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Hemos leido con gran atencion el articulo de los autores Gonzdlez Rey y otros
titulado: “Disfuncion endotelial en una etapa precoz del diagndstico de
hipertension arterial”. Resulta muy interesante el tratamiento de un tema basico
de gran interés en la clinica a través del uso de biomarcadores casi siempre a la
disposicion de nuestros profesionales de la salud en los diferentes niveles de
atencion como resulta ser el caso de la microalbuminuria.

El endotelio resulta cada vez de mayor interés para investigadores y médicos de
asistencia, pues es el punto de confluencia de las enfermedades vasculares,
metabolicas y neurodegenerativas, y es el primer eslabon en el desarrollo de la
aterosclerosis. Se conoce que los diferentes factores involucrados en la activacion
y dafo endotelial como las altas concentraciones de acido urico,@ los niveles
elevados de acidos grasos,® el envejecimiento® y la hiperglicemia,® son los
mismos que contribuyen “a posteriori” con el desarrollo y las complicaciones de
la placa de ateroma.

Vale destacar el aporte de los autores a la literatura con la realizacion de la
prueba de vasodilatacion mediada por flujo a casos y controles que permite un
resultado tan significativo como el hallazgo de disfuncion endotelial en pacientes
no hipertensos. Algo similar se notifica a nivel internacional sin que se haya
podido clarificar la relacion causal entre ambos elementos. ¢7)

(G ev-rc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es _ES



https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES
https://orcid.org/0000-0002-1430-1272
https://orcid.org/0000-0002-9204-0995
https://orcid.org/0000-0002-9204-0995
https://orcid.org/0000-0002-8675-9477
https://orcid.org/0000-%200002-5691-5643
mailto:doctorhabana@gmail.com

€CIMED Revista Cubana de Medicina. 2021 (Jul-Sept);60(3):e1661

';i EDETORIAL CIENCIAS MEDSCAS

Se ha planteado que si bien el dano endotelial y la placa de ateroma pudieran ser
la causa del aumento de la presion arterial debido al incremento de la resistencia
periférica, la disminucion del diametro vascular y el consiguiente aumento del
gasto cardiaco en un intento de conservar el flujo sanguineo, se reporta que la
activacion del Sistema Renina Angiotensina Aldosterona (SRAA) causa disturbios en
el flujo sanguineo debido a las altas presiones lo que se acompana de fuerzas de
cizallamiento (chear stress, en inglés) que provocarian de manera mecanica la
lesion endotelial. A esto se deberia considerar el efecto sobre el endotelio de las
altas concentraciones de acido Urico una vez que la excrecion de este disminuye
luego de que el SRAA (Renin-angiotensin-Aldosterone System) induzca
vasoconstriccion renal.®?

Todo lo anterior guarda estrecha relacion con lo que serian las estrategias
terapéuticas por considerar cuando se trate la hipertension arterial (HTA). Se
sabe que los medicamentos que modifican el curso de la HTA y logran evitar sus
complicaciones son aquellos que revierten la disfuncion endotelial (DE). Estos
medicamentos serian los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
(IECAs), los antagonistas de los receptores de angiotensina (ARA), los antagonistas
de la Aldosterona y el nebivolol (un novedoso betabloqueador, Unico en su grupo
farmacologico debido a que estimula la produccion de oxido nitrico). Otros
medicamentos como los betabloqueadores, los diuréticos tiazidicos o los
bloqueadores de los canales de calcio, que a diferencia de los primeros solo
actlan sobre las variables hemodinamicas y no sobre las humorales, no serian
utiles para revertir o tratar la DE, por lo cual tampoco lo serian para la
prevencion y control de riesgo cardiovascular y sus complicaciones.®

Seria importante sefalar que, aunque el disefio metodologico del estudio es
interesante en cuanto a las variables estudiadas, este se pudiera fortalecerse en
cuanto a la proporcion de los pacientes de los grupos de casos y controles. Para
ello, quizas se deba tener en cuenta el criterio de Soto y otros de que es posible
incrementar la eficiencia estadistica aumentando los controles hasta un nimero
de 4 por cada caso. Este error metodoldgico y estadistico pudiera haber influido
en los resultados.'?

Igualmente consideramos que, teniendo en cuenta la relacion entre la DE y los
trastornos del metabolismo lipidico, hubiera constituido un aspecto interesante la
evaluacion de las lipoproteinas de baja densidad (LDLc). En el disefo
metodologico los autores declaran haber estudiado las variables colesterol total
(Col T), triglicéridos (TAG) y lipoproteinas de alta densidad (High lipoprotein
density, segun sus siglas en inglés); sin embargo, no se comenta nada de las LDL-
C.

Se reconoce que las LDLc oxidadas desempenan un papel fundamental en la DE y
en la fisiopatologia de la placa aterosclerética (formacion, progresion vy
desestabilizacion). Estas acciones se logran induciendo la activacion endotelial y
posteriormente, a través de sus receptores barrenderos (CD-36 y LOX-1 o Lectin-
like oxidized low-density lipoprotein (LDL) receptor-1, segun sus siglas en inglés),
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promover la formacion de las células espumosas secundariamente a la atraccion
de macrofagos en respuesta a la interaccion de los monocitos con las moléculas
de adhesion.(":12) En el caso de que la ausencia del analisis de las LDLc hubiese
estado ocasionada por la carencia de reactivos, hubiese bastado aplicar la formula
de Friedewald a cada caso:

LDL = Col T - (HDL + 1/5 TAG)

Dicha formula es un método indirecto que permite conocer la fraccion LDLc si se
conoce el Col T, la HDL y los TAG. El dato de LDLc obtenido con esta formula
demuestra ser tres veces mas sensible que el obtenido al determinarse
Unicamente a partir del Col T aunque hoy en dia su especificidad y precision se
ponen en duda si las cifras de TAG superan los 400 mg/dL. De todas formas, el uso
de la férmula de Friedewald sigue siendo la opcion a los costes y la poca
accesibilidad de los métodos directos (ultracentrifugacion y la cromatografia
liquida de alta resolucion (HPLC) y ha resultado la formula mas acertada. ('3

Por Gltimo, se recomienda continuar con el estudio una vez mejorado el disefo y
evaluar los resultados de la suplementacion con polivitaminas a la vez que se
brinda tratamiento antihipertensivo pues Scioli y otros, en estudios
experimentales, han notificado la potencial reversibilidad de la DE con la
administracion de antioxidantes.(" Quizas dicha intervencion clinica a tipo caso-
control pueda brindar elementos para mejorar el compromiso vascular y el
pronodstico en pacientes hipertensos.

Hubiera sido interesante evaluar el componente epigenético en los grupos A
(pacientes hipertensos con DE) y B (pacientes no hipertensos con DE) para analizar
la susceptibilidad genética a la ED, habiéndose reconocido numerosos microRNA
que participan del dafo endotelial.(" Ello se completaria con el analisis por grupo
de edades de los pacientes no hipertensos e hipertensos con diagnostico de DE
para evaluar el papel de la senescencia endotelial en ausencia de otro mecanismo
o elemento causante de ED.
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