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Resumen

Las enfermedades cardiovasculares, ocupan la posicion cimera en cuanto a
mortalidad en el mundo. Su aparicion se relaciona con la presencia de factores de
riesgo cardiovasculares. Los modelos predictivos sustentados en la evaluacion de

estos factores exhiben limitaciones en la estimacién real del riesgo, por lo que se
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requiere evaluar nuevas variables con utilidad como biomarcadores de los

procesos biolégicos relacionados con las condicionantes de la aterogénesis como
causa preponderante de estas patologias. Se realiz6 un estudio explicativo,
analitico, de casos y controles con el objetivo de identificar los factores predictores
que se asocien a la aparicion de la enfermedad cardiovascular que posibiliten
confeccionar un nuevo modelo predictivo. La identificacion de la disfuncion
endotelial se llevé a cabo a través de biomarcadores que demuestran los
mecanismos moleculares relacionados con la fisiologia del endotelio vascular. Se
realiz6 un andlisis estadistico multivariado, con el que se obtuvieron los factores
predictivos que conformaron el modelo, al cual se le determind la capacidad
discriminativa y calibracion. Las alteraciones de la ecografia doppler carotidea, la
PCRus y el fibrinbgeno cuantitativo constituyeron los factores predictivos con
significacién estadistica (p<0,05) asociados a la aparicion de la enfermedad
cardiovascular. Se conform6 un nuevo modelo predictivo con la combinacién lineal
de dichos factores, el cual se clasific6 en dos categorias ordinales de riesgo. Se
identifico la disfuncién endotelial subyacente en los pacientes estudiados.

Palabras clave: Disfuncion endotelial, endotelio vascular, enfermedades
cardiovasculares, enfermedades no transmisibles, factores de riesgo

cardiovascular, biomarcadores cardiovasculares.
Introduccidén

Con el advenimiento del siglo XXI, se han producido cambios relacionados con
los comportamientos humanos y los estilos de vida, lo cual ha generado una
transicion epidemioldgica, que dio paso a una segunda etapa en la que las
enfermedades no trasmisibles se han convertido en un importante problema de
salud publica, cuya incidencia ha sido cada vez mayor, constituyendo la principal
causa de mortalidad a nivel global, destacandose dentro de ellas Ilas
Enfermedades Cardiovasculares (ECV), las cuales ocupan la posicién cimera en
cuanto a mortalidad en el mundo desde hace mas de 20 afios. Y

Las enfermedades cardiovasculares son definidas por la Organizacién Mundial de

la Salud (OMS), como un grupo de desoérdenes del corazén y de los vasos
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sanguineos, @ incluyen la cardiopatia coronaria, la insuficiencia cardiaca, la
enfermedad cerebro vascular, las enfermedades vasculares periféricas, la muerte

subita, entre otras. @

Se estima que cada aflo mueren 19,8 millones de personas por estas entidades,
lo que representa el 33 % del total de todas los fallecimientos, siendo la
cardiopatia isquémica y las enfermedades cerebro vasculares responsables del
85%. 34

Articulo de la Journal of the American College of Cardiology, publicado en
diciembre de 2022, afirma que Asia Central, Africa Subsahariana Central y Europa
del Este, presentan las tasas mas altas de mortalidad por estas dolencias. ®

Cuba ha incrementado las tasas de mortalidad por estas dolencias. En 2022,
alcanzé una tasa de 241,6 por cada 100 000 habitantes, de ellos por enfermedad
isquémica del corazéon 243,7 por cada 100 000 habitantes y por enfermedad

cerebro vascular 102,7 por cada 100 000 habitantes. ©

Existen evidencias de que méas del 90 % de la probabilidad de aparicion de una
enfermedad cardiovascular, se relaciona con la presencia de factores de riesgo
cardiovasculares.) Por tales motivos los modelos existentes en la actualidad para
la prediccion del riesgo cardiovascular se sustentan en la identificacion de estos
factores, que fueron definidos desde 1948, en el estudio de Framigham, el cual

sento las bases para su identificacion.®)

Hasta el momento se han descrito en la literatura 14 tablas de prediccion del
riesgo cardiovascular, recomendados por los diferentes Organismos y Sociedades
Cientificas. Las tablas mas importantes son las de Framingham clasica y por
categorias, las de las Sociedades Europeas, Sociedades Britanicas, Nueva
Zelanda y Sheffield, sin embargo no se disponen de estudios que permitan definir
qué tabla elegir para el calculo del riesgo cardiovascular en un determinado pais.
(9,10)

Partiendo de los conocimientos de la etiopatogenia de las ECV, la cual no difiere
en las diferentes poblaciones del mundo, se hace necesario reflexionar sobre la

necesidad de evaluar nuevas variables con utilidad como biomarcadores de los
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procesos biolégicos normales y patoldgicos relacionados con las bases

moleculares detonantes de las condicionantes de la aterogénesis como causa
preponderante de las ECV.

A pesar de existir evidencias cientificas de como los factores de riesgo
cardiovascular dafan la estructura y funcién del endotelio vascular, detectandose
disfuncion endotelial en todas las enfermedades cardiovasculares, incluso en
estadios preclinicos de las mismas, con amplias posibilidades de reversibilidad y
de esta manera interferir en el inicio y progresion de la aterogénesis, no es una
practica habitual el estudio de la disfuncion endotelial para la estimacién del riesgo
cardiovascular. La presente investigacion se realizé con el objetivo de identificar
los factores predictores que se asocien a la aparicion de la enfermedad
cardiovascular que posibiliten confeccionar un nuevo modelo predictivo.

Método

La investigacion consta de dos etapas: la primera etapa, segun la aplicabilidad de
los resultados, se define como una investigacion aplicada, que posibilitd definir los
factores predictores del riesgo cardiovascular a tener en cuenta para la confeccion
del modelo. La segunda etapa, se trata de una investigacion de desarrollo y

evaluacion tecnoldgica, en la que se confeccion6 el modelo predictivo propuesto.

Se realiz6 un estudio explicativo, analitico, de casos y controles con el fin de
precisar la asociacion entre la exposicion a factores de riesgo cardiovascular
clasicos y la identificacion de la disfuncion endotelial con la aparicion de
enfermedad cardiovascular, lo cual permitié definir las variables predictoras con

las que se confecciond un nuevo modelo.
Poblacion objeto de estudio y muestra.

La poblacién objeto de estudio es una poblacion infinita, anidada a una cohorte de
expuestos a factores de riesgo cardiovascular clasicos que definen los criterios de
inclusion, en la que se incluyeron pacientes que han desarrollado o no alguna
enfermedad cardiovascular, los cuales fueron atendidos en la consulta

especializada de prevencion cardiolégica, en el Centro de Cardiologia y Cirugia
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periodo comprendido de enero del 2022 a junio del 2024.

Criterios de inclusion

Pacientes con edad mayor o igual a 19 afos, independientemente del sexo o color
de la piel, expuestos al menos a un factor de riesgo cardiovascular clasico dado
por el antecedente patologico personal de:

o Hipertension arterial (HTA)

o Diabetes mellitus (DM)

. Sindrome metabdlico
. Obesidad
o Tabaquismo

Criterios de exclusion
Pacientes incluidos que cumplan al menos una de las siguientes condiciones:

e Abandono voluntario del estudio.

e Fallecidos
La seleccién de la muestra se realizé por un método probabilistico de muestreo
aleatorio simple, su tamafio se calcul6 a través del programa estadistico EPIDAT,
en su version 3.0. Para su estimacidon se consideraron los parametros siguientes:
nivel de confianza al 95 %, proporcion de casos expuestos 59,99 %, proporcion de
controles expuestos 42,86 %,precision relativa de 50 %, controles por casos 1y
Odds Ratio esperado 2 %. La prevalencia de la enfermedad cardiovascular
expuesta los factores de riesgos analizados, se estimo por la informacion aportada
por la literatura y es aproximadamente de un 90 %. Con estas caracteristicas se
calcul6é una muestra de 126 pacientes. La misma se dividid en dos grupos segun
se trate de los casos, grupo A, o los controles, grupo B, con una proporcion 1-1.

Integran el grupo A, los pacientes incluidos que han desarrollado alguna

enfermedad cardiovascular digase:
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¢ Insuficiencia cardiaca
e Tromboembolia pulmonar
e Enfermedad cerebrovascular
e Enfermedad arterial periférica (anexo 4)
El grupo B, los conforman aquellos pacientes sin dichos antecedentes.

Variables estudiadas.

Inicialmente se caracterizé a la muestra segun variables sociodemograficas como
la edad, el sexo, color de la piel y variables que constituyen factores de riesgo

cardiovascular clasico y emergente.

La identificacion de la disfuncion endotelial se llevd a cabo a través de la
evaluacion de los biomarcadores que demuestran los mecanismos moleculares
relacionados con la fisiologia endotelial, reflejando la biodisponibilidad del éxido
nitrico (NO), determinado indirectamente a través de la medicion del indice de
dilatacion mediada por el flujo de la arteria braquial y el coeficiente intima-media
de la arteria carotidea, por medio de la ecografia doppler; los niveles de estrés
oxidativo, medido a través de los valores de la HbAlc, HDL-c, LDL-c, colesterol
total y triglicéridos; el estado de inflamacion endotelial, determinado por medio del
indice neutrdfilo/ linfocitos (INL), los valores de la proteina C reactiva ultrasensible
(PCR us), la ferritina y el fibrindbgeno y la hemostasis en la coagulacion, analizada

por medio del valor del fibrindgeno, el dimero D y la antitrombina Ill.
Andlisis estadistico

Para precisar la asociacion entre la exposicion a factores de riesgo cardiovascular
clasicos y la pérdida de alguna funcion del endotelio vascular con la aparicion de
enfermedad cardiovascular, se realiz0 un andlisis estadistico multivariado
examinando la relacion de dependencia entre las variables independientes o

explicativas y la variable dependiente de efecto.
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Se defini6 como variable dependiente a la aparicion de alguna enfermedad

cardiovascular.

Las variables independientes resultaron aquellas que constituyen factores de
riesgo cardiovascular tradicional y biomarcador que evalla cada funcion del
endotelio vascular, siempre y cuando tuvieran asociacién con la aparicién de la
enfermedad cardiovascular, demostrado a través el analisis bivariado que incluy6
a dos muestras independientes: una integrada por pacientes con enfermedad
cardiovascular y otra integrada por pacientes sin enfermedad cardiovascular, con
cada uno de los factores individuales (variables independientes). Se empled para
la validacién estadistica de la informacion la prueba Ji al cuadrado de
homogeneidad con un intervalo de confianza del 95 % (IC 95 %) vy la fuerza de
asociacion se determin6 por medio del coeficiente V de Cramer, considerando un
gran nivel de asociacion cuando se obtuvo p = 0,6. Todo esto se realizd, siempre
gue se cumplieran los supuestos de normalidad y homocedasticidad, demostrados
a través de la prueba de Kolmogorov- Smirnov y el estadigrafo de homogeneidad

de varianza de Levene, con un nivel de significacion de p<0,05.

La presentacion resumida y organizada de los resultados se realiz6 por medio de

cuadros estadisticos uni y bidimensionales y graficos.

Aspectos éticos: Se solicitd el consentimiento informado por escrito de los
participantes en el estudio. El protocolo de la investigacién fue revisado y
aprobado por el Comité de Etica del Hospital Provincial Docente “Saturnino Lora”
de la provincia de Santiago de Cuba, Cuba. Se garantizé el anonimato durante el
procesamiento de las muestras y el analisis de los resultados.El estudio cumplio
con los principios de la Declaracion de Helsinkide la Asociacién Médica Mundial en

la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013.
Resultados

En la tabla 1 se establece la relacidon entre la exposicion a factores de riesgo
cardiovascular tradicionales con la aparicion de la enfermedad cardiovascular. A

pesar de lo reportado en la literatura, en la muestra estudiada solamente la
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én?érmedad grasa no alcohdlica del higado (p = 0,015; V = 0,231) y la obesidad
abdominal (p = 0,000; V = 0,350), constituyeron los factores de riesgo
cardiovascular tradicionales asociados a la aparicion de la enfermedad
cardiovascular, con una pequefla Yy moderada fuerza de asociacion
respectivamente.

Tabla 1. Asociacion entre la exposicion a factores de riesgo cardiovascular

tradicionales y la aparicion de la enfermedad cardiovascular. n=126

Aparicion de la Enfermedad

FRCV Cardiovascular Total p* \/**
Sl NO
No. | % No. % No. | %o***
Clasicos
Sexo 38 |60,33 |29 46,03 |67 |53,17 |0,108 |0,143
Masculino

Color de la |37 58,73 |25 39,68 |62 49,20 | 0,087 | 0,197

piel negro

Tabaco 31 49,21 | 27 42,86 |58 46,03 | 0,475 | 0,064
Alcohol 15 23,81 |22 3492 |37 29,37 | 0,171 | 0,122
Cafe 19 30,16 |24 38,09 |43 34,13 | 0,347 | 0,084

Herencia 40 63,49 35 55,56 75 59,52 | 0,364 0,081

HTA 31 49,21 | 22 34,92 |53 42,06 | 0,104 | 0,145

DM 13 20,63 |8 12,70 |21 16,67 | 0,232 | 0,106




|
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S. 26 | 41,27 |37 58,73 |63 |50,00 | 0,052 |0,175
Metabdlico

16 |25,40 |30 47,62 |46 |36,51 |0,010 |0,231
EGNA
Emergente
s 18 |[28,57 |40 63,49 |58 |46,03 | 0,000 |0,350
Obesidad
abdominal

26 | 41,27 |26 41,27 |52 |41,27 |1,000 |0,000
Hiperuricem
ia

FRCV: factor de riesgo cardiovascular;HTA: hipertension arterial; DM: diabetes

mellitus; SM: sindrome metabdlico; EGNA: enfermedad grasa no alcohélica del

higado; p*<0,05;+ test de probabilidades exactas de Fisher-Irving; V**>0,2; + V de

Cramer. %***: Por cientos calculados en base al total de la n = 126.
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En la tabla 2, se exponen la distribucion de frecuencias de ambos grupos que

integran la muestra en estudio, segun los biomarcadores que evalia cada funcion
del endotelio vascular. Al analizar a la muestra en su conjunto, la funcién
endotelial mayormente alterada resulté la vasomotora, la cual es expresion de una
baja disponibilidad de éxido nitrico, identificado indirectamente a través del calculo
del indice de dilatacion mediado por el flujo de la arteria braquial, en el cual se
obtuvieron valores por debajo de un 10 % en el 85,71 % de la muestra, luego de
someter a los pacientes a una hiperemia reactiva determinada por un incremento
de la fuerza de cizallamiento transversal. La mayor proporcion se encontré en el
grupo de pacientes enfermos, alcanzando el 90,48 %, sin embargo en este grupo
el incremento del grosor intima-media de la arteria carétida o la presencia de una
placa de ateroma en la ecografia doppler, resulté el método indirecto de expresion
de una baja disponibilidad de 6xido nitrico preponderante, mostrandose en el
95,24 % del total de los enfermos, lo cual denota el avance de la lesion endotelial,
mas alld de un trastorno funcional.

La segunda funcion del endotelio vascular mayoritariamente alterada lo constituyo
la respuesta inflamatoria, que de manera general alcanz6 proporciones de 74,60
% y 63,49 %, evaluados a través del valores plasmaticos de la PCR us y del
fibrindbgeno respectivamente, llegando alcanzar hasta 96,86 % y un 93,65 %, para
cada valor respectivo, en el grupo de los enfermos cardiovasculares, lo cual apoya
la teoria inflamatoria en la génesis, progresion e inestabilidad de la placa de
ateroma responsable del trombo oclusivo generador de los eventos isquémicos
del territorio irrigado por el vaso ocluido, dando lugar a la aparicion de las
manifestaciones clinicas resultantes. Es importante sefialar que las
concentraciones plasmaticas del fibrinégeno, no solo se relacionan con un estado
inflamatorio, sino que se asocia a la respuesta inmuno-trombética y a las
alteraciones de las propiedades reoldgicas de la sangre, al incrementar la
viscosidad del plasma. Por otro lado el resto de las variables utilizadas para medir
la respuesta inflamatoria del endotelio vascular: INL y concentraciones plasmaticas
de ferritina, resultaron alteradas en mas del 50 % de la muestra estudiada,

predominando en el grupo de los enfermos cardiovasculares.
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El grupo de los expuestos a factores de riesgo cardiovasculares pero que aun no

f

han desarrollado la enfermedad, grupo B, los biomarcadores que denotan los
niveles de estrés oxidativos, constituyeron los segundos mas alterados, sobre todo
los niveles de HbAlc con un 66,67 %, expresion del estado hiperglucémico
cronico al que se encuentran sometidos estos pacientes, generador de un
hiperinsulinismo, secundario a una resistencia a la insulina, que conduce a un
aumento de la formacién de productos avanzados de la glicosilaciéon y a una
hiperactividad del complejo aldosa reductasa-proteina quinasa C, lo cual provoca,
por mecanismos complejos, un incremento del estrés oxidativo, fendbmeno que
esta intimamente ligado a la aparicion de disfuncién endotelial, la formacion,
crecimiento e inestabilidad de la placa de ateroma y a la disminucion del calibre
del vaso sanguineo.

Tabla 2.Distribucion de frecuencias de los pacientes segun evaluacion de la

funcién endotelial. n =126.

Funcion | Grupo A Grupo B Total
endoteli
al No No No

expuesto | Expuest | expuesto | Expues | Expuest | Expuest
S 0s S tos 0s 0s
No | % No | % No | % N | % No | %* | No | %*

Vasomot
ora
6 |952 |57 |90,4 |12 |19,0 |5 | 80,9 (18 |14,2 |10 | 85,7
IDMF 8 5 115 9 8 1
3 |4,76 |60 32 35
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IDMF: indice de dilataciéon mediada por el flujo; CIM: coeficiente intima-media;
HbAlc: hemoglobina glicosilada; PCR us: proteina C reactiva ultrasensible; DD:
dimero D; AT-lll: antitrombina I11.

%*: Por cientos calculados en base al total de la n = 126.

En la tabla 3, se establece la asociacion entre la identificacion de la disfuncién
endotelial y la aparicion de la enfermedad cardiovascular. Lo mas significativo de
esta tabla, es que pone de manifiesto cuales son los biomarcadores de evaluacién
del funcionamiento del endotelio vascular que al alterarse se asocian a la aparicion
de la enfermedad cardiovascular, asi como la magnitud de su asociacion evaluada
a travées de la V de Cramer. Se demostr6 dicha asociacion de manera
preponderantemente, cuando se identifica una alteracion de la funcién vasomotora
y de la respuesta inflamatoria. De esta manera podemos definir que el incremento
del grosor intima-media de la arteria carétida por encima de 0,8 mm y/o la
presencia de una placa de ateroma en la ecografia doppler, tiene una fuerte
asociacion con la aparicion de la enfermedad cardiovascular (p=0,000; V=0,514),
al igual que todos los biomarcadores que reflejan el estado inflamatorio endotelial,
sobre todo el valor del fibrinogeno cuantitativo (p=0,000; V=6,26), las
concentraciones plasmaticas de ferritina (p=0,000: V=0,560) y la PCR us
(p=0,000; V=0,511), todos con una elevada fuerza de asociacién, asi como, el
indice neutrdfilos/linfocitos (p=0,000; V=4,69), con una moderada fuerza de
asociacion. Los biomarcadores que denotan la pérdida de la hemostasis en la
coagulacion, ademas del fibrinégeno, digase DD cuantitativo (p=0,000; V=4,11) y
la AT-1Il (p=0,000; V=2,44), igualmente se asociaron a la aparicibn de la
enfermedad cardiovascular con una moderada y pequefia fuerza de asociaciéon

respectivamente.
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Del analisis e interpretacion de las tablas en las que se compara la exposicion a
los factores de riesgo cardiovascular y la identificacion de la disfuncién endotelial
con la aparicion de le enfermedad cardiovascular, se definieron las posibles

variables predictoras a tener en cuenta para la confeccién del modelo.

Tabla 3. Asociacion entre la identificacién de disfuncion endotelial con la aparicion

de la enfermedad cardiovascular. n=126

Aparicion de la Enfermedad

Biomarca | Cardiovascular Total p* \/**
dor de DE | SI NO

No. % No. % No. Qo***
F.
vasomoto
ra 57 90,48 |51 80,95 | 108 85,71 |0,127 | 0,136
IDMF

60 9524 |31 49,21 |91 72,22 | 0,000 | 0,514
CIM ylo
placa de
ateroma
Estrés
oxidativo
HbAlc 41 65,08 |42 66,67 |83 65,87 | 0,851 | 0,017
Perfil 30 47,62 |34 53,97 |64 50,79 |0,476 | 0,064
aterogénic

0]
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Inflamacio

n 61 96,83 |33 52,38 |94 74,60 | 0,000 | 0,511
PRCus

52 82,54 |23 36,51 |75 59,52 | 0,000 | 0,469
INL

53 84,13 |18 28,57 |71 56,35 | 0,000 | 0,560
Ferritina

59 93,65 |21 33,33 |80 63,49 | 0,000 | 0,626
Fibrindgen
0
Coagulaci
on 31 49,21 |8 12,70 |39 30,95 |0,000 | 0,411
DD

4 6,35 15 23,81 |19 15,08 | 0,006 | 0,244
AT-11I

IDMF: indice de dilataciéon mediada por el flujo; CIM: coeficiente intima-media;
HbAlc: hemoglobina glicosilada; PCR us: proteina C reactiva ultrasensible; DD:
dimero D; AT-lll: antitrombina I11.

p*<0,05;+ test de probabilidades exactas de Fisher-Irving.

V**>0,2; + V de Cramer. %***: Por cientos calculados en base al total de la n =
126.

Discusién:

Varias han sido las investigaciones relacionadas con el estudio de los factores de
riesgo cardiovascular. En su gran mayoria coinciden en sefalar a los factores
tradicionales como factores muy vinculados a la aparicion de la ECV, sin embargo
en los ultimos afios han existido notables diferencias en cuanto a estos hallazgos.

Hernandez Montoya,™ en 2020, sefialé como factores de RCV de mayor
prevalencia al sedentarismo, la obesidad y la herencia. Con un predomino del
sexo femenino con una edad media de 33,25 afios, entre los clasificados de alto

RCV, sin antecedentes de tabaquismo, HTA u otra enfermedad no transmisible
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égéciada al RCV.

Sin embargo, Félix Redondo y colaboradores *2), entre 2007 y 2009, demostraron
que la HTA, la hipercolesterolemia, la diabetes mellitus y el tabaquismo, fueron los
factores de riesgo con mayor impacto en la salud cardiovascular.

Rodriguez Sanchez y colaboradores @), definieron al sexo femenino en edad
media de 76 afos, como factores demograficos asociados al RCV, predominando
como otros FRCV la HTA para ambos sexos, seguida de la diabetes mellitus en los
hombres y el sedentarismo en las mujeres.

Berdi Saumell y colaboradores @4, en el 2020, demostraron que el sexo
masculino y el alcoholismo no se asociaron al riesgo de desarrollar ECV, sin
embargo el habito de fumar elevd el mencionado riesgo en mas de cinco veces, al
igual que la HTA como comorbilidad, que lo elevo en 25 veces.

La variabilidad en la prediccion del RCV a través de la evaluacion de los factores
de riesgo tradicionales, en las investigaciones mas recientes, pone de manifiesto
la importancia de considerar nuevos factores predictores para lograr una
estimacion mas cercana a la realidad.

En la presente investigacion, a pesar de que la caracterizacion de la muestra puso
de manifiesto la presencia de muchos de los factores de riesgo clasicos, no se
demostré asociacion estadisticamente significativa de los mismos con la aparicion
de la ECV, con la excepcion de la obesidad abdominal, pero definida como un
factor protector, determinado por el valor del Exponencial 3 del coeficiente de
regresion, que resultd menor de 1, (0,231).

La arteriosclerosis se reconoce como la etiologia principal de la mayoria de las
ECV.(® La interaccion de los mecanismos inmunoldgicos con factores metabélicos
favorecen la progresion y aparicion de las lesiones ateroscleroticas; de esta
manera se ha demostrado como los FRCV dafian el endotelio vascular, lo cual de
conjunto con la predisposicidon genética conducen a la lesién aterosclerética
responsable de las ECV.

El endotelio juega un papel importante en el mantenimiento de la hemostasis
vascular. Esto determina que ante una alteracibn en su estructura o

funcionamiento, por la accién de diferentes factores de riesgo, no sea posible
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lograr una respuesta fisioldgica frente a diferentes estimulos y condiciones que se

producen en el organismo, sobreviniendo lo que se conoce como disfuncion
endotelial.(*6)

Desde inicios del siglo XXI, se han realizado multiples trabajos cientificos
relacionados con el estudio de la disfuncion endotelial en la enfermedad
cardiovascular. Existen evidencias que sostienen la presencia de disfuncion
endotelial en pacientes con factores de riesgo cardiovascular, lo cual ha
estimulado el interés por desarrollar técnicas que posibiliten identificar la
disfuncién endotelial, establecer su relacion con la enfermedad cardiovascular, asi
como definir su valor predictivo y pronostico en pacientes expuestos a estos
factores de riesgo.

Rubio Guerra, en 2013 @7 en su revision fisiopatdldgica de la aterosclerosis,
concluy6 que la aterogénesis es un proceso largo y complejo que inicia en etapas
tempranas de la vida, en el que participan varios mecanismos que favorecen el
crecimiento y desarrollo de la placa de ateroma, tales como la disfuncién endotelial
y la inflamacion.

Diaz A. y colaboradores *®, en el 2017, demostraron que la disfuncién endotelial
esta presente en la HTA y con el incremento de la edad , asociandose a la
aparicion de la ECV, lo cual puede ser identificada en personas con enfermedad
subclinica por medio de la determinacion del indice de dilatacion mediada por el
flujo de la arteria braquial.

A partir de la segunda década del siglo XXI, existe un auge en las investigaciones
cientificas que han revelado el descubrimiento de nuevas moléculas con utilidad
potencial como biomarcadores. 9 En relacién con las ECV, existen numerosos
biomarcadores que se emplean en la clinica como diagndstico, pronéstico o de
prediccion, muchos de los cuales demuestran los mecanismos moleculares
relacionados con la fisiologia del endotelio vascular, por o que su determinacion
posibilita identificar la disfuncién endotelial.

Benozzi y colaboradores @9, en 2010, identificaron biomarcadores plasmaticos de
inflamacion, activacion de célula endotelial, estrés oxidativo, crecimiento

angiogénico, activacion plaquetaria, trombosis, entre otros,durante el andlisis
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fisiopatolégico del proceso de aterosclerosis y propusieron incorporar a la practica

clinica la proteina C reactiva y la apolipoproteina B, en la prevencion y diagnostico
en estadios tempranos de la enfermedad cardiovascular.

Garcia Bueno L y colaboradores @Y, en 2010, mostraron evidencias que soportan
el papel de los biomarcadores inflamatorios e inmunologicos en el proceso
aterosclerotico y su papel pronostico en la enfermedad cardiovascular.
Igualmente, Torres Courchoulkd y colaboradores ?2, en 2016, afirmaron el valor
de la PRC como marcador de inflamacion y el aumento de su concentracion en las
ECV.

Otero Victorero®, en 2020, destaco la relevancia del descubrimiento de nuevos
biomarcadores no solo para comprender mejor la patogénesis de enfermedades
como la aterosclerosis, sino para lograr en un futuro realizar prediccion,
prondstico, prevencion y mejor tratamiento de las ECV; lo cual apoy6é Rodriguez
Chacén @4, en 2023, al definir la importancia del empleo de marcadores como la
Proteina C reactiva, el 6xido nitrico, la homocisteina, las apolipoproteinas, entre
otros, en la prediccion del riesgo de desarrollar una ECV.

Conclusiones

Se identificd la presencia de disfuncion endotelial, estableciéndose con un 95 %
de confiabilidad la asociacion entre la pérdida del funcionamiento normal del
endotelio vascular y la aparicibn de enfermedad cardiovascular, evaluado
preponderantemente a través de la alteracion de la ecografia doppler carotidea,
los valores de la PRC us y del fibrinbgeno cuantitativo.
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