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* FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR

INTRODUCCION:

Es bien sabido que las enfermedades del aparato cardiocirculatorio suponen la primera causa de muerte er
paises desarrollados, en las sociedades industrializadas. Casi hasta el 50 % de la mortalidad global en algL
paises.

Aproximadamente el 66 % de ellas son debidas a enfermedad coronaria, aunque en nuestro pais, el hecho
epidemioldgico es ligeramente distinto, y asi, la enfermedad cerebrovascular ocasiona el 34 % de las muert
por enfermedades del sistema circulatorio, mientras que la cardiopatia coronaria sélo justifica el 24 % de la:

mismas.

Posiblemente la situacion en Espafia venga determinada por la elevada prevalencia de hipertensién arteria
(HTA); alrededor del 20 % de la poblacion.

Y posiblemente por el cambio dietético experimentado en los Gltimos afios, fomentando la pérdida de el
patrén dietético mediterraneo y adoptando una ingesta mas abundante. de grasas saturadas, especialment
entre la poblacién mas joven.

Esto podria justificar la preeminencia de las tasas de mortalidad cerebrovascular sobre las de mortalidad
producida por cardiopatia coronaria.



De cualquier manera, suponen dos consecuencias clinicas (tanto la cardiopatia isquémica como la enferme
cerebrovascular) fundamentales de la arteriosclerosis. A través de numerosos estudios se han identificado

serie de caracteristicas que se han dado en llamar "factores de riesgo". Esto significa que una persona con
menos uno de los denominados factores de riesgo desarrollar artenoesclerosis con mayor probabilidad que
otra que no tenga ninguno. Ademas, la sumacion de los factores de riesgo no implica el sumatorio simple d
posibilidades de padecer la enfermedad, sino que cuando se afiaden diversos factores de riesgo, la posibili
de padecer una enfermedad vascular aumenta de manera exponencial y no de manera lineal.

Los factores de riesgo, clasicamente se han dividido en no modificables y maodificables (Tabla 1). Entre los
primeros se encuentran : edad ( > 45 afios en varones y > 55 afios en mujeres), sexo (masculino) y factore:
indole genético (antecedentes familiares de muerte por cardiopatia en edades inferiores a los 55 afios).

Entre los segundos, factores de riesgo modificables, se hallan aquellas alteraciones que de algiin modo pu
ser subsanadas, contrarrestadas o controladas mediante una adecuada prevencién por parte del sujeto que
padece. Asi encontramos: tabaquismo, hipercolesterolemia, hipertension arterial, niveles bajos de HDL —
colesterol, obesidad y sedentarismo. También se ha relacionado con determinados tipos de personalidad (t
A), factores psicosociales, alcohol, café, menopausia precoz y otros, que mas adelante comentaremos.

Factores modificables Factores no modificables
Hipercolesterolemia y otras anomalias

del metabolismo lipidico.

Hipertension

Tabaquismo Sexo

Diabetes Edad

Obesidad Menopausia

Factores psicosociales Antecedentes familiares
Fibrinbgeno

Alcohol

Otros

|.— ATEROESCLEROSIS.

Definimos la arterioesclerosis como un conjunto de procesos que cursan con engrosamiento y endurecimie
de la pared arterial. La ateroesclerosis es un tipo especial de arteriosclerosis, caracterizada por la acumulas
de lipidos en la intima vascular. Es un proceso gue comienza en etapas tempranas de la vida y afecta
principalmente a arterias de mediano y gran calibre entre las que se encuentran las arterias coronarias, los
vasos cerebrales, la aorta abdominal etc. El mecanismo es la produccién de un estrechamiento progresivo
la luz vascular, lo que producird manifestaciones clinicas variables en funcién del territorio anatémico,
afectado; sin embargo, la cardiopatia isquémica es el par metro clinico mas fiable, indicativo de
ateroesclerosis.

La lesion artenoesclerdtica se caracteriza por la formacion de la placa de ateroma, en la cual existe una
proliferacién de células musculares lisas acumuladas en la intima arterial, una matriz proteica de tejido
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conectivo y un acumulo de lipidos en los macréfagos y en las células musculares lisas. Existen tres clases
progresivas en la formacion de la placa:

1.- Estria grasa.— Es una lesién asintomatica y reversible. Formada principalmente por macréfagos cargad
de lipidos (células espumosas), detectable en edades precoces de la vida.

2.— Placa fibrosa.— Se considera una lesidon avanzada de la ateroesclerosis. Las células, ademas de prolifel
son capaces de sintetizar grandes cantidades de colageno, y de almacenar lipidos en su interior.

3.— Lesién complicada.— Se denomina asi a la lesién ateroesclerética cuando existen fenémenos de
calcificacién ulceracién o hemorragia y/o trombosis. La formacién de una fisura permite la exposicion del
tejido subendotelial a las plaquetas circulantes. Esto provoca la adhesion y activacion de las plaquetas en |
zona dafiada, lo que conduce finalmente a la colusién del vaso y a la isquemia del territorio dependiente de
vaso afectado. Otra complicacion frecuente es el desprendimiento del trombo plaquetario y la embolizacion
arterio — arterial, hecho patogénico frecuente en los accidentes vasculares cerebrales y en las isquemia agt
de las extremidades. Finalmente, la ulceracién y la acumulacion progresiva de material necrético pueden
producir un debilitamiento de la pared arterial lo que puede llegar a originar una dilatacién aneurismatica de
vaso 0 una hemorragia intramural. Esto se observa con mayor frecuencia en grandes arterias, mas aln en
aorta abdominal.

Una de las teorias mas aceptadas sobre la génesis de la artenoesclerosis es la que hace referencia a la les
reparacion vascular. El dafio vascular puede ser observado en microscopio electronico, cuando existe una
alteracion morfoldgica importante y demostrable, pero en otras ocasiones el dafio es exclusivamente
funcional, manifestandose tan solo por un aumento del turn — over endotelial, con una mayor permeabilidac
para las moléculas circulantes, o por la pérdida de propiedades anticoagulantes. Existen multiples factores
pueden lesion el endotelio, la HTA, el tabaco, la hiperlipemia, la anoxia, la diabetes, el estrés, las
catecolaminas y los procesos inflamatorios de la pared. EI mecanismo por el cual cada uno de estos factore
dafia el endotelio, permanece desconocido. El colesterol, junto con los fosfolipidos y los acidos grasos
poliinsaturados son los elementos que determinan la viscosidad o fluidez de las membranas celulares. Las
poseen un alto contenido en fosfolipidos y acidos grasos poliinsaturados y bajo en colesterol tienen una ma
fluidez. La elevacion de los niveles plasmaticos de colesterol, modificaria la superficie del endotelio, lo cual,
en determinadas circunstancias hemodinamicas favoreceria la adhesién de plaguetas y monocitos. La adhe
de plaquetas a la pared vascular ocasiona su activacién y liberacion de factores que pueden lesionar el
endotelio, aumentar la permeabilidad vascular y actuar también como mitdgenos y quimiotacticos.

Cuando la placa de ateroma presenta manifestaciones clinicas, se debe a la presencia de una placa compl
Todos los factores de riesgo vascular pueden producir afectacion de cualquier territorio de la economia,
aungue existe predileccion por algunos factores para zonas vasculares determinadas. Asi existe una estrec
relaciéon entre la hipercolesterolemia y la enfermedad coronaria y el factor mas estrechamente relacionado ¢
la enfermedad vascular periférica es el tabaco. Otros datos sugieren una fuerte asociacion entre la HTA y |
presencia de enfermedad cerebrovascular.

Las manifestaciones clinicas mas relacionadas con la ateroesclerosis son la cardiopatia isquémica, la
enfermedad cerebrovascular y la isquemia vascular periférica.

Cardiopatia isquémica.— Ya revisada en anteriores ocasiones, en esta ocasion queremos resaltar la
importancia de la existencia de formas asintomaticas de la

enfermedad, conocidas como isquemia silente.

Supone la presencia de isquemia miocardica objetivable mediante prueba de esfuerzo, método isotépico o
de Holter, en ausencia de manifestaciones clinicas.



Afecta a mas de un millébn de personas asintomaticas en la edad media de la vida, asi como también a un ¢
namero de personas con antecedentes de angina de pecho o infarto previo. Los datos derivados del estudi
Framingham y del Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFTI) demuestran que hasta un 25 % de los
infartos de miocardio pueden cursar de forma asintomatica.

Enfermedad cerebrovascular.— La mayoria de accidentes cerebrovasculares tienen un origen ateroembalic

En estos casos la HTA juega un papel preponderante en relacién con el resto de los denominados factores
riesgo. La enfermedad ateroescler6tica afecta a vasos intracraneales y extracraneales, con especial
predileccién por la arteria car6tida interna, seno carotideo, zona de unién entre arterias vertebral y basilar y
bifurcacion principal de la arteria cerebral media.

La demencia vascular ateroesclerdtica o demencia multiinfarto cursa con un deterioro progresivo de las
funciones superiores asociado o no a otras focalidades neurolégicas. Su incidencia real no se conoce con
exactitud y es probable que en ocasiones coexista con otras causas de demencia como la enfermedad de
Alzheimer.

Enfermedad vascular periférica.— Las manifestaciones clinicas son mas evidentes a nivel de las
extremidades inferiores, posiblemente debido a que la circulacion colateral es mucho mas abundante en la:
superiores en las que ademas, existe una menor masa muscular.

Probablemente el tabaco, la HTA y la diabetes sean los factores de riesgo mas importantes. De entre ellos,
tabaco es el factor mas directamente implicado en la isquemia vascular periférica. La edad de presentacién
suele oscilar entre los 50 — 70 afios.

Otras manifestaciones del proceso ateroesclerético.

La menor prevalencia de manifestaciones ateroescleréticas en otros territorios, probablemente se deba a g
los pacientes afectos fallecen antes, debido a su cardiopatia isquémica o a un proceso vascular cerebral, di
la afectacién de estos otros territorios produzca sintomatologia. La asteroesclerosis aértica suele permanec
asintomatica muchos afios en ocasiones se observan calcificaciones en la realizacién de radiografias realiz
por otros motivos. Es posible la aparicién de fendmenos tromboembdlicos, o bien la dilatacién aneurismatic
de la aorta. La afectacion de las arterias mesentéricas puede producir una isquemia intestinal, un angor
intestinal o una colitis isquémica. La afectacion de las arterias renales puede ser secundaria a una trombos
a un embolismo, procedente de la aorta se manifiesta por infartos renales parciales o una isquemia renal
completa. En otras ocasiones existe una placa de ateroma que condiciona una hipoperfusién renal, lo que ¢
vez estimula el sistema renina — angiotensina, que establece una HTA a largo plazo, condicionando un fact
de riesgo afnadido.

Il.- HIPERTENSION ARTERIAL.

Si tenemos en cuenta que la prevalencia de la hipertension arterial (HTA) en nuestro pais oscila entre el 17
el 28 %, podemos considerar que la HTA es e factor de riesgo cardiovascular cuantitativamente mas
importante. La HTA aumenta progresivamente con la edad, aunque otros factores como el sexo, la raza,
caracteristicas geograficas y aspectos sociolaborales pueden modificarla. Desde que se publicaron las
conclusiones del estudio Framingham, sabemos que las cifras de TA sistélica (TAS) tiene un mayor valor
predictivo de enfermedad cerebrovascular, cardiopatia isquémica y de insuficiencia cardiaca que la cifra de
TA diastdlica (TAD). El riesgo de cardiopatia isquémica en sujetos con cifras de TAS de 180 mm. De Hg.,
entre 35 y 64 afios es tres veces superior en el varén y cinco en la mujer, mientras que por encima de los 6
afios las proporcidn se invierte. También el riesgo de ictus es 3 veces mas elevado en sujetos mayores de |
afios, con TAS de 180 mm. de Hg., pero 8 veces superior si la edad de los sujetos est comprendida entre Ic
y los 64 afos. Datos parecidos arroja el analisis del MRFIT (Multiple Risk Intervention Trial). El papel de la



TAD ha sido recientemente revisado realizando un metaanalisis de nueve estudios que han incluido un 96 ¢
de varones, con edades interiores a 70 afios concluyendo que supone un factor de riesgo cardiovascular
independiente, pero con una asociaciéon mas importante en cuanto a la enfermedad vascular cerebral.

Qué duda cabe que existe una asociacion entre los diferentes factores de riesgo, y que éstos, cuando se
presentan a la vez, producen un incremento del riesgo de manera exponencial. Asi, el riesgo es 2.4 veces
superior en sujetos fumadores hipertensos que en los hipertensos no fumadores. Un varén hipertenso en la
edad media de la vida tiene un riesgo de enfermedad coronaria del 4 %, Si ademas fuma, es dislipémico y
diabético, el riesgo se dispara al 70 %. Estos datos son especialmente preocupantes si nos referimos a
sociedades industrializadas, donde es frecuente hallar dos o mas factores de riesgo asociados. Por tanto,
cualquier estrategia preventiva debe considerar la frecuente asociacion de factores de riesgo asi como tene
cuenta que determinados tratamientos con antihipertensivos pueden modificar desfavorablemente otros
factores de riesgo. Los diuréticos y los betablogueantes modifican el perfil lipidico y glucémico, a pesar de |
cual, hasta hoy, son los Gnicos farmacos que han demostrado una disminucién de la mortalidad por
enfermedad hipertensiva.

Estudios postmortem, demuestran que la incidencia de ateroesclerosis es superior en los vasos coronarios,
cerebrales y periféricos, en sujetos hipertensos que en sujetos normotensos. No sabemos si la HTA, por si
misma es capaz de inducir artenoesclerosis, aunque es evidente que produce diferentes alteraciones en |os
vasos: cambios morfoldgicos en las células endoteliales, aumento del turnover endotelial, aumento de la
adhesividad de los monocitos, linfocitos y neutréfilos a la superficie del endotelio sometido al estrés de la
HTA. El engrosamiento de la media es uno de los efectos mas constantes de la HTA sobre la pared vascul:
observable en fases precoces.

Los 6rganos diana de la HTA son, basicamente, el cerebro, el corazén y el rifién. Los pacientes hipertensos
presentan el doble de incidencia de enfermedad coronaria, muerte subita y enfermedad vascular periférica
veces mas de ictus. En relacién con el efecto directo de la HTA sobre la pared vascular se producen infarto
cerebrales lacunares, hemorragia intracraneal, diseccion adrtica, nefroesclerosis o bien como complicacion
secundarias, pueden aparecer ictus aterotrombético, cardiopatia isquémica, o enfermedad vascular periféri

La principal complicacion de la HTA en el territorio a6rtico es la aparicion de aneurismas. Induce lesiones
ateroescleréticas difusas, que a diferencia de las producidas por dislipemias, no muestran predileccién por
orificios de las ramificaciones adrticas.

En lo referente al consumo de sal y su relacion con la HTA, el reciente estudio Intersalt (realizado en 52
centros de 32 paises), define que la reduccién del consumo de sal hasta 100 mmol (lo que equivaldria a un
cucharada de café — de sal — por dia, en lugar de las dos cucharadas que se consumen por habitante
habitualmente) se traduciria en tensiones arteriales reducidas en 9 mm de Hg. entre las edades de 25 a 55
afios, lo que implicaria una reduccion del 16 % para la muerte por enfermedad coronaria, del 23 % para la
muerte por enfermedad cardiovascular y del 13 % para todas las causas de muerte en los pacientes cuyas
edades se encuentran cercanas a los 55 afios. Sin embargo, el Joint National Comittee, en su revision de 1
remarca que esto depende de la ingesta de sodio como cloruro, y que la variacion en la respuesta est muy
individualizada, siendo mas sensibles a la ingesta de sal los negros y los ancianos. Sin embargo, no encuei
relacion con la ingesta de cafeina, a pesar de que las bebidas que contienen esta sustancia, pueden produ
incremento brusco de la presion arterial, aunque rapidamente se desarrolla un efecto de tolerancia

ante esta situacion.
[Il.- LIPIDOS Y DIETA.

Una de las caracteristicas histoldgicas de la placa de ateromas el acimulo intracelular, en las células
musculares lisas y en los macréfagos de lipidos, fundamentalmente colesterol. Los lipidos proceden de la



sangre circulante, y son transportados por las lipoproteinas plasmaticas, principalmente LDL.

En el sexo femenino, la incidencia de cardiopatia isquémica es cuatro veces inferior respecto al masculino
durante la época fértil, sin embargo aumenta tras la aparicién de la menopausia. De hecho, la terapia
substitutiva con estrégenos, ha demostrado una reduccion del 50 % en el riesgo cardiovascular.

La proteccién es mucho mayor (hasta el 80 %) en mujeres con historia de infarto previo.

El riesgo cardiovascular comienza a ser valorable a partir de concentraciones de colesterol total superiores
200 mg/dl, cuando se superan los 240 mg/dl, el riesgo de cardiopatia isquémica es el doble del encontrado
para concentraciones de 200 mg/dl. Niveles de colesterol — HDL muestran una relacién inversa con el riesg
de enfermedad cardiovascular. Un descenso entre un 2 — 3 % del riesgo de cardiopatia isquémica se produ
por cada incremento de 1 mgr./dl en la concentraciéon de HDL asi también se produce un aumento del 1 % |
riesgo por cada incremento de 1 mg/dl de LDL. Entre los factores ambientales, el consumo moderado de
alcohol, el ejercicio fisico y la pérdida de peso, incrementan los niveles de HDL mientras que el tabaquismo
la vida sedentaria, la obesidad y la diabetes mellitus, los disminuyen. Con respecto al colesterol — LDL, la
dieta es el factor mas importante.

Un alto contenido en acidos grasos saturados y colesterol aumentan las concentraciones plasmaticas de LI
Actualmente no podemos considerar la hipertrigliceridemia como un factor de riesgo cardiovascular sin
embargo frecuentemente se asocia a niveles bajos de HDL, o acompafian a otros factores de riesgo corone
como diabetes, obesidad o sedentarismo.

Lipoproteinas.
El papel que juegan las lipoproteinas en la génesis de la placa de ateroma alun no ha sido bien establecido.

Posiblemente la hipercolesterolemia modifica la composicién de la membrana celular, aumentando el nime
de moléculas de colesterol, con lo que el cociente colesterol/fosfolipidos en la membrana se incrementa. Es
se produciria por una transferencia de colesterol desde las lipoproteinas plasmaticas, fundamentalmente LI
El incremento de colesterol en la bicapa lipidica de la membrana celular limita la movilidad de las cadenas
acidos grasos de los fosfolipidos, ocasionando un aumento en la viscosidad de la membrana, que se hace
menos maleable, y que favorece la retraccidn de las células endoteliales. Esto podria modificar la funcién d
las células endoteliales, alterando sus propiedades antitromboticas. De hecho, se ha observado que ciertas
modificaciones en las LDL, particularmente su oxidacion, las convierten en particulas con capacidad
citotoxica para el endotelio.

Ademas, y por si esto fuera poco, las LDL oxidadas contribuyen al desarrollo de la lesion ateroesclerética,
facilitando el reclutamiento de monocitos circulantes, inhibiendo la migracion de los macréfagos desde el
compartimento vascular, e incrementando su captacién por los macrofagos por la via del receptor scavenge
promoviendo la formacion de células espumosas. Una vez en la pared arterial, los macrofagos contribuirian
generar mas LDL oxidadas, y de esta manera amplificar el proceso (figuras 1y 2).

Por otra parte, las LDL oxidadas se comportan como particulas de gran poder inmunogénico, capaces de
generar la formacion anticuerpos. Este podria ser otro mecanismo por el que las LDL oxidadas podrian
inducir lesiones vasculares.

También podrian conjugarse con otras sustancias, dando lugar a la formacién de macromoléculas lo que
facilitaria la génesis de células espumosas. Pueden conjugarse con glucosa, originando LDL - glicosiladas,
con menor afinidad por el receptor LDL, siendo mas facilmente incorporadas por los macrofagos. Esta
modificacion, podria justificar, al menos en parte, la mayor incidencia de ateroesclerosis que aparece en la
diabetes.



Las HDL desempefian un papel protector en la patogenia de la ateroesclerosis (Tabla 2). Esta funcion
protectora se realiza en funcién de varios factores Las HDL son las responsables del transporte inverso de
colesterol desde los tejidos periféricos al higado, ello constituiria un mecanismo por el que se "extrae"
colesterol de la pared arterial, favoreciéndose su metabolismo hepatico (Tabla 3).

Finalizaremos este apartado con una breve resefia al papel de las apolipoproteinas plasmaticas. Las distint
apolipoproteinas se diferencian entre si en su composicién en aminoacidos, y por tanto, en su estructura, a
como también en las funciones que llevan a cabo y en su distribucion en las diferentes lipoproteinas (Tabla
Algunas de ellas son constituyentes estructurales imprescindibles para la sintesis de la particula liopoprotei
La apo B48 y apo B100 son estructuralmente imprescindibles para la sintesis de quilomicrones y de VLDL.
De igual manera, la Apo Al es necesaria para la produccién de HDL.

Pueden intervenir como cofactores de enzimas implicadas en el metabolismo de las lipoproteinas plasmatic
La apo CIlI actia como cofactor de la lipoproteinlipasa (LPL), enzima responsable de la hidrélisis de los
triglicéridos de los

guilomicrones y de las VLDL. La apo Al activa la enzima LCAT que cataliza la esterificacion del colesterol.

Por otra parte, las apolipoproteinas podrian estar implicadas en otras funciones no estrictamente relacionac
con el metabolismo lipidico, como la hemostasia. La Apo Al ejerce una accién estabilizadora de la
prostaciclina, incrementando su vida media y, potenciando por tanto su efecto antiagregante.

Con respecto a la dieta, es llamativo, que el colesterol dietético no es realmente importante, o al menos no
tan importante como se suponia en un principio. La ingestién de grasas saturadas, el peso corporal, la gene
y la ingesta de grasas poliinsaturadas (relacién inversa) son los mayores determinantes del nivel de coleste
sérico, ademas del colesterol dietético.

La American Heart Association recomienda 300 Mg/dia de ingesta maxima de colesterol (Tablas 5y 6).

Varios estudios han demostrado aumentos del 6 al 30 % en el HDL sérico tras la ingesta moderada de alco
Con respecto al tema del ejercicio fisico y HDL, no existen suficientes estudios sobre el particular. Sabemo:
gue para que el ejercicio fisico sea rentable desde el punto de vista metabdlico, debe tratarse de un ejercici

aerdbico, donde la frecuencia cardiaca se debe mantener por encima del 70 % de la frecuencia cardiaca
maxima, calculada para la edad del sujeto.

Hipertrigliceridemia Hipercolesterolemia

* Hipotiroidismo

» Sd. Nefrético

* Insuficiencia renal

* Colostasis

» Mieloma multiple

« Porfiria aguda intermitente
» Hepatocarcinoma

» Sd. De Cushing

* Uso de corticoides

» Anticonceptivos

* Ingesta excesiva de grasas saturadas
» Embarazo Tabla 3

» Obesidad

» Diabetes mellitus

« |nsuficiencia renal

» Sd. De Cushing

» Uso de corticoides

« Anticonceptivos

* Consumo elevado de alcohol




En cuanto a la ingesta de pescados, estudios basados en poblaciones con baja incidencia de cardiopatia
isquémica, presumiblemente asociado a una ingesta elevada de pescado (esquimales y japoneses), demue
gue el hecho de comer pescado dos veces por semana se asociaba a una reduccién del 50 % de cardiopat
isquémica a lo largo de un periodo de seguimiento de 20 afos.

APOLIPOPROTEINA LIPOPROTEINA SINTESIS

Higado. Intestino
Al HDL

Higado
All HDL

Intestino
AlV Quil.

Higado
B100 VLDL.LDL

Intestino
B48 Quil.

Higado
E2-4 Quil. VLDL.HDL

Higado
Cl Quil. VLDL.HDL

Higado
Cll Quil. VLDL.HDL

Higado
Clll Quil. VLDL.HDL

¢
D HDL

¢
F HDL

¢
G VLDL

¢
H Quil.

Higado
Apo (a) LDL.HDL

Tabla 4

Los acidos omega — 3 encontrados en los pescados y mamiferos marinos conducen a un aumento de los
niveles de Tromboxano A3 y de prostaciclina; el TX A3 es un pobre vasoconstrictor y un mal agregante
plaguetario mientras que la prostaciclina es un gran vasodilatador y antiagregante. Asi, al menos teéricame
la ingesta de este tipo de acidos grasos, deberia inclinar la balanza en favor de la vasodilatacion (Tabla 7).

Existe la teoria de que la ingesta de fibra dietética (salvado de avena) permitiria la secrecién por las heces
acidos biliares y colesterol unidos a la fibra, ya que ésta, soluble en agua, seria capaz de unirse al colestert
Este mecanismo se comportaria como un medio adicional de disminucién de las tasas de colesterol sérico.
embargo no existen pruebas concluyentes en este sentido, por lo que no debe ser considerada como una
recomendacién dietética frente a las hiperlipemias.

No se ha encontrado relacién entre el riesgo de cardiopatia coronaria y la ingesta de café, incluso hasta
mantener una ingesta regular de 4 tazas diarias.

Sorprendentemente, en el mismo estudio se observé un incremento del riesgo de cardiopatia isquémica
asociado a la ingesta de café descafeinado. Sin embargo algunos estudios escandinavos si que han encon
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relacion entre cardiopatia e ingesta de café. Esto probablemente esté en relacién con la manera de prepare
del mismo. En los paises nordicos se prepara hirviéndolo, mientras que en USA se utiliza un método de got
Esto altera la temperatura, siendo mayor la alcanzada segun el sistema europeo. Posiblemente algin
compuesto es extraido del café a altas temperaturas, que se comporta como favorecedor del riesgo. Esto
explicaria el aumento del riesgo asociado a la ingesta de café descafeinado, ya que éste también se obtien
elevadas temperaturas.

CRIBADO PARA EL COLESTEROL SERICO

(O LiPIDOS): RECOMENDACIONES

Antes de la En casos de hipercolesterolemia familiar o parientes de primer grado con CC

prematura (prematuro generalmente implica comienzo anterior a 55 afios).
pubertad También aquellos con xantelasma, pancreatitis, y probablemente arcus corneus.
Edad entre Aquellos con CC en familiares de primer grado, la mayoria de los varones

americanos/occidentales, mujeres que toman anticonceptivos orales o con otrps
20-25: factores de riesgo.

A esta edad todo el mundo debe haberse medido el colesterol; si es normal, se
Edad entre repite cada 5 afios si no existen otros factores de riesgo y mas frecuentemente si
el paciente es hipertenso o fumador.

25-30:
Tabla 5

IV.- TABACO.

El tabaco es, aisladamente el mas importante factor de riesgo de cardiopatia coronaria, pero es importante
conocer la extraordinaria frecuencia de asociacién que existe entre los diversos factores de riesgo (Tabla 8

Asi, la tercera parte de los hipertensos son ademas fumadores. La muerte como acontecimiento global, es
veces mas frecuentemente entre los varones fumadores menores de 65 afios. El riesgo de muerte subita dt
origen coronario fue 10 veces mas frecuente entre los varones que fumaban, y 4.5 veces entre las mujeres
fumadoras, (The Framinghamastudy). El riesgo de desarrollar enfermedad coronaria y muerte sUbita aumer
con el nimero de cigarrillos que se fuman y disminuye al abandonar el habito tabaquico.

COLESTEROL EN LOS ALIMENTOS: MILIGRAMOS POR SERVICIO
EAEMANO /COLESTEROL TAMANO |COLESTEROL /
ALTO BAJO
SERVICIO [SERVICIO (mg) SERVICIO |SERVICIO (mg)
Panes dulces 3 onzas 396 Ostras 6 45
Higado 3 onzas 372 Vieiras 6 45
Huevo 1 250 Almejas 6 36
Vaca magra, 3 onzas 77 Leche heladgl copa 18
cordero, cerdo,
jamon 3 onzas 74 Ricotta 1 onza 9
Ternera magra 3 onzas 74 Feta 1 onza 16
Polleria 3 onzas 63 Mozarella |1 onza 18




Pescado 11 grandes |96 Yogur 1 copa 14
Gambas % copa 62 Margarina |1 cucharada |0
Langosta % copa 62 Leche 1 copa 5
desnatada
Cangrejo 3 onzas 65 1 copa 10
Leche al 1%
Atldn Y lata 62 Tabla 6
Sardinas 1 copa 53
Helado 1 copa 48
Queso fresco, 1 onza 25
cremoso promedio
35
Diversos quesos |1 cuchara
34
Mantequilla 1 copa
Lecha entera

Entre las mujeres premenopausicas que reciben anticonceptivos orales y fuman, el riesgo de infarto
miocardio es 10 veces mayor que en la mujer no fumadora. Los varones que fuman tienen 2.5 mas
posibilidades de padecer un ACVA que los no fumadores.

de

No parecen existir diferencias entre el tabaco rubio o negro, ni tampoco con respecto a los de bajo contenic
en nicotina. Es mas, la incidencia de cardiopatia isquémica es 15 veces mayor en los fumadores pasivos, q

en aquellas personas que no conviven con fumadores.

ACEITES DE PESCADO Y CARDIOPATIA CORONARIA

Observaciones clinicas de reduccién del riesgo de CC en consumidores de pescado.
Tasa de CC 'Baja en esquimales, japoneses.
Estudio Zutphen: 20 afios de seguimiento, 852 varones en una pequefia ciudad holandesa: cuanto

pescado consumieron, menor tasa de CC; 15-29 g/dia (20 g: pescado 1-2 veces/semana) se redu;
mitad en riesgo de CC en un periodo de 20 afios.

Derivado del consuno de pescado probablemente es independiente de los cambios en el colesterol
Efectos fisioldgicos beneficiosos no relacionados con los lipidos de los aceites de pescado

El acido eicosapentaenoico es el componente fundamental de los aceites de pescado: enlace doble
posicién 3 (de ahi "omega 3"):

Reducida tendencia a formar coagulos sanguineos

Dosis muy altas de aceite de pescado pueden disminuir el colesterol pero la mayor parte del benefi¢

nas
pala

io

sérico

en la
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Antiinflamatorio — puede reducir la actividad de algunas células en las paredes de los vasos sanguineos
gue participan en el fenémeno aterosclerético

¢,Capsulas de aceite de pescado frente a pescado?

Poca regulacion por los fabricantes (no son farmacos, por lo que la FDA no esta involucrada: ¢,quélhay
en las capsulas?)

No existen datos sobre la seguridad a largo plazo o la eficacia de los productos comerciales

Algunas capsulas pueden contener otros productos potencialmente dafiinos (p. €j., las capsulas de
aceite de higado de bacalao tienen demasiada vitamina A)

iiMEJOR COMA PESCADOQ!! Tabla 7

Al cabo de un afio de no fumar, el ex—fumador ha reducido el riesgo cardiovascular en un 50 %, pero tan sc
en los 15 — 20 afios siguientes se equipara al riesgo del no fumador. Tanto estudios observacionales
(Framingham) como de intervencion (Oslo, MRFIT, etc.) han evidenciado una reduccion del 10 al 25 % en |
mortalidad, y del 5 al 45 % en la morbilidad cardiovascular, en los sujetos que habian abandonado el habitc
durante 5 — 10 afos.

Los mecanismos patogénicos podrian resumirse como sigue:

1. — Lesion endotelial.

2. — Activacién plaquetaria.

3. — Alteracién de los lipidos plasmaticos.

4. - Cambios humorales de los mecanismos de control cardiovascular.
— Alteraciones hemorreoldgicas.

La hipotesis de que el tabaquismo crénico causa activacion plagquetaria in vivo se ha confirmado al comprol
como la sintesis de tromboxano A2 estaba aumentada en fumadores crénicos de cigarrillos. Ademas los
niveles aumentados de los metabolitos del Tromboxano A2 se normalizaban a las dos semanas de dejar de
fumar.

Se ha comprobado que el fumar cigarrillos disminuye los niveles de colesterol — HDL y aumenta los niveles
de LDL y de triglicéridos . sin embargo, parece ser que el efecto del tabaco sobre la mortalidad es
independiente de los cambios 5 en los niveles plasméaticos de HDL y LDL. En los fumadores, los niveles de
fibrinbgeno son mayores que en los no fumadores. El fumar estimula la secrecion de catecolaminas y
aumentan los niveles de acidos grasos libres que estimulan la sintesis hepatica de fibrindgeno. El tabaco
aumenta de forma negativa la fluidez sanguinea al aumentar la viscosidad de la sangre, la agregabilidad de
hematies, el hematocrito y disminuir la deformabilidad del eritrocito.

La nicotina tiene un efecto sobre la liberacion de adrenalina en las terminaciones nerviosas simpaticas, y
libera adrenalina a partir de la médula adrenal.

RIESGO RELATIVO ESTIMADO PARA DIFERENTES
ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES
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EN FUMADORES

Enfermedad cardiovascular Riesgo relativo
Enf. vascular periférica.. 6-8

Aneurisma aortico... 4-5

Enf. Coronaria. 1,3-2,4

Angina de pecho... 1,1-1,9

Enf. Cerebrovascular.. 0,9-15
Hemorragia subaracnoidea 3,7-5,7

HTA maligna 4-5

Tomada de Ball, K.: The role of cigarette smoking in vascular disease. En:
Greenhalgh, R.M. (de.):

Smoking and arterial disease. Tunbridge Wells. Pitman Medical Pub, 1981;| pp.
9-16

Tabla 8

El fumar cigarrillos en pacientes con ateroesclerosis coronaria, produce un aumento de la frecuencia cardia
de la TAS y de la contractibilidad del ventriculo izdo., y por tanto, de las demandas de oxigeno del mismo; ¢
pesar de lo cual, el flujo coronario no se modifica debido a un aumento de las resistencias vasculares
coronarias.

Entre los mas de 4000 componentes del tabaco identificados hasta la fecha, los dos mas importantes desd
punto de vista cardiovascular son el monéxido de carbono y la nicotina. El monéxido de carbono se
combina con la Hb formando carboxihemoglobina, la cual es incapaz de transportar oxigeno a los tejidos, Ic

gue origina una hipoxemia mas o menos severa, aunque el efecto cardiovascular mas importante del CO e:
participacién en la lesion ateroesclerética (figura 3).

Por tanto, podemos concluir diciendo que el habito de fumar cigarrillos constituye la causa principal de
muerte coronaria en ambos sexos, y puede ser considerado como el factor de riesgo conocido evitable mas
importante, presentando los fumadores un 70 % mas de mortalidad coronaria que los no fumadores.

V.- DIABETES.

La Diabetes se acomparia de diversas alteraciones en determinados érganos como el corazén, el rifion y la
retina, causa de una importante morbimortalidad. Es posible que la hiperglucemia sea un factor de riesgo
independiente, capaz de poner en marcha los mecanismaos propiamente ateroescleréticos, aunque,
posiblemente otros factores asociados a la diabetes jueguen un papel importante en la génesis de dichos
trastornos.

Figura 3

La prevalencia de enfermedades cardiovasculares es superior en personas diabéticas, independientemente
la edad y el sexo. La enfermedad tiene una especial predileccion por los vasos periféricos, y, aunque
comparado con otros factores de riesgo podria tener una menor influencia sobre la enfermedad coronaria, ¢
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sigue siendo la primera causa de muerte en sujetos diabéticos. La enfermedad vascular periférica guarda u
estrecha relacién con la duracién de la diabetes, la coexistencia de enfermedad microvascular y el grado de
hiperglucemia.

Parece que la hiperglucemia puede inducir directamente dafio tisular, posiblemente a través de la glicosilac
no enzimatica de diversa proteinas que podrian lesionar el endotelio. La alteracién en la microcirculacion,
traducida clinicamente en nefropatia y retinopatia, es mas frecuente en la diabetes tipo 1 que en la tipo Il.
Contrariamente la afectacion macrovascular y la enfermedad coronaria son mas frecuentes en la diabetes t
Il.

Los pacientes diabéticos presentan un trastorno del funcionalismo plaquetario. Se ha observado un aument
de la adhesividad y de la agregabilidad frente a diversos agentes inductores, asi como de la activaciéon
plagquetaria in vivo. También han sido descritas alteraciones en los hematies.

Con respecto a la posible asociacion con otros factores de riesgo, sabemos que la HTA es mas frecuente e
diabéticos. Existe, luego lo comentaremos, una evidente asociacion entre resistencia a la insulina,
hiperinsulinismo e hipertension.

La insulina podria favorecer la aparicion de hipertension por varios mecanismos favoreceria la reabsorcién
sodio por el rifién y estimularia la actividad del sistema nervioso simpatico o bien directamente, aumentand
el tono vascular. En relaciéon con los lipidos, las alteraciones mas frecuentes que acomparian al proceso
diabético son la hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia y una disminucién del las HDL. La
hipertrigliceridemia, con mucho la anomalia mas frecuente, se debe a un incremento de los quilomicrones.
produce un aumento en la sintesis de VLDL debido a la disminucién de la concentracion plasmatica de
insulina, la presencia de obesidad y la existencia de resistencia a la insulina todo ello produciria un aument
de la glucosa plasmatica y de la formacién de acidos grasos.

Otra anomalia frecuente es el aumento de colesterol — LDL, especialmente en los enfermos mal controlado

Cuando existe una disminucion de las HDL, parece estar en relacién con la presencia de enfermedad vascl
El origen es multifactorial: disminucion de la lipolisis de VLDL, descenso del transporte inverso secundario :
un aumento de la concentracién de triglicérido en las HDL y/o por glicosilacion de las principales
apolipoproteinas de las HDL.

VI.- EL SINDROME X.

El estudio mas reciente, publicado en la prestigiosa revista "Circulation”, realizado en Carolina del Norte,
demuestra que la incapacidad del organismo para utilizar glucosa en respuesta a la insulina, puede ser un
importante predictor de enfermedad cardiovascular.

Este efecto de la resistencia a la insulina es tan preciso como los factores de riesgo tradicionales, incluida I
HTA. La baja sensibilidad a la insulina, junto a la existencia de HTA y anomalias lipidicas como
hipertrigliceridemoia y descenso del HDL - colesterol es lo que constituye el llamado sindrome X.

A partir de aqui se plantean problemas como la necesidad de corregir el

estado de resistencia insulinica, considerando que dicha correccién acarrearia una mejora en aquellos
pacientes que padecen este sindrome, y por tanto, estan sometidos a un mayor riesgo de padecer enferme
cardiovasculares, gue aguellos otros sélo afectados por un factor de riesgo. Por tanto, debemos tener en ct
dichas consideraciones a la hora de pautar cualquier tipo de tratamiento en estos enfermos, tanto con
hipotensores como con hipolipemiantes; porque algunos de ellos pueden incrementar la resistencia a la
insulina a medio plazo, agravandose con ello el problema.

13



Podemos definir la resistencia a la insulina como una alteracién metabdlica por la que una cantidad de
insulina normal, produce una respuesta biolédgica inferior a la normal. Posiblemente el problema se halla
localizado en defectos intracelulares tanto a nivel prerreceptor como postreceptor, produciéndose una
disminucion del transporte transmembrana de glucosa, reduciéndose la captacion celular de ésta, e impidie
o disminuyendo la capacidad de la célula para almacenar glucosa como glucgeno.

Se ha demostrado que la hiperinsulinemia compensadora es un factor de riesgo de cardiopatia coronaria, c
ya apuntabamos anteriormente. La resistencia a la insulina puede ser el nexo de unién entre
ateroesclerosis, trombogénesis, HTA, obesidad y diabetes.

Sabemos que la intolerancia a la glucosa, la hiperinsulinemia, la HTA y la dislipemia coexisten en numerost
pacientes y dicha combinacion de errores metabdlicos y alteraciones hemodinamicas expone a un elevadis
riesgo de cardiopatia coronaria.

VIl.— OBESIDAD.

Definimos la obesidad como el exceso de tejido adiposo que siempre se manifiesta como un peso inadecue
Existen numerosas férmulas para calcular el

grado de obesidad, el mas utilizado es el body mass index (BMI) que calcula el peso (en kg.) dividido entre
superficie corporal, obteniéndose cuatro grados segun el exceso de peso obtenido:

O.- Exceso de peso entre 20 — 25 %Il.— Exceso de peso entre 25 — 30 %ll.— Exceso de peso entre 30 — 40
%l1l.— Exceso de peso mayor del 40 %

¢

Secrecion de Estimulo Actividad Resistencia a
Renina simpdtica la insulina
Matriz

extracelular de la

médula renal

Angiotensina Il Presién tisular
Compresioén del Compresion de
asa de Henle los vasos rectos
Reabsorcion

asa de Henle

Reabsorcion tubular

Volumen de liquido

Extracelular
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Figura 4

Por supuesto a mayor grado de obesidad mayor riesgo; pero se ha demostrado también, que la distribucior
la grasa corporal guarda relacién con la posterior aparicion de cardiopatia coronaria (figura 4). Asi una
distribucién androide, con acumulo en tronco y abdomen, est relacionada con la aparicion de resistencia a |
insulina, hiperinsulinismo, HTA, dislipemias y diabetes (figura 5). Contribuye al hiperinsulinismo
disminuyendo el aclaramiento hepatico de insulina. Una distribucién ginecoide, mas grasa en el area pélvic
mas frecuente en mujeres, no guarda tanta relacion con los anteriormente mencionados factores de riesgo.
el cociente cintura/cadera es mayor de 0.95 en los varones y/o mayor de 0.85 en las mujeres, existe un ma
riesgo de infarto agudo de miocardio y de muerte subita.

Ademas, la obesidad es el factor de riesgo mas importante para la aparicion de diabetes; y debemos
considerar, que los individuos obesos, lo son en el 995 de los casos por sobrealimentacion, y tan sé6lo en ur
% por alteraciones endocrinas (Sd. De Cushing, hipotiroidismo, etc.) En los obesos existe una
hipertrigliceridemia, por aumento de las VLDL, una disminucién de las HDL, un aumento de los &acidos
grasos libres, un aumento de LDL, y un estado de hiperinsulinismo. Patogénicamente se produce una
disminucion de la actividad de la LPL (lipoproteinlipasa) con lo que disminuye la sintesis de HDL, y un
aumento de la actividad de la lipasa hepdtica, con lo que se incrementa el catabolismo de las HDL. Se hace
por tanto, absolutamente necesaria la prescripcién de una dieta hipocal6rica (800 — 1 500 Kcal/d la) junto a
programa de ejercicio fisico. En momentos cruciales, donde est en juego la adhesién al trata miento, o la
renuncia del sujeto, podemos emplear de manera temporal, algunos farmacos como la efedrina o los farma
serotoninérgicos, ; sabiendo que cada uno de ellos tiene una indicacion especifica.

La cirugia estaria indicada en obesidades morbidas en sujetos jovenes (20 — 25 afios) en los que el tratami
médico ha fracasado. Y estaria contraindicada en menores de 15 afios, mayores de 55, en obesidades
secundarias, o0 ante la existencia de enfermedad hepatica, renal, cardiaca o inflamatoria intestinal.
HIPERTRIGLICERIDEMIA

Lipolisis

Obesidad + Andrégeno Aumento de la Liberacién de

Grasa abdominal acidos grasos

Resistencia Aumento de la x Disminucion de la

Insulinica secrecién de extraccién hepéatica

Periférica insulina pancreatica de insulina

Hiperinsulinemia

Aumento de la Retencién Hipertrofia

Actividad simpatica de Sodio Vascular

HIPERTENSION Figura 5

FACTORES DE RIESGO MODIFICABLES.

Por supuesto sabemos que podemos modificar algunos de los factores que presentan los enfermos someti
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un mayor riesgo. Asi, la obesidad, el consumo

excesivo de alcohol, diversos factores psicosociales y otros, entrarian a formar parte del grupo de factores
riesgo modificables.

Remarcaremos una vez mas, que la prevalencia de enfermedades cardiovasculares es claramente superio
los paises industrializados, en los que ademas suele existir un tipo de dieta aterogénica, con escaso consu
de verduras y

vegetales; a lo que suele afadirse una serie de determinantes laborales como la conflictividad, autonomia,
elevado nivel de competitividad, cambios de trabajo, jubilaciones anticipadas, etc. que someten a permanel
descargas catecolaminérgicas nuestro "habitualmente estresado" sistema cardiovascular.

Otro de los factores mas estudiados es la llamada personalidad tipo A agresividad, impaciencia, ambicion y
competitividad. Se ha demostrado que la incidencia de enfermedad coronaria es superior en estos sujetos,
independientemente de la existencia de otros factores de riesgo afiadidos. El riesgo era superior en mujere
mientras que en los varones se centraba en el grupo de edad entre 45 - 55 afios. Recientemente se ha
comunicado que estos sujetos presentan una mayor mortalidad inmediata por infarto, mientras que la
mortalidad tardia es menor. Se hacen necesarios mas estudios en esta linea para poder esclarecer este
controvertido tema.

Con respecto al consumo de alcohol, parece que el consumo de grandes cantidades se relaciona de manel
escasamente cuestionable con una mayor incidencia de cardiopatia isquémica y de enfermedad
cerebrovascular. Sin embargo queda por resolver de que manera influye el consumo de cantidades modere
de alcohol en estos dos procesos. El electo positivo se ha relacionado con un incremento de las HDL, en st
fraccion HDL -3, un incremento de la fibrinolisis y un descenso del estrés. Entre los efectos deletéreos del
alcohol se encuentran un incremento de la TA, de la agregabilidad plaquetaria, una modificacién del perfil
lipidico con desarrollo de hipertrigliceridemia y un discreto aumento del colesterol.

FACTORES DE RIESGO NO MODIFICABLES.

Antecedentes familiares.— Existe una evidente agregaciéon familiar en la cardiopatia isquémica. La
prevalencia de enfermedad coronaria es mucho mas frecuente entre los familiares de primer grado, cuandc
uno de los, miembros de la familia la padece. Probablemente ello sea debido a una mayor existencia de
factores de riesgo como HTA, hiperlipemias familiares, diabetes; o incluso a una serie de comportamientos
alimentarios y habitos higiénico - dietéticos aprehendidos tabaquismo, obesidad, sedentarismo, etc.)

Sexo y Edad.- La incidencia de cardiopatia isquémica es mayor en varones, especialmente en la edad mec
de la vida, donde es 6 veces superior a la de las mujeres. Esta diferencia, sin embargo se va reduciendo
progresivamente a partir de los 55 — 60 afios, de modo que se llega a equiparar en edades mas avanzadas
Posiblemente la aparicion de la menopausia, con el consiguiente cambio en el perfil lipidico femenino sea €
mayor responsable de esta situaciéon. La disminucién de HDL y el aumento de LDL, marcarian las pautas. N
se ha observado en la mujer postmenopausica un incremento en las cifras de TA, glucemia ni cambios en ¢
peso corporal.

De cualquier manera, la mortalidad global por cardiopatia coronaria, la aparicion de muerte subita, asi com
la evolucion de angina a infarto es mas frecuente en el hombre.

CONCLUSIONES.

1.- Las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de muerte en las sociedades
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industrializadas.

2.— Los factores de riesgo cardiovascular pueden ser no modificables, como la edad el sexo y los antecede
familiares, y modificables, como la diabetes, el tabaquismo, las dislipemias, la HTA y la resistencia insulinic

3.— La sumacién de factores de riesgo en un sujeto, aumenta la posibilidad de padecer un evento
cardiovascular de manera exponencial, y no de manera lineal.

4.— Existe una estrecha relacion entre dislipemia y enfermedad coronaria.
5.- El factor mas estrechamente relacionado con la enfermedad vascular periférica es el tabaquismo.

6.— El ejercicio fisico y la pérdida de peso incrementan los niveles de HDL - colesterol, que es un factor
protector.

7.— Est por determinar el papel de la ingesta moderada de alcohol en relacién con el incremento de HDL.

8.— El tabaco es el factor de riesgo conaocido evitable mas importante. Los fumadores presentan una
mortalidad coronaria superior en un 70 % a los no fumadores.

9.- Un estado de resistencia a la insulina (sindrome X), podria ser el hecho fisiopatolégico comun a trastorr
como HTA, hiperlipemia, diabetes y obesidad; comportandose como un factor de riesgo cardiovascular
excepcionalmente importante.
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Factores de riesgo cardiovascular Pag. 39
LIPOPROTEINAS

FACTORES FACTORES GENETICOS
QUIMICOS E

HIDROSTATICOS

DANO ENDOTELIAL

LIPOPROTEINAS Células Musculares Lisas
(VLDL, LDL) Macroéfagos

Plaquetas

PLACA DE ATEROMA

TROMBOSIS

MANIFESTACIONES CLINICAS

Figura 1

LDL normal (No aterégena)

+ Niveles Elevados de LDL

Aumento actividad Modificante

LDL modificada (Aterdgena)

MACROFAGO Figura 2

MECANISMOS PROTECTORES DE LAS HDL
1.- Transporte inverso de colesterol.

2.— Extraccion de colesterol de las membranas celulares.
3.— Aumento sintesis de prostaciclina.

4.— Incremento vida media prostaciclina.

5.— Disminucién oxidacion LDL.
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6.— Inhibicion citotoxicidad IDL.
7.— Disminucién agregacion plaquetaria.
Tabla 2

Humo del

tabaco

Nicotina

IAc. Grasos libres
LDL y VLDL

HDL

Alteraciones lipidicas
IPermeabilidad

vascular

ITransporte de O2
Mondxido de

Carbono (CO)
IAgregabilidad plaquetar.
Hipercoagulabilidad
Vasoconstriccion
Espasmo coronario

Pulso

IContractilidad miocéardica
ICatecolominas circulantes
Aterosclerosis

IAporte O2

al miocardio

Isquemia



miocérdica
'Demanda de
02 de miocardio
Arritmias
Muerte Subita
Obesidad

Hipertension
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