Proteina C Reactiva M ANLAB®

Un avance en el prondstico de la injuria miocardica

,@ . enfermedades de riesgo cargliovascular, @
15 min. comparando valores de referencia.
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El Departamento de Docencia de Labo-
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Introduccion

articulo, al sentido diagndstico de la Bioquimico, Area Quimica Clinica
Proteina C Reactiva como reactante de fase Instructor de Residentes La Proteina C Reactiva (PCR) se
aguda. Se detallan a continuacion, las Dpto. de Docenciae Investigacion descubrié hacia el afio 1930, fue la primera
propiedades fundamentales de la misma, su Laboratorio MANLAB proteina de fase aguda que se describio,
papel fisiolégico y su relacion con durante la etapaaguda de laneumonia
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funcionales en el proceso inflamatorio.

4) Como consecuencia de la presencia sub-
endotelial de monocitos convertidos en
macroéfagos por la presencia de sustancias
activadoras (M-CSF) y por estimuladores de
latranscripcion (NF-kB) de genes implicados
en la producciéon de sustancias proinfla-
matorias, se producen potentes citoquinas
en la pared arterial. Los macréfagos, ante el
estimulo de la PCR, incrementan la sintesis
de especies reactivas del oxigeno, y la pro-
ducciéon y liberacién de citoquinas
proinflamatorias como IL1, IL6 y TNF-a. La
IL1y el TNF-afavorecen la produccion local
de factores de crecimiento, entre ellos el
factor de crecimiento plaquetario y el factor
de crecimiento fibroblastico que inter-
vienen en la evolucién y complicacion de la
placa; estas citoquinas en conjunto conlalLl
son potentes inductores de NF-kB, como
también estimulan la respuesta inmune
local y la manifestacion de efectos a distan-
cia, tales como la produccién de proteinas
de fase agudaen el higado.

5) La PCR induce ademas en los macrofagos
un incremento en la produccién de metalo-
proteinasas, que aceleran ladegradacion de
diversos componentes de la matriz
extracelular, como el colageno (Williams y
col., 2004). Estas enzimas destruyen la
matriz extracelular del tejido conectivo,
adelgazando, haciendo mas fragil alaplacay
facilitando asi su ruptura. Al romperse la
placa, se libera su contenido protrombético
hacia la luz arterial, contribuyendo asi a la
posterior isquemia. Existen también
evidencias de acciones directas de la PCR
induciendo apoptosis en las células del
musculo liso de las arterias coronarias,
haciéndolas mésvulnerables.

PCRy factores de riesgo cardiovascular

Los factores de riesgo clasicos y, en
especial, las cifras del perfil lipidico se
correlacionan con los niveles de PCR
circulantes, tal como lo resume laFigura 2.
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Se han hallado también relaciones
entre los valores de PCRy los de la sustancia
amiloide, el fibrinégenoy el PAI-1 (inhibidor
delactivador del plasmin6geno).

Un elevado indice de masa cor-
poral, el sindrome de resistencia a la
insulina, y el sindrome metabdlico en
general se asocian frecuentemente con
niveles de PCR mayores a 10 mg/L
(Chambers y col., 2001). Los adipocitos son
fuente importante de sintesis de IL6 y otros
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factores proinflamatorios.

El uso de anticonceptivos orales, la
terapia de reemplazo hormonal post
menopausica, también se asocian a
incrementos significativos de los niveles
basales de PCR. De la misma forma, la
enfermedad periodontal, el tabaquismo, la
fibrilacion auricular, el consumo de café, el
estrés son factores que también pueden
aumentar los niveles de PCR.

Se ha observado una disminucion
de los niveles séricos de PCR relacionada
con lapérdida de peso, laingesta moderada
dealcohol y el ejercicio.

PCR y riesgo cardiaco. Valores de
referencia.

Uno de los aportes mas intere-
santes sobre la inflamacién en la
cardiopatia isquémica ha sido el
descubrimiento del significado pronoéstico
de la PCR como marcador de inflamacién.

Dicho significado se ha observado tanto en
pacientes sin evidencias clinicas de
cardiopatia isquémica activa, como en
aquellos que se presentan conunsindrome
isquémico agudo del tipo de la angina
inestable. Los estudios realizados hasta el
momento dividen a la poblacion en tres
grupos:
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Riesgo Niveles Séricos
Cardiovascular dePCR

Bajo o Ausente <del1,0mg/L
Moderado Entre 1,0y 3,0mg/L
Elevado >de3,0mg/L

En pacientes que no muestran
enfermedad coronaria, la concentracion
media de PCR resulté ser de 0,87 mg/L.
Concentraciones de PCR superiores a 3,6
mg/L predicen un doble riesgo de
problemas coronarios comparado con

aquellos pacientes que presentan niveles
inferiores.

En diversos ensayos, la PCR
demostré un valor pronéstico aditivo al de
latroponina.

El mas reciente reporte correspon-
de al grupo FRISC, en el que se observé que
lacombinacionde PCRy troponina resultd
superior a cada uno de ellos aisladamente.
En el estudio de Morrow y col. se observo
unamuy buena correlacion entre los niveles
de troponina y los de PCR. El tema es
explicar los valores altos de PCR en
presencia de troponina normal que se ha
observado en varios estudios de angina
inestable. Aunque el hallazgo de niveles
normales de troponina es buen argumento
para deslindar la presencia de necrosis
miocardica, no deberia descartarse la
posibilidad que la PCR constituya un mar-
cador mas sensible en el pronostico de una
necrosis a futuro, sibien esto es cierto, alin
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no existen evidencias que la PCR por si sola
sea un marcador de injuria severa en
ausencia de necrosis. La relacion PCR-
troponina-CPK, podria esquematizarse del
siguiente modo:

PCR  TROPONINA CPK

Miocardio
normal o

isquémico  NORMAL NORMAL NORMAL

Injuria

severa ELEVADA NORMAL NORMAL

Microne-

crosis ELEVADA ELEVADA NORMAL

Macrone-

crosis ELEVADA ELEVADA ELEVADA

De confirmarse esta hipotesis, la
combinacion de multiples marcadores

permitiria una mayor caracterizacion del
compromiso miocardico durante un evento
isquémico, y consecuentemente aportaria
mayor precision al pronaostico.

Conclusiones

La medicion de la PCR ultrasensible
resultade gran utilidad, no solamente por su
importancia en la busqueda de enferme-
dades inflamatorias reumaticas, enferme-
dades intestinales o el seguimiento de la
respuesta al tratamiento de algiin proceso
inflamatorio o infeccioso. Los resultados de
estudios recientes indican que los niveles de
PCR tienen un alto valor diagndstico para la
valoracion del riesgo cardiaco. De hecho,
como la inflamacién parece jugar un papel
importante en la patogénesis de la
trombosis arterial, el grado de elevacion de
la PCR puede predecir el riesgo de futuros
problemas cardiacos e infartos.

De esta forma, resulta importante
que, para el chequeo del riesgo aterogénico

se incluya en el pedido de la rutina del
Laboratorio, el dosaje de PCR ultrasensible
conjuntamente con el perfil lipidico basico
(colesterol total, HDL, LDL, triglicéridos),
paraaportar mayor calidad al diagnéstico de
laaterosclerosis.
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