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Editorial

tegra el grupo de las Enfermedades Cronicas no Transmisibles y constituye

E | Tabaquismo es la principal causa de muerte prevenible a nivel mundial. In-
un factor de riesgo principal para el desarrollo de aterosclerosis.

Esta enfermedad con caracter adictivo y crénico, produce altos costos en presta-
ciones sanitarias y aumenta en forma importante la posibilidad de enfermar o morir
por enfermedades cardiovasculares, respiratorias, oncolégicas y otras.

En nuestro pais la prevalencia continia siendo el 24% de la poblacién luego de
implementadas las medidas para el control del consumo. Si bien disminuy6, con-
tinda siendo elevada.

Desde el punto de vista del tratamiento, lo podemos abordar en diferentes si-
tuaciones. Existe la consulta ambulatoria para cese de tabaco, con policlinicas
destinadas especialmente para ello y personal entrenado. Esta forma tiene una
particularidad y es, que el paciente debe tener la voluntad de concurrir a la misma.

Otra posibilidad, que resulta muy importante para nosotros, es el abordaje del
paciente durante la internacion. Aqui se nos presenta una oportunidad, que no
debemos perder para poder ayudar al fumador a lograr el cese. Existe evidencia
que los fumadores que enferman e ingresan al hospital, se presentan vulnerables
y predispuestos a recibir ayuda para dejar de fumar. El éxito de cese es mayor si
abordamos los pacientes durante la internacion (50% a 70% de éxito).

Otra ventaja de esta accion, es que al controlar los sintomas de abstinencia du-
rante la internacién podemos acortar la estancia hospitalaria con el consiguiente
ahorro de camas ocupadas y mejoria en la tasa de éxito en el cese.

En un estudio realizado en el Hospital Maciel, encontramos que el consumo de ta-
baco durante la internacién alcanza al 15% incumpliendo las normas de restriccion.
En este sentido las Dras. Torres y Monteghirfo realizaron un entrenamiento con el
grupo del Hospital de Otawa dirigido por el Dr. Andrew Pipe y Robert Reid en el
modelo canadiense de cesacidn tabaquica y luego se implementé el mismo en el
Hospital Maciel a partir del afio 2012.

Se incluyeron inicialmente 90 pacientes, hombres 59%, edad promedio 57, enfer-
medad respiratoria 44%, cardiovascular 17%. La confianza para el cese 70%, sin-
tomas de abstinencia 73%, dependencia moderada a severa 82%. Recibieron TRN
81/90. Se redujeron los sintomas de abstinencia en forma significativa a las 48
horas. Cese de consumo 3 meses 30%, disminucion mayor a la mitad del consumo
previo 20%. No concurri6 a control en policlinica el 40% y los que si lo hicieron,
consiguieron éxito en el cese del 58%.

Estamos convencidos de la importancia de no perder oportunidades, seria impen-
sable no tratar un paciente con hipertension, diabetes, dislipemia, si lo asistimos
durante la internacion, sin embargo en el caso de los fumadores advertimos el
problema, pero muchas veces ni siquiera implementamos el consejo para el cese,
y la derivacion a policlinica de cese de tabaquismo.

La implementacion de un programa de abordaje del paciente fumador internado
permite:

+ |dentificar al fumador que ingresa al hospital y realizar abordaje evitando pérdida
de oportunidades.

+ Controlar los sintomas de abstinencia y evitar no cumplir con normas de restriccion.

+ Lograr el cese en mas de la mitad de los pacientes o la disminucién en forma
importante.

Dr. Alvaro Huarte.

Profesor Agregado

Clinica Médica — Hospital Maciel

Facultad de Medicina — Udelar

Presidente Sociedad Uruguaya de Aterosclerosis
Montevideo — Uruguay
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¢ Resimenes

Metfomina y enfermedad renal crénica

Hung S-Ch, Chang Y-K, Liu J-S, Kuo K-L, Chen Y-H, Hsu Ch-Ch, y col. Metformin use and mortality in patients with advanced chronic kidney
disease: national, retrospective, observational, cohort study
Lancet Diabetes and Endocrinology 2015 DOI: http://dx.doi.org/10.1016/52213-8587(15)00123-0

a metformina se recomienda como trata-

miento de primera linea para pacientes

con diabetes tipo 2 (DM). Sin embargo,
el uso de esta droga se ha contraindicado en
individuos con insuficiencia renal debido a la
percepcién del riesgo de acidosis lactica. La
evidencia es ahora compatible con el uso pru-
dente de la metformina en personas con en-
fermedad renal crénica leve a moderada. Sin
embargo, los estudios que examinan el uso de
metformina en pacientes con enfermedad re-
nal crénica avanzada son insuficientes.

El objetivo del estudio fue evaluar la seguridad
de la metformina en pacientes con DM y en-
fermedad renal cronica avanzada (aproxima-
damente estadio 5).

Realizaron un estudio de cohorte, retrospec-
tivo, observacional de pacientes con DM que
fueron incluidos prospectivamente en la base
de datos de investigacion del seguro nacional
de salud en Taiwan entre el 1 de enero 2000

Prote

y el 30 de junio de 2009, y con datos de se-
guimiento hasta el 31 de diciembre 2009. Se
incluyeron los individuos con una concen-
tracién de creatinina sérica superior a 530
umol/L, que es aproximadamente equivalente
a la etapa 5 de la enfermedad renal crénica. A
partir de una muestra consecutiva de 12, 350
pacientes con DM y enfermedad renal créni-
ca, 1,005 usaron metforminay 11, 345 eran no
usuarios. El resultado primario fue la mortali-
dad por cualquier causa.

Ochocientos trece usuarios de metformina
fueron pareados por puntaje de propension
a 2,439 no usuarios. Los dos grupos de pa-
cientes no difirieron significativamente en 30
variables clinicas y socioeconémicas de refe-
rencia. La media de seguimiento de la cohorte
fue 2.1 afios (rango 0.3-9.8). La mortalidad de
toda causa se informd en 434 (53%) de los
813 usuarios de metformina y en 1,012 (41%)
de 2,439 no usuarios. Tras el ajuste multiva-

Una opcion diferente
en hipertensién arterial

ILTUX®

Oolmesartan

riable, el uso de la metformina fue un factor de
riesgo independiente para la mortalidad (razén
de riesgo ajustada 1.35, 95% CI 35, 95% 1.
20-1. 51; p <0. 0001). El aumento del riesgo
de mortalidad fue dosis-dependiente y fue
consistente en todos los andlisis de subgru-
pos. Sin embargo, el uso de metformina en
comparacion con el no uso se asocié con un
riesgo mas alto, pero no significativo de aci-
dosis metabdlica (1.6 vs 1.3 eventos por 100
pacientes-afio; cociente de riesgo ajustado 1.
30,95% 1C0.88-1.93;p=0.19).

Los autores concluyen que el uso de metformi-
na en personas con DM y una concentracién
de creatinina sérica superior a 530 umol/L se
asocia con un significativo mayor riesgo de
mortalidad por cualquier causa en compara-
cion con los no usuarios. El uso de metformina
no debe estimularse en este grupo de pacien-
tes. Research Institutes, Ministry of Science
and Technology of Taiwan.

ion bien entendida
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Hipertension inducida por
obesidad

Hall JE, do Carmo JM, da Silva AA, Wang Z, Hall ME. Obesity-Induced
Hypertension Interaction of Neurohumoral and Renal Mechanisms
Circ Res. 2015; 116: 991-1006. DOI: 10.1161/CIRCRES AHA. 116.305697

con aumento de la adiposidad visceral, es una causa importante
de la hipertension, lo que representa 65% a 75% del riesgo para
hipertension primaria (esencial) humana.

EI exceso de aumento de peso, especialmente cuando se asocia

El aumento de la reabsorcién de sodio tubular renal afecta la presion de
natriuresis y juega un papel importante en la iniciacion de la hipertensién
en el obeso. Los mediadores de la funcién renal anormal y presion arte-
rial aumentada durante el desarrollo de la hipertensién en la obesidad
incluyen:

(1) la compresion fisica de los rifiones por la grasa en y alrededor de los
rinones,

(2) la activacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona, y

(3) el aumento la actividad del sistema nervioso simpatico.

La activacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona es probable-
mente debida, en parte, a la compresion renal, asi como a la activacion
del sistema nervioso simpatico. Sin embargo, la obesidad también pro-
voca la activacion del receptor mineralocorticoide independiente de la
aldosterona o de la angiotensina |l. Los mecanismos de activacién del
sistema nervioso simpatico en la obesidad no han sido totalmente dilu-
cidados, pero pueden requerir la leptina y la activacion del sistema de
melanocortina del cerebro. Con la obesidad prolongada y el desarrollo
de la lesién de o6rganos diana, especialmente lesion renal, la hiperten-
sion asociada a la obesidad se vuelve mas dificil de controlar, a menudo
requiriendo multiples drogas antihipertensivas y el tratamiento de otros
factores de riesgo, incluyendo la dislipidemia, resistencia a la insulina, la
diabetes mellitus y la inflamacion. A menos que se desarrollen los farma-
cos antiobesidad eficaces, el efecto de la obesidad sobre la hipertension
y desordenes relacionados cardiovasculares, renal y trastornos metabo-
licos relacionados es probable que cada vez sea mas importante en el
futuro como la prevalencia de la obesidad sigue aumentando.

Peso gestacional y diabetes

Brunner SStecherl, Ziebarth S, Nehring |, Rifas-Shiman S.L, Sommer
C Excessive gestational weight gain prior to glucose screeningand
the risk of gestational diabetes: a meta-analysis Diabetologia DOI
10.1007/s00125-015-3686-5

e

| excesivo aumento de peso gestacional (APG) pue-
Ede ser un factor de riesgo para la diabetes gesta-

cional (DMG) . El objetivo fue estudiar la asociacion
entre el exceso de APG (definido segun las recomendacio-
nes del Instituto de Medicina) antes del cribado de DMG
y DMG.

Los autores realizaron busquedas sistematicas en cuatro
bases de datos electronicas desde 1990 hasta septiem-
bre de 2014 para los estudios observacionales publicados
en inglés o aleman que informaron una asociacion entre
excesivo APG y DMG como resultado. Realizaron efectos
aleatorios de meta-analisis para proporcionar un agrupado
estimado del OR comparando el riesgo de DMG en muje-
res con y sin excesivo APG.

Se incluyeron un total de ocho estudios con 13,748 parti-
cipantes. El analisis combinado de OR no ajustado dio un
resumen OR de 1.40 (IC del 95%: 1.21, 1.61; p <0.001)
con baja heterogeneidad entre los estudios (12 = 16.7%).
Un analisis de sensibilidad basado en cuatro estudios que
informaron las estimaciones del efecto ajustadas revela-
ron resultados similares (OR 1.42; IC del 95%: 1.20, 1.68;
p <0.001; 12 = 0%). No se encontr6 evidencia de que el
efecto de APG sobre DMG difiera dependiendo del IMC
materno pre-embarazo.

Loa investigadores concluyen que evitar el exceso de peso
en el embarazo antes de la prueba de deteccién de DMG
puede ser una estrategia potencial para reducir el riesgo
de DMG

Meta-analysis registration www.crd.york.ac.uk/PROS-
PERO CRD42014008802
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Anacetrapib y disminucion de C-LDL

Kastelein JJP, Besseling J, Shah S, Bergeron J, Langslet G, Hovingh GK y col Anacetrapib as lipid-modifying therapy in patients with heterozygous familial
hypercholesterolaemia (REALIZE): a randomised, double-blind, placebo-controlled, phase 3 study Lancet. 2015; 385(9983):2153-61. doi: 10.1016/S0140-

LDL, LDL-R and PCSK9
degradation

portancia de bajas concentraciones de

colesterol LDL (C-LDL) en pacientes con
hipercolesterolemia familiar. Sin embargo, en
la mayoria de los pacientes con esta enferme-
dad, los niveles no se consiguen con los trata-
mientos actuales, por lo tanto, se justifica un
tratamiento adicional. La inhibicion de la pro-
teina de transferencia de éster de colesterol
ha demostrado reducir las concentraciones de
C-LDL, en adicion al tratamiento regular de es-
tatinas en pacientes con hipercolesterolemia o
en riesgo alto de enfermedad cardiovascular.
El objetivo del estudio fue investigar la segu-
ridad y eficacia del anacetrapib, un inhibidor
de la proteina de transferencia de éster de co-
lesterol en pacientes con hipercolesterolemia
familiar heterocigotica.

| as directrices actuales enfatizan la im-

Se trata de un estudio fase 3, multicéntrico,
aleatorizado, doble ciego, controlado con

6736(14)62115-2. Epub 2015 Mar 3.

LB

placebo, en pacientes entre 18 a 80 afios de
edad con un diagnéstico clinico o genotipo-
confirmado de hipercolesterolemia familiar
heterocigética, con tratamiento 6ptimo hipo-
lipemiante durante al menos 6 semanas, y
con niveles de C-LDL de > 2.59 mmol / L sin
enfermedad cardiovascular o > 1.81 mmol /
L o mas con enfermedad cardiovascular pro-
cedentes de 26 clinicas de lipidos de nueve
paises. (Registered with ClinicalTrials.gov,
number NCT01524289)

Fueron asignados al azar 204 pacientes a
anacetrapib oral 100 mg y 102 a placebo du-
rante 52 semanas, con un seguimiento de 12
semanas post-tratamiento. A la semana 52,
el anacetrapib redujo la concentracién de C-
LDL de 3.3 mmol / L (DE 0. 8) a 2.1 mmol
/ L (0. 8, del porcentaje de cambio 36. 0%
[95% IC -39. 5 a -32. 5] en comparacion con
un aumento con el placebo de 3. 4 mmol /

i rfr;"?mf:ﬁ

Secretion

PCSKS

self-processing

L (1.2)a 3. 5mmol / L (1. 6; porcentaje de
cambio 3. 7% [-1. 2 a 8. 6], con una diferencia
en el cambio porcentual entre anacetrapib y
placebo de -39.7% (95% IC -45.7 a 33.7; p
<0.0001). El numero de eventos cardiovas-
culares fue mayor en los pacientes que re-
cibieron anacetrapib en comparacion con los
que recibieron placebo (4 [2%] de 203 frente
a ninguno [0%)] de 102; p = 0.1544), pero la
proporcién de eventos adversos que provo-
caron la interrupcion fue similar (12 [6%] de
203 vs cinco [5%] de 102).

En conclusion, en los pacientes con hiperco-
lesterolemia familiar heterocigética, el trata-
miento con anacetrapib durante 1 afio fue bien
tolerado y dio lugar a una reduccion sustancial
en la concentracion de C-LDL. Si este cambio
conduce a una reduccién de eventos cardio-
vasculares sera respondida en un estudio de
resultados.
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La ezetimiba anadida a estatinas impulsa la regresion de placa:
PRECISE-IVUS

Tsujita K, Sugiyama S, Sumida H, Shimomura H, Yamashita T, Yamanaga K y col., Impact of Dual Lipid-Lowering Strategy With Ezetimibe and Atorvastatin on Coronary
Plaque Regression in Patients With Percutaneous Coronary InterventionThe Multicenter Randomized Controlled PRECISE-IVUS Trial. J Am Coll Cardiol. 2015;
66(5):495-507. doi:10.1016/}.jacc.2015.05.065

pesar de la terapia estandar con estatinas, la
mayoria de los pacientes mantienen un alto
“riesgo residual” de eventos cardiovasculares.

El objetivo de este estudio fue evaluar los efectos de
ezetimiba mas atorvastatina frente a la monoterapia
con atorvastatina en el perfil de lipidos y la ateros-
clerosis coronaria en pacientes japoneses que fueron
sometidos a una intervencién coronaria percutanea
(ICP). [

PRECISE-IVUS aleatorizé 246 pacientes japoneses i
de 30 a 85 afios de edad que tenian una angiografia A
coronaria exitosa o ICP bajo la guia IVUS para tratar
sindrome coronario agudo (SCA) o angina estable y

con un C-LDL> 100 mg / dL. Los pacientes en el bra-

zo de terapia dual recibieron 10 mg / dia de ezetimiba.

Los pacientes en ambos grupos de tratamiento reci-
bieron dosis de atorvastatina que se fue incrementan-

do para que pudieran alcanzar una meta de C-LDL de

<70 mg/dL.

Un total de 102 pacientes en el grupo de monoterapia y 100 pacientes
en el grupo de terapia dual tenian placa coronaria evaluada al inicio del
estudio y 9 a 12 meses mas tarde. Los pacientes tenian una edad me-
dia de 66 afios, y la mayoria (78%) eran hombres; 30% tenian diabetes.

La combinacién de atorvastatina / ezetimiba se tradujo en menores ni-
veles de C-LDL que la monoterapia con atorvastatina (63.2 + 16.3 mg /
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dL frente a 73.3 £ 20.3 mg / dL; p <0.001). Para el cambio absoluto en
por ciento de volumen ateroma (PVA), la diferencia media entre los 2
grupos (-1.538%; 95% intervalo de confianza [IC]: -3.079% a 0.003%)
no excede el margen de no inferioridad predefinido de 3 %, pero el cam-
bio absoluto en PVA no mostro superioridad para la estrategia dual de
reduccion de lipidos (-1.4%; IC del 95%: -3.4% a -0.1% frente a -0.3%;
IC del 95%: -1.9% a 0.9% con atorvastatina sola; p = 0.001). Para PVA,
un porcentaje significativamente mayor de pacientes que recibieron
atorvastatina / ezetimiba mostré regresion de la placa coronaria (78%
frente a 58%; p = 0.004). Ambas estrategias tienen perfiles de efectos
secundarios aceptables, con una baja incidencia de anormalidades de
laboratorio y eventos cardiovasculares.

Los autores concluyen que en comparacion con la monoterapia estan-
dar con estatinas, la combinacion de estatina mas ezetimiba mostré una
mayor regresién de la placa coronaria, lo que podria atribuirse a una
inhibicién de la absorcién de colesterol inducida por la intensiva terapia
hipolipemiante. La regresion de la placa en PRECISE-IVUS era mayor
en los pacientes con sindrome coronario agudo (SCA) que en aquellos
con angina estable. Los autores consideran “que pacientes de riesgo
alto (eg, aquellos con SCA, DM tipo2, hipercolesterolemia familiar, o
enfermedad cardiaca ateroesclerosa) deberian recibir terapia hipolipe-
miante agresiva con atorvastatina/ezetimiba para hacer que sus placas
coronarias regresionen mas. . .llevando a la reduccién del riesgo de
eventos CV”. (Plaque Regression With Cholesterol Absorption Inhibitor
or Synthesis Inhibitor Evaluated by Intravascular Ultrasound [PRECISE-
IVUS]; NCT01043380)
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Mortalidad
cardiovascular y de toda
causa en el estudio Da
Qing y diabetes

An'Y, Zhang P, Gong Q, Yang W, Wang J, Gregg
EW, y col. Cardiovascular and All-Cause Mortality
Over a 23-Year Period Among Chinese With
Newly Diagnosed Diabetes in the Da Qing IGT and
Diabetes Study. Diabetes Care Publish Ahead of Print,
published online April 17, 2015

pesar de su creciente prevalencia en Chi-
na, el grado en que la diabetes lleva a la
enfermedad cardiovascular (ECV) y el ex-

ceso de mortalidad por todas las causas de mor-
talidad no esta claro.

Los autores compararon las tasas de mortalidad y
causas de muerte entre 630 personas con diabe-
tes recién diagnosticada (DRD) y 519 con toleran-
cia normal a la glucosa (TNG), quienes, en 1986,
fueron identificados como consecuencia del cribaje
para diabetes de 110, 660 adultos de 25 a 74 afios
en Da Qing, China.

Durante 23 afios de seguimiento, 338 (56.5%)
participantes con DRD y 100 (20.3%) con TNG
habian muerto. La ECV fue la causa predominan-
te de muerte en las personas con diabetes (47.5%
en hombres y 49.7% en mujeres), casi la mitad
de las cuales se debi6 a un accidente cerebrovas-
cular (52.3% en hombres y 42.3% en mujeres).
La incidencia estandarizada por edad de todas
las causas de muerte fue tres veces mayor en los
pacientes con DRD que en aquellos con TNG con
incidencias (por 1,.000 personas-afio) de 36.9 (IC
95% 31.5-42.3) frente a 13.3 (10.2-16.5 ) en los
hombres (p <0.0001) y 27.1 (22.9-31.4) frente a
9.2 (7.8 a 10.6) en las mujeres (p <0.0001). La
incidencia de muertes por ECV en los hombres y
mujeres con DRD (17.5 [13.8-21.2] frente a 13.5
[1.5-16.5]) no difirié significativamente. Tasas mas
altas significativas de mortalidad atribuibles a la
enfermedad renal y a infecciones también se en-
contraron en el grupo de DRD

En conclusion, la diabetes esta asociada con un
riesgo significativamente mayor de muerte en
adultos chinos, especialmente por ECV, casi la
mitad de estas se debe a un accidente cerebro-
vascular.

OMA - Resomenes

Asociacion inversa entre diabetes y altitud

Woolcott 0.0, Castillo O.A, Gutierrez C, Elashoff R.M, Stefanovski D and Bergman RN. Inverse
Association Between Diabetes and Altitude: A CrossSectional Study in the Adult Population of the
United States Obesity (2014) 22, 2080-2090. doi:10.1002/0by.20800

la diabetes (DM), mientras se ajustan los multiples factores de riesgo. Se trata de

un analisis transversal de los datos en linea publicos disponibles del Sistema de
Vigilancia de Factores de Riesgo y Comportamiento 2009. Los datos finales incluyeron
285,196 estadounidenses adultos.

E | objetivo era determinar si la elevacion geografica esta inversamente asociada con

Entre los adultos >20 afios de edad, la odds ratio (OR) para la DM fue de 1.00 entre 0 y
499 m de altitud (referencia), (IC del 95%, 0.90-1.01) 0.95 entre 500 y 1,499 m, y 0.88
(0.81-0.96 ) entre 1,500 y 3,500 m, ajustado por edad, sexo, indice de masa corporal, ori-
gen étnico, y el consumo de verduras, frutas y actividad fisica auto-reportados, tabaquis-
mo actual, nivel de educacion, ingresos, estado de salud, situacién laboral, informacién
sobre la tasa de migracion, urbanizacion y la latitud. La asociacién inversa entre la altitud
y la diabetes en los EE.UU. se encontrd entre los hombres [0.84 (0.76-0.94)], pero no en
las mujeres [1.09 (0.97-1.22)].

En conclusion los adultos estadounidenses, que viven a gran altura (1,500-3,500 m) tie-
nen una menor probabilidad de tener diabetes que los que viven entre 0 y 499 m, ajustan-
do los multiples factores de riesgo. Ellos sugieren que la elevacién geografica puede ser
un factor importante relacionado con la diabetes.
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8 ATEROMA - Resimenes

Liraglutida en el manejo del peso

Pi-Sunyer X, Astrup A, Fujioka K, Greenway F, Halpern A, Krempf M, y col for the SCALE Obesity and Prediabetes NN8022-1839 Study Group*.A Randomized, Controlled
Trial of 3.0 mg of Liraglutide in Weight Management. N Engl J Med 2015; 373:11-22. DOI: 10.1056/NEJMoa1411892

con consecuencias graves para la sa-

lud, pero la pérdida de peso es dificil de
mantener a través solo de la intervencion del
estilo de vida. La liraglutida, un péptido similar
a glucagon-1, se ha demostrado que tiene un
beneficio potencial para el control de peso a
una dosis de una vez al dia de 3,0 mg, inyec-
table por via subcuténea.

I a obesidad es una enfermedad cronica

Realizaron un estudio de 56 semanas de du-
racion, doble ciego involucrando 3,731 pacien-
tes sin diabetes tipo 2 y que tenian un indice
de masa corporal de al menos 30 o un IMC
de al menos 27 si hubieran sido tratados o no
de dislipidemia o hipertensién. Se asignaron
aleatoriamente a los pacientes en una propor-
cion de 2: 1 para recibir inyecciones subcuta-
neas una vez al dia de liraglutida en una dosis
de 3,0 mg (2,487 pacientes) o placebo (1,244
pacientes); ambos grupos recibieron aseso-
ramiento sobre la modificacion del estilo de
vida. Los puntos finales coprimarios fueron el
cambio en el peso corporal y la proporcién de
pacientes que perdieron al menos 5% y mas
del 10% de su peso corporal inicial.

Al inicio del estudio, la media (¢ DE) de edad
de los pacientes fue de 45.1 = 12.0 afios, la
media de peso era de 106.2 £ 21.4 kg, y la me-
dia de IMC fue de 38,3 £ 6,4; un total de 78,5%
de los pacientes eran mujeres y 61.2% tienen
prediabetes. En la semana 56, los pacientes
del grupo de liraglutida perdieron una media

de 8.4 £ 7.3 kg de peso corporal, y los del gru-
po placebo habian perdido una media de 2.8
+ 6.5 kg (una diferencia de -5.6 kg; intervalo
de confianza del 95%, -6.0 a -5.1; p <0.001,).
Un total de 63.2% de los pacientes en el grupo
de liraglutida en comparacién con 27,1% en
el grupo placebo perdié al menos 5% de su
peso corporal (P <0,001),yel33.1% y 10.6%,
respectivamente, perdieron mas del 10% de
su peso corporal (P <0,001). Los efectos ad-
versos mas frecuentes con liraglutida fueron
nauseas y diarrea leve o moderada. Efectos
graves ocurrieron en 6.2% de los pacientes en
el grupo de liraglutida y en 5.0% de los pacien-
tes en el grupo placebo.

Los autores concluyen que en este estudio,
3,0 mg de liraglutida, como complemento de
la dieta y el ejercicio, se asocié con una reduc-
cioén de peso corporal y un mejor control meta-
bélico. (Financiado por Novo Nordisk; ESCA-
LA La obesidad y la prediabetes NN8022-1839
numero Clinica Trials.gov, NCT01272219).

IMC tiene la asociacion en forma de U con el riesgo de muerte en

pacientes diabéticos

Kuo JF, Hsieh YT, Mao IC, Lin SD, Tu ST, Hsieh MC. The association between body mass index and all-cause mortality in patients with type 2 diabetes
mellitus;: a 5.5 year prospective analysis. Medicine (Baltimore) 2015 Aug; 94(34): ef398. PubMedPMID: 26313785

| riesgo de muerte fue mas bajo para los pacientes cuyo indice de
masa corporal (IMC) estaba en el extremo mas alto de lo normal.

Los autores investigaron la asociacion entre el IMC y la mortali-
dad por cualquier causa en pacientes taiwaneses con DM2 para definir
el peso corporal 6ptimo para la salud. Se realizo un estudio de cohorte
longitudinal de 2.161 pacientes con DM2 con un periodo de seguimiento
medio de 66,7 + 7,5 meses. El IMC se relacion6 con el riesgo de mor-
talidad por cualquier causa después de ajustar todos los factores de
confusion. Se observo una asociacion en forma de U entre el IMC y la
mortalidad por cualquier causa entre todos los participantes.

Las personas con un IMC <22.5 kg /m2 tenian una significativa mayor
mortalidad de toda causa en comparacion con los que tenian un IMC de
22.5a25.0 kg/m2, (IMC17.5-20.0 kg / m2: raz6n de riesgo (HR) 1.989,
p <0.001; IMC 20.0-22.5 kg / m2: HR 1.286, P = 0.02), al igual que
aquellos con un IMC> 30.0 kg / m2 (IMC 30.0-32.5 kg / m2: HR 1.670, p
<0,001; IMC 32.5-35.0 kg / m2: HR , 2.632, p <0.001). P <0,001). Esta
asociacion en forma de U se mantuvo cuando examinaron los datos por
sexo, edad, tabaquismo y funcion renal

Nimus

Retard ENZLT

Aleja efectivamente el riesgo de
Enfermedad Cardiovascular

Los autores concluyen que el estudio encontré una relacion en forma de
U entre todas las causas de mortalidad y el IMC en pacientes asiaticos
con DM2, independientemente de la edad, sexo, tabaquismo y la fun-
cion renal. ElI IMC <30 kg / m2 debe ser considerado como un objetivo
potencialmente importante en el control de peso de la DM2.

Riesgo de muerte segtin el valor del indice de Masa Corporal (IMC)
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Correlacion de la edad e
IMC con la funcion renal
y mortalidad

Lu JL, Molnar MZ, Naseer A, Mikkelsen MK, Kalantar-zadeh
K, Kovesdy CP. Association of age and BMI with kidney
function and mortality: a cohort study. Lancet Diabetes

Endocrinol. 2015; 3(9):704-14

podria estar asociada con peores resultados

clinicos, incluyendo la enfermedad renal cro-
nica. No se conoce si esta asociacion se modifica
por la edad. Los autores investigaron la asociacion
del IMC con la pérdida progresiva de la funcion renal
y la mortalidad por cualquier causa en veteranos de
Estados Unidos.

E n comparacion con peso normal, la obesidad

En una cohorte nacional de 3, 376, 187 veteranos
americanos con una tasa estimada de filtracion glo-
merular (FGe) de mas de 60 mL / min por 1.73 m?,
se evaluo la asociacion del IMC en pacientes de di-
ferentes edades (<40 afos, 40 a <50 afos, 50 <60
afios, 60 <70 afios, 70 <80 afios y = 80 afios), con
pérdida de la funcion renal y la mortalidad por cual-
quier causa en los modelos de regresién logistica
y de riesgos proporcionales de Cox ajustados por
origen étnico, sexo, comorbilidades, medicamentos
y FGe basal.

En 274,764 (8.1%) de los 3, 376,187 veteranos hubo
una rapida disminucion de la funcion renal (disminu-
cion de la pendiente de > 5 mL / min por 1. 73 m?). El
menor riesgo de pérdida de la funcién renal se ob-
servd en pacientes con IMC de al menos 25 kg / m?
pero inferior a 30 kg / m2. Una asociacion en forma
de U generalmente consistente se observo entre el
IMC y la pérdida rapida de la funcion renal que fue
mas prominente a medida que aumenta la edad, ex-
cepto en los pacientes menores de 40 afos, en los
que el IMC no parecen ser predictivos de deterioro
de la funcion renal. Murieron 672, 341 veteranos (28.
7 por 1000 pacientes-afo; IC del 95%: 28. 6-28.7)
durante un seguimiento medio de 6. 8 arios (IQR 6.
5-7. 7). El IMC también mostré una asociacion en
forma de U con la mortalidad, que fue similar en to-
dos los grupos de edad.

Los autores concluyen que un IMC de 30 kg / m? o
mas se asocia con la pérdida rapida de la funcion
renal en pacientes con FGe de al menos 60 mL /
min por 1. 73 m?, y esta asociacion se acentiia en
los pacientes mayores. Un IMC de 35 kg / m? 0 mas
también se asocia con una elevada mortalidad. Sin
embargo un IMC de al menos 25 kg / m?, pero me-
nor de 30 kg / m? se asocia con los mejores resul-
tados clinicos

ATEROMA - Resimenes

Consumo de grasas saturadas no
asociado con mortalidad

de Souza RJ, Mente A, Maroleanu A, Cozma Al, Ha V, Kishibe T y col. Intake of saturated and trans
unsaturated fatty acids and risk of all cause mortality, cardiovascular disease, and type 2
diabetes: systematic review and meta-analysis of observational studies. BMJ 2015; 351:h3978

S una revision sistematica y me-
E taanalisis de las asociaciones entre

la ingesta de grasas saturadas y
grasas insaturadas trans y toda causa de
mortalidad, enfermedad cardiovascular
(ECV) y mortalidad asociada, enfermedad
coronaria (ECC) y mortalidad asociada, ic-
tus isquémico y diabetes tipo 2.

Los estudios observacionales informaron
las asociaciones de grasas saturadas y / o
grasas insaturadas frans (total, fabricadas
industrialmente, o de animales rumiantes)
con mortalidad de toda causa, mortalidad
ECV/ ECC, enfermedad coronaria total,
accidente cerebrovascular isquémico o
diabetes tipo 2.

Para grasas saturadas, se agruparon tres
a 12 estudios de cohorte prospectivos para
cada asociacion (cinco a 17 comparacio-
nes con 90,501 a 339,090 participantes).
La ingesta de grasas saturadas no se
asoci6 con mortalidad por cualquier cau-
sa (riesgo relativo 0.99, 95% intervalo de
confianza 0.91 a 1.09), la mortalidad por
ECV (0.97, 0.84 a 1.12), ECV total (1.06,
0.95 a 1.17), ictus isquémico (1.02, 0.90 a
1.15), o diabetes tipo 2 (0.95, 0.88 a 1.03).
Para las grasas frans, se agruparon uno a
seis estudios de cohorte prospectivos para
cada asociacién (dos a siete comparacio-
nes con 12,942 a 230,135 participantes).
El consumo de grasas trans total se asocié
con mortalidad por toda causa (1.34, 1.16
a 1.56), mortalidad por ECV (1.28, 1.09
a 1.50), y ECC total (1.21, 1.10 a 1.33),
pero no con el accidente cerebrovascular
isquémico (1.07, 0.88 a 1.28) o la diabe-
tes tipo 2 (1.10, 0.95 a 1.27). Las grasas
trans industriales, pero no de rumiantes, se
asociaron con la mortalidad por ECV (1.18
(1.04-1.33) vs 1.01 (0.71-1.43)) y ECC
(1.42 (1.05-1.92) vs 0.93 (0.73-1.18)). El
acido trans-palmitoleico se asocio6 inversa-
mente con la diabetes tipo 2 (0.58, 0.46 a
0.74). La certeza de las aso-
ciaciones entre la grasa sa-
turada y todos los resultados
fue “muy baja”. La certeza de
asociaciones de grasas trans
con resultados ECC fue “mo-
derada” y “muy baja” a “baja”
para otras asociaciones.

Las grasas saturadas no es-
tan asociadas con toda cau-
sa de mortalidad, ECV, ECC,
accidente  cerebrovascular
isquémico, o diabetes tipo 2,
pero la evidencia es hetero-
génea con limitaciones me-

todologicas. Las grasas trans se asocian
con mortalidad por toda causa, ECC total y
mortalidad por ECV, probablemente a cau-
sa de los niveles mas altos de consumo
de grasas trans industriales que de grasas
trans de rumiantes.

Los autores también llaman la atencion
sobre las implicaciones de sus hallazgos
para las recomendaciones nutricionales.
Ellos sugieren que las pautas dietéticas
que requieran la eliminacion de las grasas
saturadas y grasas frans consideren las
implicaciones para la salud de los macro-
nutrientes (hidratos de carbono y / o pro-
teinas) que se utilizaran para reemplazar
la grasa. Tal consideracion es especial-
mente importante a la luz de la revision
sistematica actual, asi como nuevos da-
tos sobre los efectos en la salud de los
hidratos de carbono.

Que afade este estudio:

Este estudio revis6 los ensayos observa-
cionales prospectivos y evalu6 la calidad
y certeza de las asociaciones con método
GRADE (grading of recommendations as-
sessment, development, and evaluation).

El consumo de grasas saturadas no esta
asociado con la mortalidad por todas las
causas, enfermedad cardiovascular, enfer-
medad cardiaca coronaria, ictus isquémi-
co, o diabetes.

En contraste, sin embargo, el consumo de
grasas frans se asocia con la mortalidad
por todas las causas, las ECV total y mor-
talidad por cardiopatia coronaria, segun
una revision sistematica y meta-analisis de
estudios observacionales.

Las directrices dietéticas para los acidos
grasos saturados y deben considerar cui-
dadosamente el efecto de reemplazo de
nutrientes.
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Shimbo Y, Suzuki S, Ishii H, Shibata Y, Tatami Y, Harata
S, y col. Association of Estimated Glomerular
Filtration Rate and Proteinuria With Lipid-Rich
Plaque in Coronary Artery Disease. Circ J. 2015 Aug
18. [Epub ahead of print]

a tasa de filtracion glomerular estimado

(FGe) y la proteinuria son ambos determi-

nantes importantes del riesgo de enferme-
dades cardiovasculares y mortalidad. La presen-
cia de proteinuria, ademas de la reduccién FGe,
puede ser sefial de pacientes de riesgo mayor
con enfermedad arterial coronaria (EAC).

Las placas ricas en lipidos pueden ser mas
vulnerables y asociadas con un aumento de
eventos coronarios agudos. La presencia de
proteinuria puede indicar pacientes con EAC
que estan en mayor riesgo.

El objetivo del presente estudio fue investigar los
efectos independientes y combinados de FGe y
la proteinuria en la caracterizacion tisular de las
placas coronarias de lesiones responsables

Realizaron ecografia intravascular convencio-
nal y 3-D ultrasonido intravascular retrodis-
persion integrada (IB-IVUS) en 555 pacientes
sometidos a intervencion coronaria percutanea
electiva. Los pacientes se dividieron en 2 gru-
pos en funcién de la ausencia o presencia de
proteinuria (resultado de dipstick 21 +).

Los pacientes con proteinuria tenian placa co-
ronaria con un significativo mayor porcentaje
de volumen de lipidos vs aquellos sin (43.6 +
14.8% frente a 48.6 + 16.1%; p = 0.005). Los
sujetos con FGe 45-59 mL/min/1.73 m2y pro-
teinuria fueron significativamente mas propen-
sos a tener un mayor porcentaje de volumen
de lipidos vs aquellos con FGe> 60 mL / min /
1.73 m2 sin proteinuria. La presencia de protei-
nuria resulté ser un predictor independiente de
la placa rica en lipidos (OR, 1.85; IC del 95%:
1.12-3,06; p = 0.016).

En conclusion, la adicién de la proteinuria al ni-
vel FGe puede ser de valor en la estratificacion
del riesgo de pacientes con enfermedad de la
arteria coronaria.

Presion arterial y riesgo de hemorragia
intracerebral recurrente

Biffi A, Anderson CDA, Battey TWK, Ayres AM, Greenberg SM, Viswanathan Ay col. Association
Between Blood Pressure Control and Risk of Recurrent Intracerebral Hemorrhage JAMA. 2015; 314
(9):904-912. doi:10.1001/ jama. 2015. 10082.

ma mas grave de accidente cerebrovas-

cular. Los supervivientes se encuentran
en alto riesgo de recurrencia, la muerte y el
empeoramiento de la discapacidad funcional.

La hemorragia intracerebral (HIC) es la for-

El objetivo fue investigar la asociacion entre la
presion arterial (PA) después de HIC y el riesgo
de recurrencia. Se trata de un estudio obser-
vacional de 1,145 de 2,197 pacientes consecu-
tivos con HIC desde julio de 1994 a diciembre
de 2013. Un total de 1,145 pacientes con HIC
sobrevivié al menos 90 dias y fueron seguidos
hasta diciembre 2013 (media de seguimiento
de 36,8 meses [minimo, 9,8 meses]).

Realizaron mediciones de la PAalos 3,6,9y
12 meses, y cada 6 meses después.. La eva-
luacion se realizé de 3 maneras: (1) registro
de PA sistdlica y diastolica; (2) la clasificacion
como control de PA adecuado o inadecuado
basado en las recomendaciones de la Ameri-
can Heart Association/American Stroke Asso-
ciation; y (3) estadio de hipertension basado en
criterios de JNC7.

El resultado principal fue HIC, recurrencia y
su ubicacion dentro del cerebro (lobar vs no
lobar). Hubo 102 eventos HIC recurrentes en-
tre los 505 supervivientes de la HIC lobar y 44
eventos HIC recurrentes entre los 640 super-
vivientes de HIC no lobar. Durante el segui-
miento se logré un control adecuado de la PA
en al menos una medicion por 625 pacientes
(54.6% del total [rango, 49.2% -58.7%)]) y con-
sistentemente (es decir, en todos los controles)
por 495 pacientes (43.2% de total de [rango,
34.5% -51.0%]). La tasa de eventos de HIC
lobar fue de 84 por 1000 personas-afio en los

pacientes con un control inadecuado de la PA
en comparacion con el 49 por 1000 personas-
afo entre los pacientes con un control adecua-
do de la PA. Para la HIC no lobar la tasa de
eventos fue de 52 por 1000 personas-afio con
un control inadecuado de la PA en compara-
cion con el 27 por 1000 personas-afio para los
pacientes con un control adecuado de la PA.

En los analisis modelando control de la PA
como variable en el tiempo, el control inade-
cuado de la PA se asoci6 con mayor riesgo
de recurrencia de HIC tanto lobar (razén de
riesgo [HRY], [IC 95%, 1.65-7.54] 3.53) como no
lobar HIC (HR, 4.23 [IC del 95%, 1.02-17.52]).
La PA sistdlica durante el seguimiento se
asocio con mayor riesgo tanto de recurrencia
HIC lobar (HR, 1.33 por cada 10 mm Hg de
aumento [IC 95%, 1.02-1.76]) como no lobar
(HR; IC 1.54 [95%, 1.03 -2.30]). La PA diasto-
lica se asoci6 con riesgo mayor de recurrencia
de HIC no lobar (HR, 1.21 por cada 10 mm Hg
de aumento [IC 95%, 1.01-1.47]), pero no con
la recurrencia de HIC lobar (HR, [IC 95%, 0.90-
2,10] 1.36).

Los autores concluyen que en este estudio de
cohorte observacional de los sobrevivientes de
HIC, el control de la PA inadecuado durante el
seguimiento se asocio con un riesgo mayor de
recurrencia de HIC tanto lobar como no lobar.
Estos datos sugieren que se necesitan ensa-
yos clinicos aleatorios para abordar los bene-
ficios y riesgos del estricto control de la PA en
los supervivientes de HIC.




| manejo de obesidad ha mutado a tra-

vés de estas ultimas décadas de un con-

cepto puramente estético migré a una
concepcion mas médica con el advenimiento
del especialista, Mas tarde la evidencia acu-
mulada obligd a un manejo de forma menos
elitista, ya que su etiopatogenia mulfactorial
nos empujé a usar un prisma de multiespecia-
lidad, Hoy en dia su caracter epidémico nos
predetermina a considerarla una afeccién pro-
pia del &mbito del médico generalista.

Nuestro grupo SOLAT Chile, estd empefiado
desde el afio 2000 en un afan de empodera-
miento de médicos generalistas a nivel nacio-
nal para afecciones transversales tales como
hipertension, dislipemia, diabetes, obesidad,
sindrome metabdlico y otras.

En esta actividad que inicialmente constaba de
una transferencia de conocimiento de especia-
lista a generalista ha ido evolucionando hacia
tertulias entre iguales siendo nuestro futuro
probablemente aspirar al desarrollo de brazos
comunitarios. No es posible creer que puede
frenarse la magnitud de esta epidemia sin una
actividad de macro politica que ademas invo-
lucre activamente al sujeto a través de un dia-
logo médico paciente asociado a la génesis de
actividades comunitarias afines.

Obesidad es un sindrome de etiopatogenia
multifactorial caracterizado por aumento de
tejido graso. Esta anormalidad de la composi-
cion corporal se acompafia de variadas mani-
festaciones patoldgicas. Asi, el Consenso NIH,
USA 1985, sefiala: “la obesidad esta clara-
mente asociada con hipertension, hipercoles-
terolemia, diabetes mellitus no insulino depen-
diente, aumento de algunos canceres y otros
problemas médicos. . . “. En consecuencia,
esta patologia en forma directa o a través de
enfermedades asociadas, reduce las expecta-
tivas de vida al incrementar la enfermedad car-
diovascular, constituyendo la primera causa de
muerte en muchos paises, incluyendo Chile.

¢La - obesidad- sera - por- si-misma- factor- .de
riesgo independiente de cardiopatia coronaria
ateroesclerdtica o influenciara como elemento
condicionante de otros factores?, tales como
hipertension arterial, diabetes y dislipemias. El
estudio de Framingham demostrd prospecti-
vamente que por cada 10% de incremento del
peso, la presion arterial aumenta 6,5 mmHg, el
colesterol plasmatico 12 mg/dL y la glicemia 2
mg/dL. Keys encontré en 1972 que obesidad
en hombres europeos y americanos, se com-
porté como factor de riesgo independiente de
cardiopatia coronaria, pero la mitad de su efec-
to era mediado por incrementos de colesterol,
de presion arterial e intolerancia a la glucosa. El
concepto actual, es que existiendo controversia

Dr. Alejandro Yenes Moerbeck
E-mail: dr.yenes@cardionew.com

en aceptar la obesidad como factor de riesgo
independiente de enfermedad coronaria, esta
tiene un efecto de largo plazo siendo mas no-
torio en presencia de otros factores asociados
como hipertension, dislipemia y diabetes.

La distribucién de grasa corporal es un ele-
mento adicional en la relacion de obesidad con
ateroesclerosis y su asociacién con los fac-
tores antes sefialados. Vague (1947 y 1956)
demostréd que en la obesidad visceral habia
mayor frecuencia de intolerancia a la glucosa,
dislipemia, hiperuricemia e hipertension, con
aumento del riesgo cardiovascular. Aunque
Reaven no consider6 a la obesidad en la des-
cripcion de su sindrome X (hiperinsulinemia,
intolerancia a la glucosa, hipertension y disli-
pemia), un aumento de grasa visceral se aso-
cia al Sindrome de Resistencia a la Insulina
condicionando un Sindrome Plurimetabdlico
con elevado riesgo cardiovascular.

Es frecuente la asociacion entre obesidad e hi-
pertension arterial. La obesidad produce incre-
mento de presion arterial, mientras una baja
de peso en pacientes obesos reduce las cifras
tensionales.

Sus mecanismos patogénicos no claros, pos-
tulan que la obesidad explica esta asociacion
generando insulino resistencia, e hiperinsuli-
nemia. La insulina reduce la excrecién renal
de sodio y expande el volumen extracelular
y volemia, aumentando el gasto cardiaco y la
resistencia periférica, que son los principales
componentes reguladores de presioén arterial.
Ademas, hiperinsulinemia aumenta el tono
simpatico alterando iones intracelulares (reten-
cion de Na y Ca y alcalosis), lo que aumenta
la reactividad vascular y proliferacion celular
favoreciendo la hipertension.

Hay asociacion entre obesidad, diabetes me-
llitus tipo 2 e intolerancia a glucosa. Grados
moderados de obesidad elevan el riesgo de
diabetes hasta 10 veces, estrictamente corre-
lacionado a'la‘intensidad de obesidad y espe-
cialmente a obesidad visceral.

Estudios de sensibilidad a insulina y clamp eu-
glicémico evidencian que la obesidad genera
insulinorresistencia. Prevaleciendo un defecto
de accion insulinica a nivel post-receptor, de-
mostrado especialmente en musculo esque-
lético. Insulinorresistencia genera hiperinsuli-
nemia compensadora, con sobre estimulo de
células beta pancreaticas y reduccion del nu-
mero de receptores periféricos a insulina (fe-
némeno de down regulation). Si lo conjugamos
con defecto genético o adquirido de secrecién
insulinica, aparece intolerancia a la glucosa y
posteriormente diabetes. Por otra parte, la hi-

perglicemia de ayuno es consecuencia de ma-
yor produccion hepatica de glucosa no inhibi-
da por insulina. La mayor liberaciéon de acidos
grasos libres por tejido adiposo visceral esti-
mula la neo glucogenia hepatica, empleando
sustratos de 3 carbonos para su produccion.

La obesidad es el factor ambiental mas rele-
vante y posible de prevenir y modificar en dia-
betes mellitus tipo 2. A su vez, reducir peso en
diabético obeso mejora notoriamente su condi-
cion metabdlica, facilitando control de glicemia
y dislipemia al reducir la resistencia insulinica
y tal vez prevenir desarrollo de diabetes. El
ejercicio fisico y evitar drogas que acentuen la
resistencia (beta bloqueador no selectivo, diu-
rético) disminuyen insulinorresistencia.

La obesidad visceral, causa frecuente de disli-
pemia secundaria asociada a sindrome de re-
sistencia insulinica usualmente presenta hiper-
trigliceridemia, con aumento leve del colesterol
total, pero con notoria disminucion del c-HDL.

La hipertrigliceridemia debida a mayor sintesis
hepatica (proveniente de aumento de oferta de
acidos grasos libres en un estado de hiperin-
sulinemia por resistencia insulinica). Aumen-
tando las particulas VLDL. La reduccién del
c-HDL es explicable por la hipertrigliceridemia,
ya que en estas circunstancias, y por transfe-
rencia intravascular de lipidos, las HDL reciben
triglicéridos y aceleran su catabolismo a través
de una mayor actividad de la lipasa hepética.
Algo similar sucede con LDL, que reciben tri-
glicéridos, son metabolizados parcialmente
por lipasa hepética generando LDL pequefias
apretadas y densas, de mayor potencial atero-
génico (mas susceptibles a la oxidacion y con
menor afinidad hacia receptores Apo B).

No es claro si la hipertrigliceridemia per se, es
un factor de riesgo de ateroesclerosis 0 es mas
bien una luz roja que evidencia una situacion
de riesgo aterogénico de la cual solo forma
parte como delator. Independientemente de si
los triglicéridos son o no un factor de riesgo,
su asociacién a-déficit de-HDL-y-produceion de
LDL pequeiias y densas con una interrelacion
fisiopatoldgica demostrada, explican el incre-
mento de riesgo en estos pacientes.

La obesidad es un factor predominante en la
patogenia de diabetes mellitus tipo 2, de disli-
pemias secundarias y de hipertension arterial.
El aumento del tejido graso, especialmente
visceral, genera o acentua insulinorresistencia,
hiperinsulinemia, produciéndose un sindrome
plurimetabolico, nexo comun en un numero
significativo de pacientes que elevan su riesgo
cardiovascular. Esto se modifica sustancial-
mente con la correccién de la obesidad.



Tratamiento antihipertensivo
en el paciente con obesidad

Dr. Rubén Romero Correa
E-mail: rromeroc@auna.pe

| uso de agentes antihipertensivos es frecuentemente necesario
si no se consigue una adecuada y sostenida pérdida de peso.

Existe evidencia muy actualizada que, en general, afirma que las
diferentes clases de drogas antihipertensivas son igualmente efectivas
en la prevencion de enfermedad cardiovascular en los pacientes con
obesidad e hipertension arterial. En un meta-analisis muy reciente,
que incluye a 22 estudios y mas de 135,000 pacientes hipertensos por
ejemplo, el efecto de los bloqueadores de canales de calcio, inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) y diuréticos o beta-
bloqueadores sobre el total de eventos cardiovasculares mayores fue
similar y no difiere en relacién a si el paciente tiene peso normal, so-
brepeso u obesidad. Sin embargo, en vista de los efectos metabdlicos
adversos, tanto de los diuréticos como de los beta-bloqueadores y la
predisposicién en pacientes obesos a tener intolerancia a la glucosa
en ayunas o diabetes manifiesta, algunos investigadores clinicos han
recomendado un inhibidor de angiotensina o un bloqueador de canales
de calcio como la terapia elegida de primera linea en los pacientes con
obesidad e hipertension arterial. Mas datos sugieren que los diuréticos
tiazidicos aun a bajas dosis pueden empeorar la intolerancia a la glu-
cosa y generar diabetes manifiesta en pacientes con obesidad e hiper-
tension arterial, los mismos que tienen frecuentemente anormalidades
metabolicas subyacentes.

Dos importantes estudios ilustran los hallazgos anteriormente
mencionados:

1) La terapia combinada de losartan con dosis bajas de hidrocloroa-
zida (12.5 a 25 mg. por dia), incremento significavamente el ries-
go de aparicion de diabetes, en comparacion con el esquema de
trandolapril asociado a verapamilo en 240 pacientes con obesidad
e hipertensién y con intolerancia a la glucosa de ayunas y sindrome
metabodlico, los que tuvieron un tiempo de seguimiento de por lo me-
nos 1 afo (27% vs. 11%).

2) En el estudio ALLHAT en el que se compararon diferentes drogas
antihipertensivas, la terapia con clortalidona estuvo asociada con
significativa mayor incidencia de diabetes en comparacién a lisino-
pril en pacientes con sindrome metabdlico e hipertension arterial
(17.1% vs. 12.6%respecvamente). Sin embargo, no se encontraron
diferencias en incidencia de diabetes de novo entre clortalidona y
amlodipina.

Existe un problema potencialmente mayor con el uso de beta-bloquea-
dores en los pacientes con obesidad y es que estos medicamentos pue-
den hacer que la reduccién de peso sea mas dificil.

Un estudio randomizado-controlado de 878 pacientes con hipertension
leve, comparé el efecto de la restriccion caldrica en los tratados con
clortalidona (25 mg/dia), atenolol (50 mg/dia) o placebo: el promedio
de reduccion de peso luego de 6 meses de seguimiento en los tres
grupos fue: 6.9, 3.0 y 4.4 Kg. respectivamente. Las diferencias fueron
atenuadas pero aun presentes luego de 24 meses de seguimiento. El
mecanismo mediante el cual el medicamento beta-bloqueante dificulta
la pérdida de peso no esta claro aunque, la reduccién de tono simpatico
podria disminuir la tasa metabdlica basal y/o alterar el efecto inhibitorio
normal de las catecolaminas sobre el apetito.
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En Hipertensidn Arterial hay una
NUEVA COMBINACION

El tratamiento que combina EFICACIA
y PROTECCION, para reducir el riesgo
cardiovascular en 1 solo comprimido.

El ARA-Il mas eficaz, ahora potenciado

Evaluacion del riesgo
cardiovascular y su manejo
nutricional y farmacolégico

Prof. Antonio Coca MD, PhD, FRCP, FESC
E-mail: acoca@clinic.ub.es

causa de muerte en los paises mas desarrollados y estan emer-

giendo también como la primera causa de muerte y discapacidad
en las sociedades en vias de desarrollo, sustituyendo a las enferme-
dades infecciosas y a las muertes por inanicién. Esto es debido al pro-
gresivo aumento de la prevalencia de los llamados factores de riesgo
cardiovascular (FRCV), entre los que la hipertension arterial, la dislipi-
demia, la obesidad, la diabetes tipo 2, el sedentarismo, el tabaquismo y
el excesivo consumo de alcohol se han convertido en los problemas de
salud publica mas acuciantes en el mundo moderno.

| as enfermedades cardiovasculares contindan siendo la primera

El objetivo del tratamiento de los factores de riesgo es reducir la morbi-
lidad y mortalidad cardiovascular asociada mediante la reduccion de las
cifras de PA'y de colesterol de la poblacion, junto a la minimizacion del
impacto de los demas factores de riesgo cardiovascular o co-morbilida-
des asociadas. Ello requiere de la estratificacion del riesgo CV global
para valorar el riesgo absoluto de los pacientes, paso previo a la toma
de decisiones terapéuticas frente a todos los FRCV identificados, junto
al manejo apropiado de la enfermedad cardiovascular o renal silenciosa
o clinica ya establecida.

Todas las guias internacionales coinciden en afirmar que las medidas
no farmacolégicas del tipo de reduccién de la ingesta calérica y la prac-
tica de ejercicio fisico regular juegan un papel crucial en la prevencion
cardiovascular. La implementacion de una dieta saludable en la pobla-
cion adolescente permite el retraso en la aparicion de los factores de
riesgo aun en aquellos sujetos con predisposicion genética, al tiempo
que su implementacién en los sujetos con FRCV ya presentes reduce
la expresion fenotipica de tales factores y facilita el efecto de los distin-
tos tratamientos farmacoldgicos para reducir la hipertensién arterial, la
glucemia en ayunas o el colesterol LDL.

La dieta mediterranea caracterizada por el predominio de frutas, ver-
duras, hortalizas, pescado, frutos secos, granos no refinados, escasa
carne y productos lacteos, en la que el aceite de oliva virgen es un
elemento clave en la preparacion de los alimentos crudos o cocinados,
ha demostrado su capacidad de reducir la morbilidad y mortalidad car-
diovascular, particularmente del accidente cerebrovascular. Ello se con-
sigue por los efectos reductores sobre la presion arterial, la glucemia o
el colesterol de esta dieta, al tiempo que por sus efectos antioxidantes.

Ademas, existen suplementos dietéticos naturales que utilizan cepas
de la flora saprofita intestinal de distintos lactobacilos que han mostrado
su capacidad para reducir discretamente las cifras de presion arterial
(lactobacillus helveticus) y hasta un 10-12% las cifras de colesterol-
LDL (lactobacillus plantarum). Estos elementos probidticos ingeridos
en forma de capsulas, como la combinacion de lactobacillus plantarum
CECT 7527-7528-7529, modifican el ciclo enterohepatico de las sales
biliares reduciendo su reabsorcién e induciendo un mayor metabolismo
de colesterol-LDL oxidado, con la consecuente reduccion de sus cifras
plasmaticas. El descenso significativo de un 11-12% de colesterol-LDL
en comparacion con el placebo abre unas magnificas expectativas para
los pacientes con riesgo cardiovascular y cifras discretamente elevadas
de colesterol-LDL, que junto a una dieta cardiosaludable y el apropiado
tratamiento farmacoldgico en los casos en que sea preciso contribuyen
a la reduccion de la morbilidad y mortalidad cardiovascular.
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Hipertension y
dislipidemia:
riesgo residual

Dr. José Manuel Sosa
E-mail: sosa_josemanuel@yahoo.com

| concepto de factor de riesgo en el de-
Esarrollo de enfermedad cardiovascular

fue publicado por primera vez el afo
1961 por el estudio Framingham indicando
que los principales factores de riesgo fueron
la hipertension arterial, la hipercolesterolemia
y el patron electrocardiografico de hipertrofia
ventricular izquierda. Desde esa fecha se han
incluido otros factores de riesgo.

La correccién de los factores de riesgo y su
relacién con la reduccién del riesgo de enfer-
medad cardiovascular ya sea en pacientes con
antecedentes o no de enfermedad cardiovas-
cular ha sido ampliamente explorado, siendo
el tratamiento de la hipertension arterial uno de
los mayores logros en los ultimos 50 afios
pero aun se observa un alto riesgo residual,
Permaneciendo este riesgo muy superior al
10% a cinco afios, observandose en hiper-
tensos Optimamente tratados anormalidades
cardiacas y asintomaticas como hipertrofia
ventricular izquierda, disfuncién diastolica del
ventriculo izquierdo, crecimiento auricular iz-
quierdo disfuncion sistolica del ventriculo iz-
quierdo e isquemia miocardica silente.

De acuerdo con la medicina basada en la evi-
dencia, las estrategias recomendadas para la
prevencién cardiovascular incluyen como he-
rramienta principal en el tratamiento de la hi-
percolesterolemia el uso de estatinas a dosis
optimas. Sin embargo, es notorio que la po-
blacion tratada con estatinas, incluso a dosis
altas, mantiene un riesgo cardiovascular resi-
dual inaceptablemente elevado que, al menos
en parte, es debido a la persistencia de altera-
ciones lipidicas refractarias a dicho tratamiento
farmacoldgico.

Para reducir el riesgo residual se plantean al-
gunas estrategias que comprenden desde es-
tilos de vida saludables, inicio de tratamientos
farmacoldgicos en fases mas tempranas de la
hipertension arterial o la incorporacion de nue-
vos grupos farmacolégicos en el tratamiento
de la dislipidemia.

ATEROMA - Resimenes

Dr. Alejandro Yenes Moerbeck
E-mail: dr.yenes@cardionew.com

as guias estadounidenses de dislipe-
mia. Fortalezas y debilidades

La verdad desnuda, ATP IV nace de la
asociacion obligada del NHLBI con ACC y
AHA como respuesta al informe del Institute
of Medicine del 2011 para mitigar el prolon-
gado periodo de improductividad del NHLIB,
a diferencia del NECP-ATPIII da respuesta a
preguntas especificas del panel de expertos,
y no es una revision exhaustiva del diagnés-
tico, tratamiento y control de las dislipemias.

ATP IV responde solo a las tres preguntas
clinicas formuladas por el panel de expertos:

1. ¢ Qué evidencia hay para las metas de c-
LDL y colesterol No-HDL en la prevencién
secundaria de la enfermedad cardiovascu-
lar aterosclerotica (ECVA)?

2. ¢ Qué evidencia hay para las metas de c-
LDL y colesterol No-HDL en la prevencién
primaria de la ECVA?

3. Para la prevencion primaria y secunda-
ria, ¢qué impacto en las concentraciones
de lipidos, eficacia y seguridad tienen los
farmacos hipolipemiantes utilizados en
dislipemia en general y subgrupos selec-
cionados?

Resumen de las recomendaciones

Aplicar a mayores de 21 afios, identificando
cuatro grupos que se benefician con esta-
tinas

1. ECVA establecida, incluida la enfermedad
coronaria (ECC), ictus isquémico y enfer-
medad arterial periférica aterosclerética
deben recibir estatinas de alta intensidad
excepto si son intolerantes o mayores de
75 afios a quienes se indicara de modera-
da intensidad.

2. C-LDL >190 mg/dL (hipercolesterolemia
familiar). Indicar estatinas alta intensidad.

3. Diabéticos tipo 1 0 2 de 40 a 75 afios con
c-LDL entre 70 y 189 mg/dL Indicar esta-
tinas de intensidad moderada o alta inten-
sidad si el riesgo cardiovascular a 10 afios
es >7,5%.

4. Diabetes mellitus o ECVA, de 40 a 75 afios
con riesgo cardiovascular estimado a 10
afnos >7,5%, deben recibir estatinas de
moderadal/alta intensidad.

Clasificacién del tipo y dosis de estatinas se-
gun su potencia en la reduccién del c-LDL.
Alta potencia, bajar c-LDL >50%; Moderada
potencia, bajar ¢c-LDL 30 a < 50%; Baja po-
tencia, bajar c-LDL < 30%

ATP IV deja abierta la oportunidad de esta-
tinizar grupos de pacientes con c-LDL < 190
mg/dL en los que destaca la presencia de
factores adicionales ejemplo, interacciones

farmacofarmaco, preferencias del paciente
y presencia de efectos adversos de las es-
tatinas.

En conclusion, ATP IV tiene dos ideas
fundamentales: Estatinizar y Simplificar el
control de dislipemia identificando 4 grupos
target y para el resto de la poblacion la es-
timacion del riesgo cardiovascular mediante
una nueva calculadora.

Prioriza estatinas como el grupo farmacolé-
gico mejor validado para reducir la morbimor-
talidad cardiovascular, con excelente perfil
de seguridad. Su vision estatinocéntrica se
complementa con una clasificacion de las
estatinas y dosis en funcion de su potencia.

Enfermedad cardiovascular aterosclerética
ampliada

La enfermedad cerebrovascular isquémica
y la ECC comparten factores de riesgo y el
proceso aterosclerdtico subyacente, este
concepto es mas amplio, y eficiente. Enfasis
en el riesgo cardiovascular absoluto

La oferta de una calculadora del riesgo ab-
soluto para aquellos pacientes no incluidos
en las tres primeras recomendaciones a
quienes se estimara el riesgo cardiovascu-
lar a 10 afios sobre la base de la evidencia
de los ensayos clinicos controlados. Refe-
rido a factores de riesgo tradicionales utili-
zando las nuevas tablas basadas en el Poo-
led Cohort Equations y desarrolladas por el
grupo Risk Assessment Work con datos de
estudios previos.

Las tablas de riesgo cardiovascular del ATP
IV difieren de las del NCEP-ATPIII en varios
aspectos. En primer lugar, la calculadora
de riesgo es especifica para sexo y etnia,
a diferencia de la anterior. Mas importante
es el hecho de que los estimados incluyen
resultados de la enfermedad cardiovascular
global (infarto de miocardio no fatal, muerte
coronaria y accidente cerebrovascular mortal
y no mortal), mientras que la calculadora de
riesgo del NCEP-ATPIII estima solo muerte
coronaria.

Hay controversia y debate por la sobrestima-
cién del riesgo con estas ecuaciones, sobre
todo en prevencion primaria.

¢Qué se podria mejorar?
a. No eliminar los objetivos lipidicos:
redefinirlos

b. Mejorar la orientacién sobre la evaluacion
de colesterol

¢. Ampliar el concepto de edad

d. Asumir nueva informacion por ejemplo el
estudio IMPROVE-IT
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Guia para el manejo de las dislipemias ela-
borada por expertos de la European Society
of Cardiology y la European Atherosclerosis
Society.

A diferencia del ATP IV, esta guia es un
compendio muy completo de manejo en
dislipidemia.

Objetivos terapéuticos

Riesgo cardiovascular global

La indole y la intensidad de las interven-
ciones preventivas de las enfermedades
CV deben ajustarse al nivel de riesgo. En
este sentido, la guia europea se basa en el
calculo del riesgo CV total individual segun
SCORE, que cuantifica el riesgo de muer-
te por causa CV en los siguientes 10 afnos
en funcion de la presencia y el grado de los
parametros de riesgo tradicionales. Se con-
sideran cuatro categorias de riesgo:

1. muy alto (enfermedad CV establecida
clinicamente o por técnicas de imagen,
diabetes mellitus [DM] tipo 2, DM1 con
afeccién organica, disfuncion renal mo-
derada o grave o riesgo SCORE calcu-
lado = 10%);

2. alto (algun factor individual muy patolo-
gico o riesgo SCORE calculado entre el
5y el 10%);

3. moderado o intermedio (riesgo SCORE
del 1 al 5%),

4. bajo (riesgo SCORE < 1%).

EL c-LDL es predominantemente su diana
terapéutica principal pero no tan excluyente
justificada por dos conclusiones principales
sobre terapia hipolipemiante:

a) por cada reduccion del c-LDL de 1
mmol/L (~40 mg/dL), la morbimortalidad CV
se reduce en un 22%, y

b) disminuciones absolutas del c-LDL has-
ta < 1,8 mmol/L (~70 mg/dL) o relativas del
50% consiguen los maximos efectos pre-
ventivos de las complicaciones CV.

a. Grupo de riesgo CV muy alto queda
definido como objetivo primordial del tra-
tamiento conseguir cifras de c-LDL ~70
mg/dL o reducirlas al menos un 50%.

b. Grupo de riesgo alto se considera como
meta ~100 mg/dl.

¢. Riesgo moderado se sefiala como metal
c-LDL <~115 mg/dl.

d. La carencia de datos fiables impide sen-
tar un objetivo concreto para el grupo de
riesgo bajo.

Objetivos secundarios

Se consideran varios objetivos secunda-
rios: colesterol No-HDL; apo B; los trigli-
céridos; el c-HDL, y la denominada triada
lipidica aterogénica.

No se dispone de objetivos validados para
el c-HDL y los triglicéridos, la ineficacia de

varios farmacos que elevan marcadamente
el c-HDL sobre las variables evolutivas CV
en varios ensayos recientes ha enfriado el
interés sobre esta diana.

Tratamientos hipolipemiantes

La guia toma postura ante el cambio de es-
tilo de vida, la actividad fisica habitual inclu-
so frente a los «nutracéuticos»

Estatinas

La reduccién intensiva de c-LDL es el ob-
jetivo primordial de la terapia preventiva, el
tratamiento con estatinas potentes y a do-
sis altas es de primer orden para cualquier
dislipemia en pacientes con antecedentes
CV o de riesgo muy alto o alto. Las guias
europeas son eclécticas en cuanto a qué
estatina concreta prescribir en cada caso.

Otros hipolipemiantes

Los restantes farmacos hipolipemiantes sir-
ven a dos propdsitos: a) coadyuvantes de
las estatinas para conseguir los objetivos
de c-LDL previstos (o alternativas en into-
lerancia), y b) tratamiento para los objetivos
secundarios (aumentar el c-HDL o bajar los
triglicéridos.

Aplicacion a la practica
Iniciar la terapia hipolipemiante no es dificil.

a. decidir si el paciente precisa tratamiento
con una estatina segun el nivel de riesgo
y la cifra de c-LDL

b. sentar el objetivo de c-LDL que se debe
alcanzar

c. calcular el porcentaje de reduccién que
se precisa para alcanzar dicho objetivo
en funcion de la cifra de parda.

d. elegir la estatina mas adecuada para
conseguir la reduccion porcentual reque-
rida.

e. ajustar la dosis y vigilar posibles proble-
mas de toxicidad.

f. valorar la necesidad de tratamientos com-
binados o alternativos.

Enfermedades asociadas

En la insuficiencia renal, algunas estatinas
precisan ajustes de dosis. En los sindromes
coronarios agudos es necesario utilizar des-
de el principio estatinas potentes a dosis al-
tas con independencia de los valores de c-
LDL de partida. La prescripcion primaria de
estatinas no se recomienda para pacientes
con insuficiencia cardiaca no isquémica ni
en valvulopatias.

En suma ambas guias representan algo
mas que mundos separados por un océa-
no, las preguntas son:

¢ Es razonable tomar partido por una de
ellas?, ;Se justificaran la multiplicidad de
guias mundiales? ;Para quién y para qué
se requieren guias?

Dr. Walter Arturo Maceda Nuiez
E-mail: wmacedanu@yahoo.com

| concepto actual del tejido adiposo, es

el de un drgano secretor activo que en-

via y recibe sefiales que modulan apeti-
to, gasto de energia, sensibilidad a la insulina,
funcion endocrinoreproductiva, metabolismo
6seo, inflamacion e inmunidad.

Los principales componentes del tejido adi-
poso son adipocitos maduros llenos de lipi-
dos, preadipocitos, libres de lipidos, células
endoteliales, fibras nerviosas, monocitos y
macréfagos.

Los estudios morfoldgicos revelan diferencias
sustanciales entre el tejido subcutaneo y el
visceral, el tejido visceral contiene mas vasos
sanguineos vy fibras nerviosas simpaticas que
el subcutaneo, indicando una mayor actividad
metabolica; asimismo hay mayor candad de
monocitos, macréfagos y las células adiposas
son mas pequefias en este tejido visceral.

Hasta hace algunos afios se penso que el te-
jido adiposo era solamente un érgano de de-
posito para guardar un exceso de energia, en
forma de triglicéridos, realmente es un érgano
de depdsito que protege o evita que a nivel
de higado, corazén, musculo y otros tejidos
se almacene grasa, ocasionando lipotoxici-
dad; pero aparte de esta importante funcion,
el tejido adiposo cumple un papel endocrino,
autocrino y paracrino. El tejido adiposo es un
organo mulfuncional que produce y secreta
mulples factores llamados adipoquinas y ci-
toquinas. En el momento actual mas de cien
factores han sido caracterizados como produ-
cidos y liberados por adipocitos, el espectro
de estos factores es variado, incluyendo pép-
tidos, prostaglandina, hormonas esteroideas
y diversos componentes no proteicos de bajo
peso molecular.

Un concepto importante a tener en cuenta, es
que no todos los productos que se elaboran en
el tejido adiposo son producidos por adipoci-
tos, se ene el conocimiento que los preadipo-
citos, células endoteliales, monocitos y macro-
fagos, producen sustancias relacionadas con
la fisiologia y fisiopatologia del tejido adiposo.

En los pacientes obesos, el tejido adiposo vis-
ceral contiene un mayor nimero de macrofa-
gos, que el tejido subcutaneo, en condiciones
patoldgicas los macréfagos son los principa-
les responsables de la produccién de factor
de necrosis tumoral (TNF), interleuquina 6 y
resistina.



En situaciones normales el tejido adipo-
so visceral trabaja en armonia con higado,
musculo, pancreas endocrino, cuando esta-
mos en sobrepeso u obesidad, este tejido u
organo endocrino graso visceral se inflama y
se vuelve disfuncional, de tal suerte que em-
pieza la resistencia a insulina con liberacion
de &cidos grasos los cuales, en tejidos peri-
féricos, van aactivarla PKC y la resistencia
a insulina se perpetua. De otro lado, el te-
jido adiposo disfuncional se inflama debido
a que el adipocito esta distendido, tenien-
do una capacidad maxima de distensién,
luego del cual empieza la inflamacién local
con estrés del SRE, disfuncion mitocondrial
e incremento de macrdfagos, ya no solo los
residentes sino nuevos macrofagos que se
reclutan del torrente sanguineo por incremen-
tode MCP1, lo que inflama ain mas el tejido
adiposo e incrementa la resistencia a insulina.
Una de las alteraciones fisiopatolégicas en la
DM tipo 2 es esta resistencia aumentada, que
acompana antes del diagndstico y persiste
por siempre. En obesidad tenemos lipotoxi-
cidad y glucotoxicidad que incidira sobre el
pancreas endocrino sobre todo en las células
Beta. Por todos estos acontecimientos hoy
en dia se considera al sobrepeso u obesidad
como el mayor factor de riesgo para DM.

En el Perl (2012), teniendo conocimiento
que entre el grupo etareo de 20 a 29 afios la
prevalencia de obesidad y sobrepeso es 8.7
%y 39.7% respectivamente, y, de manera
similar, en el grupo de 30 a 59 afios es
de 19.8%y 62.3%, ya es una preocupacion
de salud publica el saber que muchas de
estas personas seran diabéticas en un futu-
ro si esque aunno lo son, o no han sido
diagnosticadas. Segun el Ultimo estudio rea-
lizado en el Pert, en poblacién mayor de 25
afios de zona urbana vy rural, la prevalencia
de DM es de 7%, siendo en la costa 8.2%,
sierra 4.5% y selva 3.5%.

Al proyectar o cruzar esta informacién las ci-
fras son mas que preocupantes, pero debemos
tener presente que todo obeso con resistencia
ainsulina no necesariamente sera diabético en
un futuro. La evidencia demuestra que la
obesidad es el mayor factor de riesgo para
DM, aproximadamente 90% de diabéticos tipo
2 tienen exceso de peso, que la reduccion
de peso es el objetivo clave en el tratamiento
y prevencién de la DMy que el tratamiento
principal de la obesidad y DM incluye una dis-
minucién de ingesta caldrica e incremento de
actividad fisica.

Obesidad y gestacion

Dra. Gloria Larrabure Torrealva
E-mail: gloria.larrabure@gmail.com

efectos deletéreos de la obesidad y los facto-

res que influyen sobre el peso durante el em-
barazo, empiezan antes del embarazo y contintian
durante el primer afio post partum

Instituto de Medicina (IOM)

La poblacion de gestantes ha experimentado un
“agudo” cambio en los ultimos 25 afios,

La obesidad es la enfermedad “madre”. Los

- Experimentan un incremento de las enfermeda-
des cronicas: Diabetes, HTA

- Tienen mas embarazos gemelares

- Se inician los embarazos a mayor edad, con so-
brepeso/ obesidad

- Hay una ganancia excesiva de peso durante la
gestacion

Por ello el Instituto de Medicina (IOM), el World
Health Organization (WHO) y la National Heart,
Lung, and Blood Institute (NHLBI) acordaron uli-
zar el IMC Pregestacional, como un buen indicador
en relacion con la ganancia de peso durante la ges-
tacion y el estado nutricional de la gestante

www.iom.edu/pregnancyweightgain

La mujer debiera tener siempre: Asesoria Pre
Gestacional en relacién con su peso y su salud

- Debemos recomendar un Plan de ganancia de
peso durante la gestacion de acuerdo al IMC
pregestacional, y si la mujer tiene sobrepeso u
obesidad, no debera ganar mas de 7 kilos du-
rante toda la gestacion

- Es conveniente el seguimiento y evaluacion de
las puérperas y se sugiere que en el certificado
de nacimiento se incluyan los siguientes datos
maternos:

* Peso materno pregestacional
* Talla materna
* Peso y edad materna al final de la gestacion

- La obesidad favorece el desarrollo de la Diabetes
Gestacional (DMG) y la preeclampsia

- Prevalencia de DMG: 1-7%, En obesas: 4-18%
- Hay mayor incidencia de complicaciones, en ge-
neral en la madre y el feto

Recomendaciones antes de la gestacion

- Patrén de alimentacion saludable

- Peso adecuado

- Hb > 12 g/dL ¢ ferritina sérica > 20 mcg/L
- Suplemento de acido félico

Los requerimientos caléricos para toda la gesta-
cion son aproximadamente 55,000 kcal

Los requerimientos caloricos para cada trimestre son:

- Primer: 2,115 kcal/d
- Segundo: 2,275 kcal/d
- Tercer: 2,356 kcal/d

Si no se consumen las calorias adecuadas existe
el riesgo de bajo peso al nacer, mientras que el ex-
ceso de calorias condiciona un aumento del peso
materno con el riesgo de persistir éste después de
la gestacion.
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El adulto mayor (AM) con sarcopenia

Dr. José Francisco Parodi Garcia
E-mail: jparodi@bambooseniors.com

zador resumen muy bueno para moni-

torear salud y riesgo discapacidad a lo
largo de la vida. La sarcopenia (poca cantidad
y calidad de musculo esquelético) es un punto
clave en la fisiopatologia de la fragilidad. La
fragilidad es un estado mayor vulnerabilidad y
efectos adversos en salud en AM: discapaci-
dad, hospitalizaciones, caidas, mayores cos-
tos en salud.

E I musculo (cantidad y calidad) es un tra-

El diagnostico de sarcopenia se puede ha-
cer de varias formas, una de ellas es segln
el Consenso Europeo de sarcopenia, que se
basa en la medida de la masa muscular (BIA,
DEXA o perimetro de pantorrilla, fuerza mus-
cular (dinamometria de mano) y desempefio
muscular (velocidad de marcha)

Las alternativas actuales y seguras de trata-
miento de la sarcopenia son: ejercicios (fuer-
za, potencia y resistencia), buen control de
enfermedad crdnica y la nutricién.

NUTRICION

1. Mayor requerimiento de proteinas (1,2a 1,5
kg/dia).

2. Uso de proteinas repartidas equitativa-
mente.

3. Uso de EAA anabdlicos (leucina) para lu-
char contra la resistencia anabdlica.

4. El HMB como una alternativa anabodlica q
ademas ene efecto en disminucién del ca-
tabolismo.

5. La vitamina D (hormona esteroidea) es muy
importante por su efecto mas alla de hueso

y prevencién de caidas y su gran prevalen-
cia de deficiencia en adultos mayores.

Prevencion cuaternaria y primordial no deben
ser olvidadas: cuidado en la prescripciéon de
reposo, dietas restrictivas y bajar de peso sin
hacer ejercicios

La atencion de prevencion y manejo de los
problemas geriatricos como la sarcopenia ne-
cesita un sistema de salud con servicios ade-
cuados a las parcularidades de los AM que
permitan su implementacion.

Es importante el desarrollo de programas de
base comunitario de ejercicios basados en
evidencia que permitan “hacer lo que sabe-
mos que funciona en lugar de lo que creemos
que funciona” un buen sistema de informa-
cion e investigacion en el tema.

Resumenes del ESC Congress 2015. London, United Kingdom

ATTEMPT-CVD: Telmisartan en la prevencion de enfermedad CV

Ogawa H, Soejima H, Matsui K, Kim-Mitsuyama S, Yasuda O, Node K and coll. for the ATTEMPT-CVD investigators. A trial of telmisartan prevention of
cardiovascular diseases (ATTEMPT-CVD): Biomarker study. European Journal of Preventive Cardiology 0(00) 1-9

dades cardiovasculares con telmisartan

(ATTEMPT-CVD) se realizd para com-
parar los efectos de la terapia del bloqueador
del receptor de la angiotensina Il (ARA 1) con
la terapia estandar no ARA Il en los cambios
de nivel de biomarcadores y la incidencia de
eventos cardiovasculares (ECV) en pacientes
hipertensos

EI estudio de prevencion de las enferme-

En este estudio multicéntrico, abierto, de gru-
pos paralelos, aleatorizado, comparando los
efectos de la terapia ARA Il y los de la terapia
estandar no ARA Il sobre la relacién creati-
nina albdmina urinaria (UACR) y los niveles
plasmaticos del péptido natriurético cerebral
(BNP); se evaluaron los cambios durante tres
anos a partir del inicio del tratamiento antihi-

pertensivo asi como los puntos finales prima-
rios. La incidencia de eventos cardiovascula-
res compuestos se compararon entre los dos
grupos, y la relacion entre la incidencia de los
eventos y cambios de los biomarcadores fue-
ron investigados como objetivos secundarios.

El estudio aleatorizo mas de 1,200 pacien-
tes con hipertension de 168 instituciones en
Japoén a recibir telmisartan (n=615) o drogas
antihipertensivas no ARA Il (n=613). El grupo
ARA Il tuvo un efecto significativo sobre UACR
y cambios plasmaticos a nivel de BNP en com-
paracién con el grupo de no ARA II. A los 36
meses, UACR disminuyé en 12.2 mg/gCr en
el grupo telmisartan comparado a una dismi-
nucion de 4.1 mg/gCr en el grupo no ARA I
(P<0.001). Similarmente, el BNP plasmatico

incrementé en 0.5 pg/mL en el grupo telmi-
sartan y en 3.8 pg/mL en el grupo no ARA I
(P=0.044). Menos ECV ocurrieron en el gru-
po ARA Il pero la diferencia no fue estadisti-
camente significativa. La UACR vy los niveles
plasmaticos de BNP estuvieron asociados con
ECV.

Los autores concluyen que este estudio pro-
porciona la primera evidencia de que el tra-
tamiento con ARA Il provocé un incremento
menor de niveles de BNP y una mayor dismi-
nucion en UACR que el tratamiento no-ARA I,
independientemente del control de la presién
arterial, y da una nueva vision de la impor-
tancia del BNP y UACR como predictores de
riesgo renal y cardiovascular en el tratamiento
antihipertensivo
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PATHWAY2: La espironolactona es efectiva en bajar
la presion arterial en hipertension resistente

Williams B et al The principal results of the Prevention and Treatment of Hypertension With Algorithm-based Therapy (PATHWAY)—Optimal treatment of drug
resistant hypertension—PATHWAY 2. European Society of Cardiology 2015 Congress. August 31, 2015; London, UK. Abstract 4137.

resistente en la mayoria de los pacientes con mejores resultados

Q fiadiendo el diurético espironolactona se controla la hipertensién
que otros antihipertensivos, mostrd el estudio PATHWAY 2.

En el PATHWAY2, 335 pacientes con hipertension resistente a drogas—
definida como una PA no controlada a pesar del tratamiento con dosis
maximas toleradas de tres medicaciones antihipertensivas una de las
cuales debe ser un diurético. Las guias NICE son mas explicitas en su
definicion, ya que consideran refractaria a la hipertension arterial que
no se controla con la estrategia de tratamiento recomendada (A+C+D),
consistente en la combinacién de inhibidores del sistema renina angio-
tensina (IECA/ARAII), calcioantagonistas y diuréticos tiazidicos, a las
dosis méaximas o maximas toleradas.

A la aleatorizacion, los pacientes tomando A+C+D fueron tratados
en cuatro ciclos de 12 semanas con espironolactona 25 a 50 mg,
doxazosina 4 a 8 mg, bisoprolol 5 a 10 mg y placebo. La ventaja fue
8.7 mm Hg menor de PA sistdlica comparada con placebo y 4.03 y
448 mm Hg para las otras alternativas, doxazosina y bisoprolol,
respectivamente, todas diferencias significativas con P<0.001 (ver
tabla). Se realizaron mediciones de la PA sistdlica media ambulatoria
medida antes de la aleatorizacion y al final de las 6 y 12 semanas de
cada ciclo de tratamiento.

Las cifras basales de PA fueron media de 147,6/84,2 mmHg. La evolu-
cion de las cifras de PA con los tratamientos fue la siguiente:

TG PAS domiciliaria Cambio desde
(mm Hg) basal (mm Hg)

Epironolactona 134,9 -12,8
Doxazosina 139,0 -8,7
Bisoprolol 1394 -8,3
Placebo 143,6 -4,1

El tratamiento con espironolactona consiguié la mayor reduccion de PA,
con mayor reduccién incluso en la PA clinica. Comparada con el biso-
prolol y la doxazosina, la espironolactona obtuvo un descenso adicional
de 4,26 mmHg respecto al conseguido por las otras dos medicaciones.

Combo de drogas disminuye la presion arterial sin efectos secundarios

Brown M, Williams B, Macdonald T. Amiloride-hydrochlorothiazide versus individual diuretic effects on glucose tolerance and blood pressure PATHWAY-3 ESC
Congress 2015. Londres (Reino Unido).

(PA) podria mejorar la eficacia del tratamiento y reducir los efectos

I a combinacion de dos medicamentos para bajar la presion arterial
adversos.

En este estudio, los investigadores de la Universidad de Cambridge
incluyeron 399 participantes obesos con hipertension (edad promedio
de 61 a 63 afios), cada uno de los cuales tenia al menos un dato de
sindrome metabdlico. Para bajar la PA, un grupo de pacientes (132)
recibié una dosis estandar de amilorida, que tiene un riesgo asociado
de la elevacion de los niveles de potasio. Otro grupo (134 participantes)
recibié una dosis normal de hidroclorotiazida (HCTZ), conocida por au-
mentar el riesgo de diabetes. El tercer grupo (133 pacientes) tomé una
mitad de dosis de ambos farmacos. El tratamiento de doce semanas fue
seguido por otras doce semanas con el doble de dosis.

Al final del estudio, analizaron la glucosa en sangre y los niveles de PA.
Mientras que los niveles de glucosa en sangre aumentaron en el grupo
HCTZ, disminuyeron en el grupo de amilorida. En el grupo combina-
do, los niveles de glucosa en sangre se mantuvieron sin cambios. La
presion arterial se redujo en los tres grupos de estudio, pero el efecto
fue mayor en el grupo que habia recibido una combinacién de ambos
farmacos.

El Dr. Brown concluye “Nuestro estudio muestra que la amilorida en si
es una droga muy buena - al menos tan eficaz como la HCTZ, y que la
combinacién de una mitad de dosis de la misma con una mitad de dosis
de HCTZ es una situacion” ganadora “- produciendo una mejor PA, me-
nor glucosa y ningun cambio en el potasio

IMPROVE-IT: La ezetimiba reduce eventos cardiovasculares en
diabéticos con sindrome coronario agudo reciente

Giugliano et al. ‘Benefit of Adding Ezetimibe to Statin Therapy on Cardiovascular Outcomes and Safety in Patients With vs Without Diabetes: the
IMPROVE-IT Trial’ at 14:15 during: prevention, outcomes, quality on Sunday 30 August at 14:00 in Hyde Park (The Hub)

diabetes y sindrome coronario agudo reciente, de acuerdo con

un andlisis de subgrupos del ensayo IMPROVE-IT presentado en
el Congreso de la ESC. La ezetimiba logro mayores reducciones en
el colesterol LDL que las estatinas solas, lo que resulta en un riesgo
menor de eventos cardiovasculares en pacientes con diabetes. Los be-
neficios observados en los diabéticos fueron mayores que en aquellos
sin diabetes.

I a ezetimiba reduce los eventos cardiovasculares en pacientes con

El Improved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial
(IMPROVE-IT) es el estudio mas grande y de mas duracion con ezetimi-
ba. El ensayo incluy6 18,144 pacientes que habian sido hospitalizados

por un sindrome coronario agudo dentro de los ultimos diez dias, que
no estaban siendo tratados con ezetimiba o la mayor dosis de estatinas
potentes, y que tenian un C- LDL entre 1.3 y 3.2 mmol / L (50-125 mg
/ dL). Los pacientes fueron asignados al azar a la ezetimiba (10 mg)
o placebo. Todos los pacientes recibieron 40 mg de simvastatina, que
se aumentd a 80 mg si el C-LDL en el tratamiento fue mayor que 2,04
mmol / L (79 mg / dL).

Los pacientes fueron seguidos durante una media de seis afios para
el punto primario compuesto de muerte cardiovascular, infarto de mio-
cardio (IM), hospitalizacion por angina inestable, revascularizacion co-
ronaria 2 30 dias, y accidente cerebrovascular. El principal hallazgo del

17
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estudio fue que la ezetimiba redujo significativamente las posibilidades
de un futuro evento cardiaco o vascular mayor en un 6,4% en compara-
cion con el placebo, sin aumento de los efectos adversos.

Los investigadores encontraron que en los 4,933 (27%) pacientes dia-
béticos, la ezetimiba afiadida a una estatina redujo el C-LDL en 1 afio en
1.1 mmol /L (43 mg / dL) en comparacién con 0.6 mmol / L (23 mg / dL)
con solo la estatina. Los diabéticos que recibieron ezetimiba tuvieron
una reduccion del 14% del riesgo relativo (5,5% de reduccién absoluta;
numero necesario a tratar [NNT] = 18) sobre el placebo para el punto
final primario compuesto (HR = 0.86; 95% IC = 0.78-0.94) en compa-

racién con una reduccion relativa del 2% para los no diabéticos (HR =
0.98; IC del 95% = 0.91-1.04).

En los diabéticos, las mayores reducciones de eventos cardiovascula-
res fueron en el ictus isquémico (39%), IM (24%), y la combinacién de
muerte por causas cardiovasculares, IM, o accidente cerebrovascular
(20%). En los diabéticos y no diabéticos, no hubo diferencias entre eze-
timiba y el placebo en los resultados de seguridad, incluyendo alteracion
en las enzimas de higado, efectos musculares, o eventos relacionados
con la vesicula biliar y cancer.

Grupo sin o con Placebo/ Ezetimiba/ P para
diabetes Simvastatina (%) Simvastatina (%) interaccion

Muerte CV No DM 1.03
DM 0.96
0.93
0.76
0.91
0.61
0.96

0.80

Ictus
isquémico

Muerte CV,
IM, o ictus
isquémico

0.57
11.2

1.7
12.0
20.8 16.4
3.4 3.2
6.5 3.8
17.7 17.0

29.9 24.9

12.7
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¢ Nuestra Actividad

La Asociacion Boliviana de Ateroesclerosis (ASOBAT) se reune el tercer miércoles de cada mes en el auditorio de TECNOFARMA. Las ultimas

sesiones fueron:
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15/07/15 Impacto del envejecimiento en el sistema cardiovascular Dr. Félix Loza
19/08/15 Importancia del diagnéstico temprano de la prediabetes Dra. Isabel Cardenas
23/09/15 Actualizacion sobre introduccion de Chicungunya a Bolivia Dra. Sdenka Maury

2015

29 de agosto a
2 de septiembre

14 a 18 de septiembre

17a 19 de septiembre

18 a 21 de septiembre

08 a 10 de octubre

15 a 17 de octubre

21 a 24 de octubre

ESC Congress 2015. London - United
Kingdom.

51th EASD Annual Meeting. Estocolmo,
Suecia.

XVI Congreso Paraguayo de
Cardiologia, XXVI Jornadas del
Sociedad Latinoamericana de
Cardiologia Intervencionista (SOLACI)
Region Cono Sur, V Congreso
Paraguayo de Cardiologia Pediatrica, VI
Jornadas Paraguaya de la Comunidad,
Jornada de Cardidlogos en Formacion.
Hotel del Yacht y Golf Club. Asuncién,
Paraguay

70° Congresso Brasileiro de
Cardiologia. Curitiba, Brasil.

Xlll Congreso Latinoamericano de
Aterosclerosis SOLAT 15. Barranquilla,
Colombia.

41 Congreso Argentino de Cardiologia.
La Rural. Buenos Aires, Argentina

Xl Congreso Internacional de Medicina
Interna MEDINT 2015. Hotel Los Tajibos.
Santa Cruz, Bolivia.

Eventos para Recordar

22 a 24 de octubre

IX Curso Internacional de Actualizacion
en Diabetes. VI Curso ALAD de
Diabetes. Potosi, Bolivia. Informes: e-mail
samcordovaroca@gmail.com

02 a 06 de noviembre

Congreso Internacional de Medicina.
Puerto Madero. Buenos Aires, Argentina

30 de noviembre a
04 de diciembre

IDF15. Diabetes International Congress.
Vancouver, Canada.

04 a 07 de diciembre

XXV Congreso Interamericano de
Cardiologia. Santiago, Chile 2016

2016

4? Conferencia Internacional sobre
Prehipertension Hipertension y
Sindrome Metabélico. Sociedad Europea
de Hipertensién. Venecia, Italia.

4 a 8 de noviembre

XVI Congreso Latioamericano de
Diabetes de la ALAD. VIl Congreso
Colombiano de Diabetes. Hotel Crown
Plaza Tequendama. Bogota, Colombia.

Curso Latinoamericano
de Diabetes mellitus

IX Curso Internacional de Manejo

del Paciente con Diabetes Mellitus

22 a24 de
octubre 2015
Hotel Coloso,
Potosi, Bolivia
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