér-
mino deaterotrombosis. Ahoraestaclaro quelacom-
posiciondelaplaca, masqued porciento de esteno-
sisesun determinante mayor delavulnerabilidad de
laplaca. Larupturadelaplacadependede unfend-
meno pasivoy activo, y No es puramente mecanico.
Estacaracterizado por unincremento delaadhesion
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delasmoléculas.

Hay evidencias suficientes paraplantear quela
disfunciénendotelid juegaun papel principda enlaini-
ciacion y progresion de la enfermedad
aterotrombatica. Lainflamacion estarelacionadacon
larupturadelaplaca, principamenteatravésdela
produccion de enzimas capaces de digerir lacapa
fibrosa, y enlaproduccién defactor tisular (FT), €
modulador méas importante de lacoagulaciony la
tromboss.

Ladisfuncién endotelial y laliberacionde FT
por cdulasinflamatoriasy apoptéticasson esenciades
en e control hemostaticoy por tanto estrechamente
relacionadaal proceso trombotico. Ademas, existen

/

DISFUNCION
ENDOTELIAL

v

Disminuye oxido nitrico, PGI,, TGF
Disminuye Adrenomedulina
Aumenta Endotelina 1, ECA

v

FACTORES DE RIESGO
Tabaquismo, Diabetes, HTA
Shear stress estres oxidativo
infeccion?
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planteamientosen relacion a efecto proinflamatorio
delacirculacion delasangre. En este contexto, una
estrategiadetratamiento seriamejorar ladisfuncién
endotelial y reducir lainflamacion delapared delas
arterias, y enlacirculacion sanguinea, pudiendo tener
unainfluenciaimportanteen laprevenciéndel SCA.
Esnecesarioinvestigar €l efecto deciertosfactores
deriesgo sobrelaactivaciondelainflamaciénenla
pared del vasoy enlacirculaciondelasangre, loque
probablemente demostrariaqueel FT y laProteina
C- reactiva(PCR) son losfactoresclavestanto ani-
vel local como sistémico en el proceso de
aterotrombosis.

.

INFLAMACION

v

Aumento de moléculas de adhesién
Aumento de proteinas quimiotacticas
Aumento de Interleukina, proteina Creativa
Aumento Apoptosis, Factor Tisular

Agregacion Plaquetaria

Produccion de Fibrinogeno
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