FORMACION CONTINUADA DEL MEDICO PRACTICO

Los nuevos factores de riesgo cardiovascular

La busqueda de nuevos factores cuya
presencia en un individuo confiera un
mayor riesgo de padecer una
enfermedad cardiovascular (ECV) es
uno de los retos de la medicina actual,
dado que estas enfermedades tienen
una alta prevalencia y son la primera
causa de muerte en los paises
industrializados. No obstante, todos los
posibles nuevos marcadores deberian
suponer no sélo una ventaja sustancial
adicional a nuestra capacidad de
predecir riesgo cardiovascular en un
individuo con factores «tradicionales»
de riesgo cardiovascular (FRCV), sino
también la posibilidad de su
neutralizacion tempranay la
consecuente reduccion de la morbilidad
y mortalidad. En este articulo se
revisaran los nuevos factores que se
han asociado con el desarrollo de ECV,
asi como su mecanismo de riesgo y las
posibles repercusiones clinicas.
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Durante la tltima mitad del siglo xX, las enfermedades
cardiovasculares (ECV) se han convertido en la primera
causa de muerte en todos los paises del mundo industria-
lizado. A pesar de que las modernas terapéuticas surgi-
das en los dltimos 20 afios han conseguido reducir el nd-
mero de muertes por dicha enfermedad, ésta sigue
ocupando el liderazgo de mortalidad en la mayoria de los
paises del mundo actual'. En los EE.UU. se estima que
las ECV son las responsables de un 40% de las muertes.
El andlisis exhaustivo de este fendmeno desde el punto
de vista epidemiolégico ha permitido reconocer, en po-
blaciones aparentemente sanas, la existencia de unas
variables biol6gicas denominadas factores de riesgo de
enfermedad cardiovascular (FRCV), capaces de influir
en la probabilidad del padecimiento de accidentes cere-
brovasculares, enfermedad coronaria, insuficiencia car-
diaca o insuficiencia renal. Los principales FRCV, de-
tectados en practicamente todos los estudios?, han sido
la hipertensién arterial (HTA), la hiperlipemia, la into-
lerancia hidrocarbonada, el hdbito tabdquico, el estilo
de vida y la predisposicién hereditaria. Cada uno de
ellos es capaz de modificar de forma independiente la
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LDL.: lipoproteinas baja densidad; HDL: lipoproteinas alta densidad;
MTHREF: metileno-tetrahidrofolato reductasa; tPA: activador tisular
del plasmindgeno; PAI-1: inhibidor del activador del plasminégeno;
ICAM-1: moléculas de adhesion intercelular; ECA: enzima conversi-
va de la angiotensina.
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Resumen 1

Para una correcta estratificacion del riesgo
cardiovascular se deberia tener en
cuenta no solo los factores de riesgo
cardiovascular clasicos, sino también los
nuevos marcadores que se han
relacionado con el desarrollo posterior de
una enfermedad cardiovascular

probabilidad de padecer una ECV. Por otra parte, la in-
teraccion de todos ellos entre si de manera compleja y
no totalmente conocida, confiere un mayor riesgo a
aquellos individuos portadores de mds de uno de los
factores. Aunque se ha tratado de identificar el dcido
urico como un FRCV, la evaluacion de la incidencia de
episodios cardiovasculares en funcién de la uricemia en
la poblacién general de Framingham no ha permitido
hallar una asociacién significativa entre dcido drico y
morbimortalidad cardiovascular. Hoy dia no existe evi-
dencia sélida sobre la intervencién del dcido urico en el
desarrollo de la enfermedad cardiovascular. Probable-
mente, la hiperuricemia es mds un reflejo de la accién
de diversos factores de riesgo y sus interacciones que
un FRCYV per se.

En cualquier caso, muchos pacientes desarrollan ateros-
clerosis y ECV en ausencia de los FRCV convenciona-
les y se estima que menos de la mitad de los futuros
episodios cardiovasculares son predecibles por los
FRCYV convencionales. En este sentido, existen eviden-
cias consistentes de la existencia de otros factores que
contribuyen al desarrollo de aterosclerosis y, en defini-
tiva, de ECV. El trabajo interdisciplinario de epidemio-
logos, estadisticos, investigadores basicos y clinicos ha
permitido, segun distintos niveles de evidencia cientifi-
ca (tabla 1), la identificacién de otros posibles marca-
dores de riesgo de desarrollo de aterosclerosis. La im-
portancia del conocimiento de la existencia de nuevos
marcadores radica en que, por una parte, aumentara la
comprension de la compleja etiologia de la aterosclero-
sis y, por otra, facilitard una mejor estratificacién del
riesgo en cada individuo para, de este modo, implemen-

TABLA 1
Fuentes de evidencia en la identificacion de factores de
riesgo cardiovascular

Investigacion basica
Estudios epidemiolégicos
Descriptivos
Analiticos
Observacionales
Estudios de casos y controles
Estudios de cohortes
Ensayos clinicos aleatorios

TABLA 2
Posibles nuevos marcadores de enfermedad
cardiovascular
ATEROSCLEROTIC -
Y/O TRSOMB()QFICOO GENETICO
Homocisteina Arterial
Fibrinégeno Gen de la MTHFR
Factor VII Gen de la ECA
Activador tisular del Angiotensindgeno
plasmindgeno Venoso
Inhibidor del activador Mutacion del factor V
del plasminégeno
Dimero D
Lipoproteina(a)

MTHEFR: metileno-tetrahidrofolato reductasa; ECA: enzima conversi-
va de la angiotensina.

tar las medidas adecuadas de intervencion en aras a una
prevencién primaria eficaz.

Valoracion del riesgo cardiovascular

En la revisién sobre FRCV efectuada por Hennekens®
en 1998, ya se comentaba la existencia potencial de
nuevos marcadores de riesgo de ECV, tanto clinicos
como genéticos, que estaban bajo investigacién bdsica
y clinica (tabla 2). Asimismo, la homocisteina ya se
destacaba como marcador aterogénico principal, el fi-
brinégeno como marcador trombético y la proteina C
reactiva como marcador inflamatorio. La American
Heart Association (AHA) y el American College of
Cardiology (ACC) publicaron recientemente unas reco-
mendaciones* para la valoracién del riesgo cardiovas-
cular en pacientes sin antecedentes de ECV y, de esta
manera, poder seleccionar las medidas de prevencioén
mas adecuadas. En estas recomendaciones se tenian en
cuenta no sélo los cldsicos FRCV independientes (ta-
bla 3), sino también se valoraba la presencia de factores
de riesgo condicionales y factores de riesgo predispo-
nentes. Los factores condicionales (tabla 4) estan aso-
ciados a un aumento del riesgo de desarrollar ECV,
pero tanto su contribucion causal desde el punto de vis-
ta cuantitativo como su independencia de otros FRCV
no esta suficientemente documentada. Por otro lado, los

TABLA 3
Factores de riesgo mayores independientes

Tabaco

Hipertensién arterial

Valores elevados de colesterol total y de LDL
Valores bajos de HDL

Diabetes mellitus

Edad avanzada

LDL: lipoproteinas de baja densidad; HDL: lipoproteinas de alta den-
sidad.
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TABLA 4
Otros factores de riesgo

Factores de riesgo predisponentes
Obesidad*
Obesidad abdominal
Inactividad fisica*
Historia familiar de enfermedad coronaria prematura
Caracteristicas étnicas
Factores psicosociales
Factores de riesgo condicionales
Elevacion de triglicéridos
Particulas pequefias de LDL
Niveles altos de homocisteina
Niveles altos de lipoproteina
Factores protrombdéticos (p. €j., fibrindgeno)
Marcadores de inflamacién (p. ej., proteina C reactiva)

*Estos factores estdn considerados como independientes por la Ame-
rican Heart Association.
LDL.: lipoproteinas de baja densidad.

factores de riesgo predisponentes (tabla 4) son aquellos
que empeoran los FRCV independientes, sin ser por si
solos capaces de incrementar el riesgo de ECV. Asi-
mismo, el estudio de Framingham’ también definié la
situacion de bajo riesgo de desarrollar una ECV a cual-
quier edad. Esta se caracteriza fundamentalmente por
valores muy bajos de colesterol total, de colesterol uni-
do a lipoproteinas de baja densidad (cLDL) y de pre-
sién arterial, en sujetos que no padecen diabetes y no
son fumadores (tabla 5).

Homocisteina

La homocisteina es un tiol que contiene un aminoécido
intermedio y que se forma durante el metabolismo del
aminodcido esencial metionina. En personas sanas, los
valores de homocisteina plasmadtica son de 5-15 pmol/l.
Los valores de homocisteina se han relacionado con la
edad, la menopausia, la insuficiencia renal crénica y los
valores bajos de vitamina B, B,,, y folato. Los valores
bajos de folato sérico se han asociado con un mayor
riesgo de aterosclerosis, probablemente debido a su rela-
cién con el metabolismo de la homocisteina. Asi, con-
centraciones bajas de folato se asocian con concentra-
ciones elevadas de homocisteina y, de la misma manera,
determinados genotipos de la 5,10-metileno-tetrahidro-
folato reductasa podrian ser predictores de valores ele-
vados de homocisteina®. En un reciente metaanalisis’ en
el que se incluian 27 estudios, se relacionaron valores
altos de homocisteina (> 15 wmol/l) con un mayor ries-
go de enfermedad coronaria, ictus, enfermedad arterial
periférica y tromboembolia venosa. En seres humanos,
el incremento de riesgo que se ha asociado con valores
elevados de homocisteina se produce mediante una dis-
funcién endotelial, como primer paso en la patogenia de
la aterosclerosis. Se desconoce si una reduccion de los
valores de homocisteina va acompanada de una dismi-

TABLA 5
Definicion de riesgo cardiovascular bajo

Valores de colesterol total entre 160-199 mg/dl
cLDL entre 100-129 mg/dl
cHDL > 45 mg/dl en varones y = 55 mg/dl en mujeres
Presion arterial sistdlica < 120 mmHg y diastélica
< 80 mmHg
No fumar
No diabetes mellitus

*Segun el estudio de Framingham®. cLDL: colesterol unido a lipopro-
tefnas de baja densidad; cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de
alta densidad.

nucién del riesgo de ECV vy, por tanto, es necesaria la
practica de ensayos clinicos aleatorios para confirmarlo.
La medida rutinaria de los valores de homocisteina esta-
ria recomendada en pacientes de alto riesgo (tabla 6) y,
si los valores son elevados, es aconsejable la ingestion
diaria de 4cido f6lico, y vitaminas B, y B, recomenda-
da en la dieta.

Fibrinégeno

Un metaandlisis de 6 estudios epidemioldgicos prospec-
tivos confirmaba la asociacion de valores elevados de fi-
brinégeno plasmatico con el riesgo posterior de desarro-
llo de infarto agudo de miocardio o ictus®. El aumento
del riesgo cardiovascular asociado con los valores de fi-
brindgeno podria estar relacionado con el papel que de-
sempena éste en la agregacion plaquetaria, viscosidad
plasmadtica o en la formacién de fibrina. De la misma
manera, el fibrinégeno también es un reactante de fase
aguda que aumenta en los procesos inflamatorios y cada
vez resulta mds evidente la relacion entre la inflamacion
y el proceso ateroscleroso. Asimismo, la elevacion plas-
mdtica del fibrinégeno podria ser el mecanismo median-
te el cual algunos FRCV cldsicos ejercerian su efecto.
No obstante, algunos autores todavia discuten si la ele-
vacion de los valores de fibrindgeno es una causa o una
consecuencia de la aterosclerosis. Los valores de fibri-
ndgeno estdn, en gran parte, determinados genéticamen-
te de modo que los varones tienen mayores valores de

TABLA 6
Indicaciones para determinar valores de homocisteina

Aterosclerosis de inicio precoz (varén < 55 afios y mujer
< 65 afios)

Aterosclerosis en ausencia de factores de riesgo
convencionales

Trombofilia

Insuficiencia renal crénica

Trasplante de 6rgano

Uso de farmacos que pueden incrementar niveles
de homocisteina (p. ej., metotrexato)

Trastornos con alto recambio celular (p. €j., psoriasis,
neoplasias)
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Esquema resumen 2

Dada la complejidad de la determinacion de
algunos de los nuevos factores, y en
espera de que la investigacion basica y
los estudios clinicos confirmen de una
manera definitiva la evidencia actual,
seria obligatorio la busqueda e
identificacion de los nuevos factores de
riesgo en los siguientes pacientes:

1. Aterosclerosis/enfermedad cardiovascular
de inicio precoz (varén < 55 afios y mujer
< 65 anos)

2. Aterosclerosis/enfermedad cardiovascular
en ausencia de factores de riesgo
cardiovascular convencionales

3. Historia familiar de enfermedad
cardiovascular prematura

4. Trastornos tromboticos de repeticion

fibrin6geno que las mujeres y los individuos de raza ne-
gra mds que los de raza blanca. También existen facto-
res ambientales que pueden repercutir en las concentra-
ciones de fibrinégeno. Asi, los valores aumentan con la
edad, el indice de masa corporal, la diabetes, las LDL, el
nimero de leucocitos, la menopausia y, fundamental-
mente, el habito tabaquico. En el estudio de Framing-
ham, casi el 50% del riesgo atribuido al tabaco estaba
mediado por un aumento de los valores de fibrindgeno.
De momento, no existen datos que sugieran que una dis-
minucién de los valores de fibrindgeno mejore el ries-
go cardiovascular. Las condiciones que pueden hacer
disminuir los valores de fibrindgeno son el abandono
del tabaco, el ejercicio fisico, el consumo moderado de
alcohol y el tratamiento con estrogenos.

Alteracion de la fibrinolisis

Ademads del fibrindgeno, hay una serie de marcadores
trombdticos o factores procoagulantes que también se
han relacionado con la ECV. El sistema fibrinolitico se
compone del plasmindgeno, que se convierte en su for-
ma activa, plasmina, mediante los llamados activadores
del plasmindgeno, que incluirfa el activador tisular del
plasminégeno (tPA), asi como de un sistema de inhibi-
cién compuesto por el inhibidor de la activacién del
plasminégeno tipo 1 (PAI-1) e inhibidores de la plasmi-
na. En diferentes estudios observacionales se ha objeti-
vado una relacién entre los valores plasmaticos de tPA
y PAI-1 con el desarrollo de ECV*!°. La elevacion del
tPA es indicador de la activacion del sistema fibrinoliti-
co y constituye un marcador de trombosis. Por contra,
una alteracién de la fibrindlisis contribuiria al proceso
aterogénico mediante un aumento de los depdsitos de
fibrina. Asimismo, se ha observado una relacién entre
los valores de PAI-1 y la resistencia a la insulina y tam-

bién con la hipertrigliceridemia. En relaciéon a las
implicaciones clinicas, la actividad fibrinolitica estd di-
rectamente relacionada con la actividad fisica e inver-
samente relacionada con el tabaco y la obesidad. Estos
cambios del estilo de vida se deben recomendar en
aquellos pacientes jévenes en los que se hayan identifi-
cado marcadores de una fibrindlisis alterada. En cuanto
al tratamiento farmacolégico, los inhibidores de la enzi-
ma conversiva de la angiotensina (ECA), estrégenos y
gemfibrozilo se han relacionado con una mejoria del
sistema fibrinolitico.

Actividad plaquetaria

El tamafo, nimero y funcién plaquetaria se han rela-
cionado con el riesgo de desarrollar aterosclerosis y, en
definitiva, de presentar una ECV'"'2, Es bien conocido
el beneficio del tratamiento con aspirina, antiagregante
plaquetario, en la prevencioén secundaria de la ECV vy,
en pacientes de alto riesgo, también en prevencién pri-
maria. No obstante, la valoracién de la funcién plaque-
taria es dificil en la practica clinica y, en la actualidad,
se utilizan medidas indirectas de incremento de agrega-
bilidad plaquetaria, como puede ser la medida de valo-
res plasmdticos de P-selectina. En referencia a las im-
plicaciones clinicas, a los pacientes en los que se
detecte un aumento de la actividad plaquetaria se les
debe recomendar no sé6lo un antiagregante plaquetario,
sino también todas aquellas medidas que en varios estu-
dios han mejorado la funcién plaquetaria, como son
una dieta rica en dcidos grasos poliinsaturados (en vez
de saturados), dcidos grasos omega-3 y vitamina E, asi
como el abandono del habito tabdquico y el consumo
moderado de alcohol.

Hipertrigliceridemia

La hipertrigliceridemia se relaciona con la presencia de
otros FRCV (diabetes, obesidad, hipercolesterolemia) y
es dificil establecer su posible asociacién independiente
con la patogenia de la aterosclerosis. Sin embargo,
existen estudios que han demostrado una reduccion del
riesgo de ECV en pacientes con hipertrigliceridemia
tratados con farmacos que especificamente reducen los
valores plasmaticos de triglicéridos.

Lipoproteina(a)

Los mecanismos mediante los cuales niveles altos de li-
poproteina(a) estan asociados con un incremento del
riesgo de ECV prematura no estdn suficientemente
aclarados. Se cree que el efecto aterogénico es multi-
factorial y estaria relacionado no sélo con su capacidad
de depésito de colesterol en lesiones vasculares, sino
también con un cierto efecto trombogénico (fibrindlisis
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Esquema resumen 3

En la actualidad para prevenir la enfermedad
cardiovascular se deberia recomendar a
toda la poblacion el seguimiento de
medidas higienicodietéticas. Los cambios
del estilo de vida no sélo mejoran los
factores de riesgo cardiovascular clasicos,
sino que también, en la actualidad, son las
medidas disponibles para la mejoria de los
nuevos factores de riesgo, en espera de
que finalicen diversos estudios de
intervencién farmacolégica

Medidas higienicodietéticas
recomendables a toda la poblacion

Abandono del habito tabaquico

Ejercicio fisico

Dieta equilibrada (ingestién de grasas
poliinsaturadas, acido félico, vitaminas By
y Bio)

Consumo moderado de alcohol (inferior a 30
g/dia en varones e inferior a 20 g/dia en
mujeres)

Reduccion de peso (mantenerse en un peso
ideal)

alterada por inhibicién del tPA, aumento de la expre-
sién de PAI-1) y el incremento de la expresion de mo-
léculas de adhesion (ICAM-1) en células endoteliales.
Ello quedaria explicado por la compleja estructura de la
lipoproteina(a), en la que se identifican dos componen-
tes: una particula de LDL, que serfa la responsable del
efecto aterogénico lipidico, y una apolipoproteina(a),
que al poseer una secuencia homéloga con el plasminé-
geno competirfa con sus receptores, con el fibrinégeno
y con la fibrina.

En cuanto a la utilidad clinica, los valores plasmaticos
de lipoproteina(a) se deberfan determinar en aquellos
pacientes con una ECV prematura o con la historia fa-
miliar de ECV prematura, y en aquellos que presentan
una ECV en ausencia de FRCV convencionales que lo
justifiquen. Valores de lipoproteina(a) > 20 mg/dl son
los que ejercen un efecto nocivo. No obstante, en la ac-
tualidad, no existe un tratamiento farmacolégico espe-
cifico para la reduccién de los valores de lipoprotei-
na(a). Se aconseja el tratamiento farmacolégico para
disminuir los valores de cLDL, puesto que se podria re-
ducir la patogenicidad de los valores altos de lipopro-
teina(a). Los estrégenos si disminuyen los valores de
lipoproteina(a) pero no existen estudios aleatorios sufi-
cientes para la recomendacién de su uso.

Particulas pequeias de cLDL

El cLDL difiere en tamafio y densidad y se divide en
dos fenotipos distintos: el patrén A, con mayor propor-

cién de particulas grandes de LDL, y el patrén B, con
predominio de particulas pequefias densas de LDL. El
fenotipo B tiende a presentarse junto con valores plas-
maticos de triglicéridos elevados y valores bajos de li-
poproteinas de alta densidad (HDL), combinacién que
se ha denominado dislipemia aterogénica. La mayor
capacidad aterogénica de estas particulas parece residir
en una mayor habilidad para atravesar la capa subinti-
ma vascular, asi como una mayor susceptibilidad para
su oxidacién. La determinacién rutinaria de estas parti-
culas no es posible, puesto que precisa de laboratorios
especializados. No obstante, los valores de triglicéridos
pueden servir como marcadores, al asociarse valores
elevados de triglicéridos con el fenotipo B de LDL. En
cuanto al posible tratamiento, se ha objetivado un
incremento del tamafio de las particulas de LDL des-
pués de un programa de ejercicio fisico intenso. Los
estudios de intervencién farmacolégica han objetivado
una modificacién del tamafio de las particulas pequenas
de LDL con fibratos y niacina, pero no asi con estati-
nas.

Polimorfismo del gen de la enzima
conversiva de la angiotensina

El sistema renina-angiotensina desempafia un papel
muy importante en la regulacion de la presion arterial y
durante la dltima década diversos estudios han investi-
gado una posible relacion entre determinados poli-
morfismos de los genes relacionados con esta cascada
enzimdtica y la hipertensién o sus complicaciones car-
diovasculares. Sin embargo, los resultados hasta la fe-
cha son contradictorios. En este sentido, en un metaa-
ndlisis'® se encontré una asociacién entre el alelo D del
gen de la ECA y las complicaciones cardiovasculares
(ictus y enfermedad coronaria) pero no asi con la hiper-
tension arterial. Por el contrario, el alelo T del gen del
angiotensinégeno se relaciond con la hipertension arte-
rial, pero no con las complicaciones aterosclerdticas.
Asimismo, de forma reciente también se ha encontrado
una asociacion entre el genotipo DD del gen de la ECA
y la presencia de lesiones silentes de la sustancia blanca
cerebral (importante marcador de desarrollo posterior
de ictus y deterioro cognitivo) en pacientes con hiper-
tension arterial esencial, pero no asi con el gen del an-
giotensindgeno, ni con el gen del receptor AT1 de la
angiotensina I1'*.

Marcadores de inflamacion
Proteina C reactiva

Es un reactante de fase aguda y un marcador de infla-
macién sistémica. Varios estudios transversales han
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asociado los valores plasmédticos de esta proteina con la
presencia de otros FRCV (tabaco, hipertension, hiper-
colesterolemia, diabetes y obesidad). También existen
estudios prospectivos que han relacionado la proteina C
reactiva con el riesgo de desarrollar un infarto de mio-
cardio o un ictus'®, con independencia de la presencia
de FRCV, y otros estudios en los que esta asociacion
s6lo se daba en los pacientes fumadores!®. El mecanis-
mo fisiopatolégico mediante el cual la proteina C reac-
tiva se relaciona con la gravedad de la aterosclerosis no
estd aclarado. Se cree que posee efectos protrombdticos
y también puede activar el complemento, que se rela-
cionaria con los valores de interleucina-6, citocina ca-
paz de promover la adhesién leucocitaria vascular. En
cuanto a la posible utilidad clinica, es dificil, con los
estudios disponibles hasta la fecha, separar los valores
plasmadticos de proteina C reactiva de su posible asocia-
cién con la presencia de otros FRCV, que se pueden
determinar de una manera mds facil y, de esta manera,
estratificar el riesgo con los FRCV convencionales dis-
ponibles. No obstante, se ha observado una relacién di-
recta entre los valores de proteina C reactiva y el uso de
aspirina, y la reduccién del riesgo de primer infarto de
miocardio's, con lo que la determinacién de los valores
de esta proteina tendria utilidad para saber qué indivi-
duos se podrian beneficiar de un tratamiento con aspiri-
na (o quizd otro antiinflamatorio) como medida de pre-
vencién primaria de infarto de miocardio.

Moléculas de adhesion intercelular 1 ICAM-1)

Se han asociado con el fibrin6geno, el colesterol unido
a HDL (cHDL), la homocisteina, los triglicéridos, la
tPA y la proteina C reactiva. Asimismo, los valores de
ICAM-1 se han relacionado con un mayor riesgo de pa-
decer un infarto de miocardio, con independencia de la
existencia de esos factores, asi como del tabaco e hiper-
colesterolemia'’. Estas moléculas median en la adhe-
sién y migraciéon monocitaria hacia las paredes vascula-
res. Por ello, es probable que una elevacién de los
valores de ICAM-1 indique una activacion de la célula
endotelial e inflamacién.

En el futuro, el bloqueo de los efectos de las moléculas
de adhesion puede ser una nueva aproximacién tera-
péutica en la inhibicién de la aterogénesis.

Agentes infecciosos

En los tltimos afios se ha especulado con la posible con-
tribucién que las infecciones pueden tener en el desa-
rrollo de aterosclerosis. En este sentido, son varios los
gérmenes que se han relacionado con el proceso ateros-
cleroso: Chlamidia pneumoniae, Helicobacter pylori,
Herpesvirus hominis y citomegalovirus'®. Se han postu-
lado varios mecanismos fisiopatolégicos que relacionan

los agentes infecciosos con la aterosclerosis: produccién
de citocinas, estimulacién de la proliferacién de células
musculares lisas, proliferacién de linfocitos T y células
mononucleares y disfuncién endotelial. La feoria infec-
ciosa de la patogenia de la aterosclerosis queda pendien-
te de confirmar y, por tanto, pendiente de establecer un
posible tratamiento. No obstante, existe un estudio en el
que se seleccionaron de forma aleatoria 202 pacientes
con angor inestable o infarto de miocardio no Q para re-
cibir roxitromicina o placebo durante 30 dias y los re-
sultados, al mes de seguimiento, demostraron que el
grupo tratado con antibidtico presentd un menor nimero
de episodios isquémicos miocérdicos'®.

Conclusion

Con los estudios disponibles hasta la fecha, para la co-
rrecta valoracién global del riesgo cardiovascular no es
suficiente la deteccién de los FRCV convencionales,
sino que se deberia considerar la existencia de los nue-
vos factores de riesgo, particularmente en poblacién jo-
ven y de mediana edad, si se quiere evitar la mas que
probable pandemia de ECV que se observard en las
préximas décadas. Aunque no todos los nuevos marca-
dores tienen una aproximacion terapéutica avalada por
ensayos clinicos, su deteccién también servirfa para ser
mads agresivos en el tratamiento de los FRCV conven-
cionales.

En la actualidad, se deberia recomendar a toda la pobla-
ciéon general las medidas higienicodietéticas clasicas
como el abandono del tabaco, el ejercicio fisico aerdbi-
co, moderar el consumo de alcohol, una dieta equilibra-
da (ingestion adecuada de grasas poliinsaturadas, dcido
folico, vitaminas B, y B,,) o la reduccién de peso, pues-
to que la mayoria de estas medidas se han relacionado
no sélo con una reduccién del riesgo cardiovascular
global, sino también con una mejoria en la incidencia
de los nuevos factores de riesgo.
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