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La informacién cientifica acumulada en los dlti-
mos afios parece confirmar que la aterosclerosis es
una enfermedad inflamatoria crénica y que los
procesos inflamatorios ejercen un papel determi-
nante en la aparicion de las manifestaciones clini-
cas de la enfermedad. De hecho, las placas atero-
matosas no estendticas pero vulnerables son las
responsables de la mayorfa de los accidentes clini-
cos. Estas placas se caracterizan por poseer una
fina cubierta fibrosa, una gran abundancia de célu-
las inflamatorias, una gran acumulacién central de
lipidos y una baja proporcién de células muscula-
res lisas. La disrupcion fisica de este tipo de placas
permite el contacto entre los factores de coagula-
cion sanguinea circulantes y el nicleo de la placa,
de un alto potencial trombogénico, lo que desenca-
dena la formacién de un trombo sobreafiadido a la
placa, que puede ser de consecuencias fatales. Pre-
cisamente, la actividad inflamatoria sostenida en la
propia placa vulnerable es la responsable de la de-
bilitacién de la capa fibrosa que la protege vy, final-
mente, de su rotura'.

Asimismo, la evidencia cientifica indica que las
LDL modificadas, especialmente por procesos oxi-
dativos, tienen un papel central en el desarrollo de
la placa ateromatosa. Las LDL oxidadas son la for-
ma mds aterégena de LDL, participando en diver-
sos procesos que conllevan a la formacién de la
placa, como la induccién de la lesion endotelial, la
acumulacién de monocitos/macréfagos, la forma-
cién de células espumosas, la induccién de autoan-
ticuerpos, etc.2®. Por otra parte, el incremento en la
formacion de radicales libres prooxidantes induci-
do por la acumulacién de formas lipidicas degrada-
das presentes en las propias LDL oxidadas no sdlo
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facilita la lesién estructural de diversos constitu-
yentes celulares, sino que modifica la actividad
transcripcional de diversos factores de transcrip-
cién, como NFxB o AP-1, asociados al manteni-
miento de los procesos inflamatorios. De esta for-
ma, las LDL oxidadas son un nexo de unién entre
la formacion del depdsito lipidico ateromatoso y la
induccién de la lesién inflamatoria que facilita el
desarrollo de la placa*.

El trabajo de Cabré et al, publicado en el presen-
te nimero de CLINICA E INVESTIGACION EN ARTERIOS-
CLEROSIS, incide precisamente en el complejo cam-
po de la diseccién de los efectos producidos por los
productos de oxidacién lipidica, presentes en las
LDL oxidadas, en la expresion génica de diversos
tipos celulares, en este caso concreto, células mus-
culares lisas de origen humano. Estos autores de-
muestran que los aldehidos apolares presentes en
las LDL oxidadas y, en particular, el 2,4-decadienal
(2,4-DDE) y el hexanal, son capaces de incremen-
tar la expresion de c-fos, gen que codifica una pro-
tefna integrante del factor de transcripcidon proin-
flamatorio AP-1. Ademds, el 2,4-DDE incrementa el
ARNm correspondiente al factor tisular, un potente
agente trombogénico. Tal como indican los propios
autores, si los efectos detectados en cultivo celular
son equiparables a los producidos in vivo, estos da-
tos corroborarfan la capacidad trombogénica de
las LDL oxidadas y su papel determinante en el
mantenimiento del proceso inflamatorio asociado
a la formacion de la placa ateromatosa.
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