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€ LA OBESIDAD ES UN FACTOR DE RIESGO INDEPENDIENTE DE
ENFERMEDAD CORONARIA

Dallas, EE.UU.
Laobesidad es un factor de riesgo independiente de enfermedad coronaria cuya influencia
esta mediada por los factores de riesgo caracteristicos del sindrome metabélico.
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[Obesity, Metabolic Syndrome, and Coronary Atherosclerosis]
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Obesidad, Sindrome Metabdlico y Aterosclerosis Coronaria

La relacion entre obesidad, aterosclerosis coronaria y enfermedad coronaria (EC) ha sido objeto de
cierta disputa durante varios afios. A pesar de los hallazgos negativos previos, el estudio Framingham
mostr6 que el incremento de los niveles de obesidad estd acompafiado por mayores tasas de EC. Sin
embargo, el andlisis del estudio indica que gran parte de la relacion entre peso y riesgo de EC esta
mediada por los principales factores de riesgo: presion arterial, colesterol to@al y asociado a
lipoproteinas de alta densidad (HDLc) y diabetes.

Otros trabajos prospectivos sugieren que la obesidad es un factor de riesgo de EC independiente de
los factores de riesgo estandar.

De ser asi, parte de la relacion entre obesidad y EC puede obedecer a elementos de riesgo
emergentes como dislipidemia aterogénica, resistencia a la insulina y estados proinflamatorio y
protrombético. La dislipidemia aterogénica, o triada lipidica, comprende elevaciones de triglicéridos y
de lipoproteinas de baja densidad (LDL) pequefias, con bajas concentraciones de HDLc. Por otra
parte, diversas hipotesis sugieren una relaciéon causal entre la resistencia a la insulina y el riesgo de
EC. El estado proinflamatorio, que se caracteriza por la elevacion de la proteha C reactiva de alta
sensibilidad, predispone a los obesos a sufrir sindromes coronarios agudos. El exceso de tejido
adiposo segrega cantidades elevadas de citoquinas, asociadas al estado proinflamatorio. Por ultimo,
el tejido adiposo en exceso también libera cantidades importantes del inhibidor del activador de
plasmindgeno tipo 1, que favorece un estado protrombdtico.

Con respecto al impacto de la obesidad en la aterosclerosis coronaria, el estudio Pathological
Determinants of Atherosclerosis in Youth (PDAY) permitio establecer la relacién entre grasa corporal y
magnitud de las lesiones coronarias. La experiencia incluyé las autopsias de 3 000 personas de entre
15y 34 afios que fallecieron por causas externas. La adiposidad fue estimada mediante el indice de
masa corporal (IMC) y el grosor del paniculo adiposo. En los hombres, el IMC se asocié
positivamente con la presencia de estrias grasas y placas ateroscleréticas en las coronarias derecha
y descendente anterior. La presencia de paniculo adiposo importante también se relacion6 con
mayores lesiones en la coronaria derecha cuando el IMC supero los 30 kg/mz. Por ende, la obesidad
se presentd como factor contribuyente en la aterosclerosis coronaria en adultos jovenes y
adolescentes de sexo masculino. En elPDAY, parte de la asociacion entre adiposidad y
aterosclerosis coronaria podria explicarse por los principales factores de riesgo convencionales.

A mayor adiposidad, el colesterol asociado a LDL y lipoproteinas de muy baja densidad, la
glicohemoglobinay la prevalencia de hipertension estaban elevados, mientras que los valores de
HDLc eran bajos. Sin embargo, estos factores de riesgo no eliminaron los efectos de la obesidad en
el desarrollo de lesiones coronarias. Los presentes hallazgos indican que la obesidad es un factor de
riesgo de aterosclerosis coronaria independiente de los factores de riesgo convencionales, al menos
en la poblacién de hombres jévenes.
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Por otra parte, si la obesidad es un factor de riesgo independiente de aterosclerosis coronaria, gran
parte de la influencia de la obesidad es mediada por la resistencia a la insulina y los estados
protrombaticos y proinflamatorios. En el estudio PDAY, los mayores niveles de glicohemoglobina en
los més obesos refleja la existencia de resistencia a la insulina. Los hallazgos del trabajo sustentan la
hipétesis de que los factores de riesgo emergentes, comunes en obesos y que caracterizan al
sindrome metabodlico, son independientemente aterogénicos.

En otro orden, los diferentes resultados derivados de diversos estudios indicarian demasiada
variabilidad en la sensibilidad a los efectos adversos de la obesidad como para detectar una relacién
definitiva. Este fenébmeno es importante debido a sus consecuencias en el tratamiento del problema
de la obesidad en diferentes poblaciones. Un ejemplo de esta diferencia en la susceptibilidad se
advierte en hombres y mujeres norteamericanos.

Como lo demostro el estudio PDAY, la adiposidad ejercié un mayor efecto en el proceso de
aterogénesis de los varones. Ademas, esta demostrado que el hombre desarrolla aterosclerosis
coronaria con mayor rapidez que las mujeres. Esta diferencia podria estar relacionada con la
distribucion de la grasa corporal en ambos sexos. Los hombres tienden a acumular grasa abdominal,
y la obesidad abdominal tiene mayor impacto en los factores de riesgo que la adiposidad
gluteofemoral, mas comun en las mujeres.

Asimismo, algunas poblaciones son mas susceptibles a los efectos adversos de la obesidad. Por
ejemplo, el incremento moderado de peso en la poblacion del sur de Asia aumenta de manera
significativa el riesgo de EC. Esta poblacion con frecuencia desarrolla resistencia a la insulina frente al
aumento moderado del peso, tendencia que se observa en los individuos que emigran a otras
regiones o que habitan en zonas urbanas. Asimismo, también existe variabilidad racial y étnica en la
susceptibilidad a factores de riesgo especificos del sindrome metabdlico. En general, la poblacion
blanca de origen europeo experimenta mayor predisposicion a la dislipidemia aterogénica en
comparacion con otras poblaciones. Los negros de origen africano tienden a desarrollar hipertension
cuando aumentan de peso y son mas sensibles a la diabetes tipo 2, posiblemente debido a su
reserva relativamente baja de secrecion de insulina. Por otra parte, desarrollan con menor frecuencia
dislipidemia aterogénica que los blancos con el mismo grado de aumento de peso. En EE.UU., los
americanos nativos y los hispanos son especialmente susceptibles a la diabetes tipo 2, y desarrollan
hipertension con menor frecuencia que los negros. Los asiaticos del este tienden a expresar el
sindrome metabdlico primero como resistencia a la insulina y diabetes tipo 2. Por otra parte las
poblaciones del sur y sudeste de Asia son méas sensibles a la EC que los del este asiatico. En opinion
del autor, mayor cantidad de comparaciones sistematicas contribuira a la comprension del sindrome
metabolico. Ademas, estudios sobre los patrones de enfermedad cardiovascular y diabetes tipo 2 en
distintas poblaciones p ermitiran determinar el papel de la adiposidad en la génesis de la
aterosclerosis coronaria.

Debido a la relacion de la obesidad con EC y diabetes tipo 2, la creciente prevalencia de la primera en
EE.UU. constituye una preocupacion importante. Un informe reciente sefialé que entre el 20% y el
25% de la poblacién adulta norteamericana presenta sindrome metabdlico, valores que se elevan al
50% entre los mayores. Por ello, los esfuerzos para evitar la obesidad en la poblacion deben ser
prioridad nacional, destaca el autor. Desde el punto de vista clinico, la atencion deberia centrarse en
los individuos sensibles al desarrollo de factores de riesgo y sindrome metabdlico. En algunos casos,
la reduccion de peso y el incremento de la actividad fisica serian suficientes para eliminar los factores
de riesgo, mientras que otras situaciones también requeriran terapia farmacolégica.

Autoevaluacion de Lectura

¢Qué poblacién presenta mayor predisposicion al desarrollo de dislipemia aterogénica?

A. Europea.
B.Afroamericana.
C.Asiatica.
D.Africana

Respuesta Correcta
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€ ANALIZAN LA PARTICIPACION DE FACTORES
NEUROHORMONALES EN HIPERTENSION ARTERIAL

Esparia
Los factores genéticos y ambientales que determinan alteraciones funcionales y estructurales
renales y aumento de la actividad adrenérgica parecen fundamentales en el desarrollo de la

hipertensién arterial.
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Actividad de Sistemas y Mediadores Neurohormonales como Causa de Hipertension Arterial

Introduccion

La hipertension arterial (HA) sistémica refleja un aumento variable en la carga mecénica
(hemodinamica) y neurohumoral sobre el sistema cardiovascular. El proceso obedece a factores
degenerativos agudos y crénicos que afectan al corazon y las arterias. Si bien en las Ultimas décadas
se observé un descenso significativo de la morbilidad y la mortalidad cardiovasculares, esta tendencia
favorable parece estar actualmente estabilizada.

Incluso, podriamos estar ante un ligero incremento de la mortalidad por accidente cerebrovascular y
cardiopatia isquémica, sefialan los autores.

Si bien se disponen de numerosas alternativas terapéuticas, en general sélo el 27% al 30% de los
pacientes tratados tiene un adecuado control de la PA (cifras inferiores a los 140 mm Hg y 90 mm
Hg). En Espafia el panorama essimilar.

Causas y mecanismos de la hipertension

En més del 95% de los casos no se reconoce una causa de HA, por lo que se establece HA esencial,
una patologia con herencia poligénica cuya expresion esta ampliamente influida por factores
ambientales. En la historia natural de esta enfermedad puede distinguirse una fase inicial,
caracterizada por un incremento del gasto cardiaco, seguida de una fase de vasoconstriccion y mayor
resistencia sistémica. La HA de las personas de edad avanzada se caracteriza por elevacion del
componente sistélico y descenso del diastolico, lo cual origina un incremento de la presion diferencial
o de pulso. Es probable que estos cambios obedezcan a alteraciones estructurales y funcionales en
las grandes arterias.

Genes y actividad de sistemas neurohormonales en la hipertension

En la HA hay agregacion familiar; se estima que el riesgo individual de desarrollar la enfermedad es
de 2.5 con un progenitor afectado, y 4 veces mas alto con el antecedente de ambos progenitores.
Asimismo, se estima que entre un 30% y 50% de la variacién de la presién arterial que se observa en
la poblacion general puede atribuirse a factores genéticos.

Aungue el estilo de vida de una familia puede determinar, en parte, el nivel de presion arterial, la
influencia genética es decisiva. Por ello, las investigaciones genéticas se han focalizado en el analisis
de los genes que participan en diversos sistemas de regulacion de la presion arterial, como el sistema
renina angiotensina aldosterona (SRRA), el sistema adrenérgico y los genes que regulan el transporte
iénico.

Consumo de sal y actividad de sistemas neurohormonales en la HA

Las anormalidades en la regulacién del sodio y volumen de liquidos extracelulares ejercen una
influencia nociva en sujetos normotensose hipertensos. Aunque a nivel poblacional la relacién entre
sal y presion arterial no es firme, se sabe que algunos individuos tienen distinta respuesta a los
cambios en la cantidad de sodio, siendo sensibles a la sal o resistentes a ella. Es probable queel
incremento de la presion arterial que se observa con la edad sea un reflejo de la sensibilidad a la sal.
Ademas de las personas de edad avanzada, los hipertensos con renina baja, los diabéticos, los
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pacientes con insuficiencia renal y aquellos con aumento de la actividad simpatica son grupos con
mayor sensibilidad a la sal, con una conexion fisiopatoldgica bidireccional entre esta sensibilidad y la
activacion de sistemas neurohormonales relacionados con la regulacion de la presion arterial.

La sensibilidad a la sal parece distinta en hombres y mujeres; este fenémeno podria obedecer a la
edad o a los niveles de hormonas sexuales. Una investigacion realizada en mujeres japonesas
posmenopausicas indicé que la mayor sensibilidad a la sal se correlacionaba inversamente con el
nivel de hormonas sexuales. La concentracion plasmatica de prolactina, estrogenos y progesterona
fueron significativamente mas bajos en las mujeres hipertensas que en las normotensas.

Actividad del sistema nervioso simpatico y del SRAA e hipertension La evidencia sefiala que en
el hombre en los estadios iniciales de la HA hay mayor actividad del sistema nervioso simpatico
(SNS). El rifién y el SNS parecen cumplir una funcién importante en el desarrollo de esta afeccién.

La HA comenzaria como un sindrome de mayor gasto cardiaco por mayor actividad de las
terminaciones simpaticas cardiacas. Esta fase hiperdinamica originaria cambios vasculares que
influyen en el incremento de la resistencia vascular, hallazgo caracteristico de la HA establecida.

La activacion de receptores adrenérgicos modifica el gasto cardiaco y la resistencia vascular
sistémica (RVS) y favorece la expansion de volumen por la vasoconstriccion renal y la reabsorcion
tubular de sodio. A su vez, la activacion adrenérgica estimula la liberacién de renina y la activacion del
SRAA. La angiotensina |l ejerce efectos desfavorables sobre el sistema cardiovascular por
mecanismos dependientes o no dependientes de la presion. En la HA establecida hay una estrecha
relacién entre la activacion del SNS y del SRAA. Por su parte, la angiotensina Il estimula a nivel
central y periférico la activacion del SNS y la liberacion de catecolaminas; estos mecanismos
mantienen y agravan la HA.

La noradrenalina y la angiotensina Il desencadenan hipertrofia cardiaca y vascular; esta Ultima es
directamente responsable del aumento crénico de la RVS. La vasoconstriccion de arteriolas-por
hiperactividad adrenérgica o alteracion endotelial funcional- podria ser causante del incremento de la
presion arterial. A partir de esta situacion, se genera un circulo de amplificacion con mas
vasoconstriccion, proliferacion de células de musculo liso de la capa media vascular y reduccion de la
luz. Cuanto mayor la HA, mas importantes los cambios estructurales y funcionales vasculares que
condicionaran su incremento.

En personas jovenes, parece mas probable la teoria hiperdinamica de la HA -gasto cardiaco elevado-
y resulta méas comun la normalizacion de la presion arterial con beta bloqueantes. En cambio, no hay
evidencia que indique que en los sujetos de edad avanzada con HA el proceso se inicie con esta fase
hiperdinamica, y su respuesta a los beta bloqueantes es significativamente inferior. La diferencia
probablemente obedezca a que en el anciano los cambios estructurales en las grandes arterias
parecen elementos determinantes de la aparicion de HA.

Un estudio poblacional en personas jovenes revel6 un incremento del tono simpatico en aquellos con
HA limite, en comparacion con los normotensos. Aproximadamente el 40% de los primeros tenia un
estado circulatorio hiperdindmico con mayor concentracién de noradrenalina. La evidencia sugiere
que las alteraciones tempranas en el control adrenérgico de la circulacién y la funcién renal en
pacientes jovenes con HA limite tienen importancia crucial en la fase de inicio de la HA.

La evolucion de la HA establecida parece ser consecuencia de los cambios funcionales-
vasoconstriccion- y estructurales-engrosamiento de la capa muscular media de las arterias de
resistencia-, en los cuales la activacion adrenérgica ejerceria un papel patogénico directo.

La hiperreactividad adrenérgica en personas normales (incremento exagerado de la presion arterial y
de la frecuencia cardiaca a la sobrecarga fisica 0 emocional) se relacionaria con mayor riesgo de
desarrollar HA en el futuro. La estrecha relacion entre el SNS y el SRAA es responsable de la mayor
actividad de la angiotensina Il que tiene efectos nocivos sobre el sistema cardiovascular por su accion
vasoconstrictora directa y por mecanismos independientes de la presion. La angiotensina Il también
induce retencion de volumen por la estimulacién de la aldosterona y la hipertrofia vascular. No
obstante, no hay unanimidad de criterios en lo que se refiere a la utilidad de la determinacion de la
renina en la prediccion del riesgo cardiovascular y como determinante de la terapia.

La hiperactividad simpéatica se relaciona con alteraciones del metabolismo de los lipidos, un proceso
estrechamente vinculado con la arteriosclerosis, responsable de la mayor parte de la morbilidad y
mortalidad del paciente con HA. Aunque se asocian con efectos desfavorables sobre el metabolismo
de los lipidos, los beta bloqueantes tienen un impacto prondéstico indudablemente favorable. En
cambio, los estudios disponibles con bloqueantes alfa en pacientes con HA e insuficiencia cardiaca
indican que también podrian asociarse con un efecto deletéreo.
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Alteracién funcional del endotelio en la HA
El endotelio tiene una funcién de barrera fisica y cumple un papel muy importante en la regulacién del
tono vascular, puesto que es capaz de sintetizar diversos factores en respuesta a cambios
hemodinémicos y bioquimicos. De hecho, las células endoteliales pueden liberar factores
vasodilatadores como prostaciclina y 6xido nitrico (ON) y sustancias vasoconstrictoras como
tromboxano Ay, endotelina y radicales libres de oxigeno.

El endotelio también participa en la permeabilidad de la pared vascular y en la creacion de una
superficie no trombogénica mediante la sintesis de inhibidores de la agregacion plaquetaria.

La recuperacion de la funcién endotelial y la regresién de las alteraciones estructurales de las
arteriolas de resistencia mediante fArmacos antihipertensivos, especialmente los inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina, podrian determinar que, a largo plazo, el proceso se revierta y
la presion arterial se normalice. De esta manera, la dosis podria reducirse sin afectar el control de la
presion arterial.

Resistencia a la insulina, actividad adrenérgicay HA

La resistencia a la insulina, la incapacidad de los tejidos para utilizar normalmente la glucosa en
respuesta a la hormona, resulta particularmente relevante en las células musculoesqueléticas. Aun se
desconocen los mecanismos por los cuales puede predisponer al desarrollo de HA.

Es probable que en sujetos con resistencia a la insulina, la elevacion de los niveles plasmaticos de la
hormona se acompafie de incremento de la PA por mayor disponibilidad intracelular de calcio.
Asimismo, la insulina y la leptina (producida por los adipocitos) incrementan la actividad del SNS. No
obstante, la informacién mas reciente no parece avalar la teoria de que la hiperinsulinemiaper se sea
causa de HA. De hecho, en personas normales-aungque no en pacientes con resistencia a la insulina-
se ha observado que la hormona atenua los efectos presores de la noradrenalina y angiotensina Il. La
insulina es un potente vasodilatador en misculo esquelético en sujetos normales, pero no en
pacientes con resistencia. Los efectos vasodilatadores parecen estar mediados por la liberacion de
ON.

Otros mecanismos neurohormonales que participan en el desarrollo de la HA Los flujos idnicos
anormales a través de las membranas celulares modifican el tono vascular e inducen hipertrofia de la
pared de los vasos. Estas alteraciones se asocian con los niveles plasmaticos de lipidos, por lo que
podrian representar una conexion entre la dislipemia y la HA.

Conclusiones

La vasoconstriccion, el engrosamiento de la pared vascular por hipertrofia e hiperplasia de las fi bras
musculares lisas de la capa media de las arterias de resistencia en combinacion con la rarefaccion
capilar por mayor apoptosis de las células endoteliales, parecen elementos determinantes en la
progresion de la fase prehipertensiva a la HA establecida; la actividad adrenérgica desempefia un
papel fundamental en dicha evolucion al tener una influencia desfavorable sobre estos factores

Autoevaluacioén de Lectura

¢Qué factores participan principalmente en el desarrollo de hipertension arterial?
A. Hiperactividad del sistema adrenérgico.
B.Sistema renina angiotensina.

C.Factores genéticos.
D.Todos ellos

Respuesta Correcta
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€ DETERMINAN LA RELACION ENTRE EL MERCURIO Y EL RIESGO
DE INFARTO DE MIOCARDIO

Baltimore, Maryland, EE.UU.
El mercurio encontrado en ufias de los dedos del pie se asocid directamente con el riesgo de
infarto de miocardio; en cambio, el nivel de &cido docosahexaenoico en tejido adiposo se

correlacion6 inversamente con dicho riesgo.
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Introduccion

El mercurio es un metal pesado altamente reactivo sin actividad fisiolégica conocida. La exposicion a
niveles tdxicos de mercurio se asocia con dafio renal y neurolégico pero las consecuencias a largo
plazo se conocen escasamente. Es posible que el mercurio predisponga a enfermedad aterosclerotica
mediante la promocion de radicales libres de oxigeno o por inactivacion de diversos mecanismos
antioxidantes mediante union a moléculas con grupos tiol o a selenio. En 1995 un estudio encontrd
mayor riesgo de enfermedad coronaria en residentes de Kuopio, Finlandia, cuyos cabellos tienen una
elevada concentracion de mercurio.

Los autores recuerdan que la ingesta de pescado es la principal fuente de exposicion al mercurio,
esencialmente bajo la forma de metilmercurio. La incorporacion de pescado o de aceites de pescado
(con elevada cantidad de &cidos grasos poliinsaturados de cadena larga n-3) se considera desde
hace tiempo un factor de proteccion cardiovascular. De hecho, se ha observado una menor
mortalidad luego del infarto de miocardio (IM) en pacientes asignados a una dieta rica en estos
elementos. Sin embargo, la extrapolacion de dichas obsevaciones a personas sin enfermedad
coronaria es incierta.

Los resultados de estudios epidemioldgicos han sido contradictorios pero se ha sugerido que el
mercurio podria contrarrestar el efecto favorable del pescado en la dieta.

En el estudio actual, los autores determinan la relacion entre la cantidad de mercurio en ufias de los
dedos del pie y el nivel de acido docosahexaenoico (DHA) en tejido adiposo con el riesgo de IM entre
hombres participantes del European Multicenter Case-Control Study on Antioxidants, Myocardial
Infarction and Cancer of the Breast (EURAMIC).

Métodos

Se incluyeron varones de 70 afios 0 menos, residentes nativos de 8 ciudades europeas e Israel. Se
excluyeron individuos con antecedente de IM o aquellos que habian modificado su habitoalimenticio
en forma reciente.

Los pacientes presentaban IM confirmado electrocardiograficamente y enzimaticamente y habian sido
internados dentro de las primeras 24 horas del inicio de los sintomas. Los controles fueron varones
sin antecedente de IM reclutados de la poblacion general o entre enfermos internados por motivos no
cardiolégicos, comparables en edad, clasificados en grupos de 5 afios.

Se registré el antecedente de tabaquismo, hipertension y diabetes [ 67E 3 0 é&como asi también la
historia familiar de enfermedad coronaria. Se tomaron muestras de ufias dentro de las 8 semanas del
enrolamiento y muestra de tejido subcutaneo adiposo de gluteo. El contenido de mercurio en ufias se
conocio por activacion instrumental de neutrones mientras que la cantidad de DHA se determiné por
cromatografia de gases.
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Resultados
Los enfermos tuvieron indice de masa corporal significativamente mas alto que los controles. A su
vez, en los primeros fue mas frecuente la historia de hipertensién, diabetes y tabaquismo.

Los controles de Zeist (Paises Bajos) y Berlin (Alemania) tuvieron el menor nivel promedio de
mercurio (0.14 y 0.17gg/g, respectivamente) mientras que los controles de los dos centros de Espafia
fueron los que presentaron mayor concentracion de mercurio (0.57 gg en Granada y 0.51 gg/g en
Malaga).

La concentracion de DHA se asoci6 fuertemente con el contenido de mercurio en ufias. Luego del
ajuste segun edad, centro y nivel de DHA, los enfermos presentaron mayor contenido de mercurio en
ufias que los controles y la asociacion persistié aun después de eliminar del analisis a los controles de
los dos centros espafioles y de la inclusion de otros factores de riesgo cardiovascular.

El andlisis segun edad y centro de participacién mostré un incremento en el riesgo de IM en los
sujetos con mayor concentracion de mercurio. El ajuste segun el nivel de DHA aumento notoriamente
la relacion y permitié observar un patron dosis respuesta. De esta forma, los sujetos con mercurio en
el quintilo mas alto tuvieron un indice de riesgo de IM de 2.16.

Ademas se constatd una asociacion positiva entre el riesgo de IM y el nivel de mercurio por encima
de los 0.25 gg/g, mas marcada aun luego del ajuste segun la concentracion de DHA.

El nivel promedio de DHA, expresado como porcentaje del total de acidos grasos, fue de 0.24% en
pacientes y de 0.25 en controles.

Luego de la correccion segun edad y centro no se observo una relacion importante entre el mayor
nivel de DHA y el riesgo de IM. Sin embargo, luego de corregir también segun el contenido de
mercurio se registré una tendencia a menos riesgo de IM con niveles mas altos de DHA.

Al excluir los participantes que mostraron el nivel mas alto de mercurio, la relacion directa entre
mercurio y riesgo de IM persistio.

Discusion

Este estudio internacional de casos y controles revel6 una asociacion lineal e independiente entre
contenido de mercurio en las ufias de los pies y riesgo de IM. Mas aun, el mercurio enmascaro la
asociacion inversa entre concentracion de DHA y riesgo de IM que sélo se hizo evidente al efectuar el
ajuste segun el nivel de mercurio.

Los autores recuerdan que el mercurio se presenta en tres formas: como mercurio elemental,
mercurio organico (esencialmente metilmercurio) y compuestos de mercurio inorganico. La exposicion
amercurio inorganico se da en forma ocupacional. Ademas, las personas pueden estar expuestas a
esta forma de mercurio a partir de la combinacién del mercurio con la plata en las pastas de llenado
dental. En cambio, la exposicion a metilmercurio se da casi exclusivamente por el consumo de
pescado y animales marinos.

El riesgo de enfermedad cardiovascular parece depender de la relacion entre el mercurio y el DHA en
el pescado que se consume, particularmente en las poblaciones con elevada ingesta de estos
productos. Los resultados son de extrema importancia desde el punto de vista sanitario pero no
significan que la gente deba dejar de consumir estos elementos. Los estudios futuros seran de gran
ayuda al respecto, sefialan por ultimo los autores.

Autoevaluacién de Lectura

¢Como se asocia el contenido de mercurio en ufas de pies con el riesgo de infarto de
miocardio?

A. No existe ninguna relacion.
B.Relacion inversa.

C.Relacion directa.
D.Depende del consumo de acidos grasos "protectores"

Respuesta Correcta
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€ CARACTERISTICAS DE LA CARDIOPATIA ISQUEMICA EN LOS
DIABETICOS

Valencia, Esparia.

La enfermedad coronaria se desarrolla con mayor frecuencia en los diabéticos, y a edad mas
temprana,

Medicina Clinica (Barc) 118(8):306-311, 2002

Autor:
Ampudia Blasco FJ y Navarro J.

Institucién/es participante/s en la investigacion:

Unidad de Referencia de Diabetes, Servicio de Endocrinologia, Hospital Clinico Universitario de
Valencia; Centro de Salud Salvador Pau, Departamento de Medicina, Universidad de Valencia,
Espafia

Titulo original:

[Enfermedad Cardiovascular en la Diabetes Mellitus]
Titulo en castellano:

Enfermedad Cardiovascular en la Diabetes Mellitus

Introduccion

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal causa de muerte de los diabéticos en las
naciones industrializadas, sefialan los autores. Estos pacientes experimentan de 2 a 4 veces mas
riesgo de sufrir un episodio cardiovascular. Aunque la duracién de la patologia y la intensidad de la
hiperglucemia determinan el desarrollo de la microangiopatia diabética, la aparicion y progresion de la
ECV no parecen estar asociados con estos factores. La ECV comprende cardiopatia isquémica,
accidentes cerebrovasculares y arteriopatia periférica. De ellas, la primera es la principal causa de
muerte en sujetos con ECV.

En la presente resefia los autores desarrollan los aspectos relacionados con la enfermedad coronaria.

Generalidades sobre la cardiopatiaisquémica en la diabetes

Clinicamente comprende a la angina de pecho, el infarto miocardico (IAM) y la muerte subita. En
general, las manifestaciones clinicas de la cardiopatia isquémica en los diabéticos son similares a las
del resto de la poblacion. Sin embargo, la enfermedad coronaria es mas frecuente en los primeros, y
de aparicion mas temprana. En la diabetes (DBT) tipo 1 la duracion de la enfermedad es el factor
predictivo mas importante de la cardiopatia isquémica, no asi en la tipo 2. La Ultima se asocia con
frecuencia a otros factores clasicos de riesgo cardiovascular (hipertension, dislipidemia, obesidad,
trastornos de la coagulacion). Por otra parte, la DBT elimina el efecto protector del sexo femenino
sobre la cardiopatia isquémica. Algunos trabajos indican la existencia de mayor riesgo de mortalidad
posterior al IAM en las mujeres. Con respecto al control metabdlico, la hiperglucemia al inicio del IAM
parece estar asociada con peor evolucion del evento en los diabéticos.

Por dltimo existe evidencia patoldgica y angiogréfica de que las coronarias de estos pacientes
presentan lesiones mas difusas, graves y extensas, de localizacion distal en el arbol vascular.

IAMen laDBT

Los diabéticos experimentan las clasicas manifestaciones clinicas del IAM; sin embargo, algunos
pacientes presentan episodios coronarios indoloros o silentes. En estos casos, el diagndstico se
sospecha por la aparicion de disnea subita, sudoracién, sincope o alteracion injustificada del control
metabdlico.

El lAM en los diabéticos tiene con frecuencia un curso clinico mas complicado. La peor evolucion
clinica condiciona una mortalidad hospitalaria que oscila entre el 25% y 100%, segun los estudios.
Por otra parte, la insuficiencia cardiaca asociada al IAM tiene una gran importancia, ya que el
incremento de la mortalidad posterior al IAM se debe principalmente a la mayor prevalencia de falla
de bomba. Finalmente, la muerte subita es una causa importante de muerte asociada al IAM en estos
pacientes.

Causas de lamortalidad elevada por IAM en laDBT

La mortalidad hospitalaria representa solo entre el 35% y 40% de todas las defunciones por IAM. El

exceso de mortalidad en la enfermedad coronaria asociada con la diabetes se extiende a los sujetos
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gue superan el episodio agudo en el hospital. La mortalidad a largo plazo también esta aumentada en
estos pacientes. El tamafio del infarto no parece ser mayor en los diabéticos. La evidencia indica que
la DBT puede producir disfuncion ventricular izquierda, en forma independiente del tamafio de la
lesion. Tampoco parecen existir diferencias con respecto a la localizacion del infarto en la poblacion
diabética.

Por otra parte, existe evidencia creciente sobre la existencia de una enfermedad cardiaca especifica
propia de la DBT. La miocardiopatia diabética constituye una patologia del miocardio no relacionada
con la ateromatosis coronaria y seria responsable en parte del exceso de mortalidad postinfarto. Esta
miocardiopatia se caracteriza por disfuncion ventricular izquierda que afecta principalmente a la
funcion diastélica y que parece ser el factor causante mas importante de mortalidad a largo plazo
posterior al IAM. Por otra parte, las alteraciones de la coagulacién asociadas con la DBT pueden
contribuir con la aceleracién de la trombosis coronaria. Estan descriptos el incremento de la
agregacion plaquetaria, elevacion de los titulos de fibrinégeno y valores elevados del inhibidor del
activador del plasminégeno tipo-1 (PAI-1). La hiperagregabilidad plaquetaria parece estar relacionada
con la hiperglucemia. La activacion plaquetaria excesiva puede alterar la recanalizacion de los vasos
trombosados en estos pacientes. Por otra parte, la presencia de valores elevados de PAI-1 en el
ingreso por IAM se relaciona con peor respuesta a la trombodlisis. Por Gltimo, la neuropatia
autondmica cardiovascular es una complicacion grave de la DBT. La evidenca indica una relacion
entre la entidad y la prolongacion del intervalo QT, que facilita la aparicion de arritmias ventriculares
malignas y la muerte subita. Ademas, los sujetos con esta neuropatia no pueden incrementar de
forma adecuada la frecuencia cardiaca ni el volumen minuto para compensar el dafio miocéardico en el
IAM. Algunos estudios demostraron una asociacion entre disfuncién ventricular izquierda y la
neuropatia, que justificaria en parte el mayor riesgo de shok cardiogénico en estos pacientes.

Diagnostico de cardiopatiaisquémica en diabéticos asintomaticos

Los beneficios del diagndstico de enfermedad coronaria en los sujetos diabéticos asintomaticos
incluyen la implementacion de programas de prevencion para reducir la morbilidad y mortalidad de la
enfermedad coronaria, asi como el empleo temprano de antianginosos y técnicas de
revascularizacion en grupos de riesgo. En general, las pruebas para la deteccién de cardiopatia
isquémica en diabéticos son similares a las empleadas en el resto de la poblacion. Sin embargo, la
prueba de esfuerzo se recomienda en los diabéticos de bajo riesgo cardiovascular. En los de mayor
riesgo son recomendables la ventriculografia isotopica o ecocardiografia de estrés. La tomografia
computada con haz de electrones es otro método de reciente utilizacién que permite la deteccion de
calcificaciones coronarias.

Tratamiento de la enfermedad cardiovascular en la DBT

El empleo de aspirina, betabloqueantes e inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina esta
plenamente justificado ya que demostraron reduccién de la mortalidad asociada al IAM y en el riesgo
de reinfarto. El estudio DIGAMI demostré que el control glucémico 6ptimo (valores inferiores a 180
mg/dl) durante la fase aguda del IAM, mediante sistemas de infusion de glucosainsulina seguido de
tratamiento con insulina durante la fase aguda del IAM, permite la reduccién en un 30% de la
mortalidad a un afio y del 11% a los 3.4 afios. Por ultimo, la DBT no constituye una contraindicacién
para la cirugia de revascularizacién, aunque algunos estudios sefialen mayor morbilidad
perioperatoria.

Autoevaluacion de Lectura

¢Cual es el principal factor predictivo de cardiopatia isquémica en diabéticos?
A. Duracion de la diabetes
B.Sexo

C.Edad
D.Control metabdlico

Respuesta Correcta
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€ MEJORIA DE LA HIPERHOMOCISTINEMIA Y FUNCION ENDOTELIAL

Amhem, Paises Bajos
La funcion endotelial parece mejorar luego del tratamiento con acido félico y cobalamina en

pacientes con hiperhomocistinemiay enfermedad coronaria establecida.
Journal of the American College of Cardiology 40(4):766-772, 2002

Autores:
Willems FF, Aengevaeren WR, Boers GH y colaboradores

Institucidn/es participante/s en la investigacion:
Department of Cardiology, Rijnstate Hospital, Arnhem, Paises Bajos

Titulo original:

[Coronary Endothelial Function in Hyperhomocysteinemia: Improvement after Treatment with Folic
Acid and Cobalamin in Patients with Coronary Artery Disease]

Titulo en castellano:

Funcién del Endotelio Coronario en Hiperhomocistinemia: Mejoria Luego del Tratamiento con Acido
Folico y Cobalamina en Pacientes con Enfermedad Coronaria

Introduccion

La hiperhomocistinemia (HHC) es un factor de riesgo importante de enfermedad cardiovascular
prematura. Mas de 80 estudios revelaron la asociacion entre el nivel elevado de homocisteina y la
enfermedad vascular. La concentracion de homocisteina puede reducirse en un 25% a un 30%
mediante el tratamiento con acido folico; el agregado de vitamina Bi> se acompafia de un descenso
adicional del 7%.

En general se acepta que la homocisteina es tdxica para la pared del vaso y que ocasiona alteracion
funcional del endotelio, fenémeno crucial en el inicio de las lesiones arterioscleroéticas.

Sin embargo, no se sabe si eltratamiento destinado a reducir la concentracion de homocisteina
mejora el prondstico en pacientes con HHC y enfermedad coronaria establecida.

En el trabajo actual, los autores analizan este efecto luego de 6 meses de tratamiento con 5 mg de
acido fdélico y 400 gy de cobalamina.

Métodos

El ensayo se disefié en forma aleatorizada, controlada y a doble ciego. Se inici6 el tratamiento con 5
mg de acido félico y se agregaron 400gg de cobalamina por la posibilidad de deficiencia no
diagnosticada de vitamina B2 Se determind la modificacion en el flujo coronario inducida por
acetilcolina, en forma basal y a los 6 meses de terapia.

Los pacientes con patologia isquémica establecida habian sido derivados para angioplastia coronaria
percutanea transluminal (PTCA) entre 1997 y 1999. Los enfermos tenian una concentracion de
homocisteina igual o por encima de los 15.5gmol/l, tenian entre 18 y 70 afios y, al menas, un vaso
coronario sin estenosis significativa (estenosis inferior al 50%). Se excluyeron enfermos tratados con
otros compuestos que alteran el metabolismo de la homocisteina, asi como individuos con diabetes e
hipertensién no controlada. Los nitratos de accion prolongada se interrumpieron 24 horas antes del
procedimiento y, en caso de necesidad, se reemplazaron por preparados de accion corta. Luego de la
PTCA se seleccion6 un vaso sin estenosis significativa para determinar el flujo posinfusion de 18gg
de adenosina (velocidad del flujo independiente del endotelio) y de acetilcolina (en distintas
concentraciones) para conocer la vasodilatacion y el flujo coronario dependientes del endotelio. Luego
de cada infusion de acetilcolina se efectu6 angiografia. Los autores recuerdan que la reactividad
endotelial normal consiste en el aumento del flujo coronario en 50% o mas en respuesta a la infusion
de acetilcolina. La concentracion plasmatica de acetilcolina se conocié por medio de cromatografia
liquida de alta resolucién.
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Resultados
Durante 2 afios se reclutaron 18 pacientes, en 15 de los cuales se dispuso de angiografia de
seguimiento (7 asignados a acido félico y 8 al grupo placebo). La edad promedio fue de 52.2 afios y el
nivel basal promedio de homociskina fue de 17.9gmol/l.

En el grupo activo, la concentracion promedio de homocisteina se redujo en un 31.5% (p < 0.0001)
mientras que no se registraron cambios en el grupo placebo. En pacientes del grupo activo, el acido
folico plasmaético aument6 de 11.2 nmol/l a 26.9 nmol/l, mientras que la vitamina B12 se elevé de 415
pmol/l a 463 pmol/l.

No hubo modificaciones en el grupo placebo ni en ninguno de los restantes parametros bioquimicos
estudiados.

En forma basal, el flujo coronario, el diametro promedio del segmento del vaso (MSD) y el diametro
de obstruccién minima (MOD) luego de la infusién de acetilcolina fueron anormales en todos los
pacientes.

El flujo coronario a la infusion de acetilcolina aumenté significativamente en el grupo asignado a
tratamiento con &cido félico y cobalamina. En cambio, en el grupo placebo, esta medicion descendio
considerablemente. De hecho, el flujo coronario volumétrico mejoré un 96% en el grupo activo
mientras que se redujo en un 16% en el grupo placebo. Los restantes parametros vasculares
calculados (MSD y MOD) también mejoraron sustancialmente sélo en pacientes del grupo activo.

No se registraron diferencias notables en los pardmetros indicadores de vasodilatacion independiente
del endotelio en ninguno de los enfermos de ambos grupos.

Discusion
Segun los autores, éste es el primer estudio que demuestra el efecto beneficioso de la correccion de
la HHC sobre la funcion del endotelio en pacientes con enfermedad coronaria establecida.

De hecho, el flujo coronario, el MSD yel MOD mejoraron significativamente en los sujetos del grupo
activo.

Los autores recuerdan que algunos estudios en humanos revelaron, mediante el modelo de la
hiperemia reactiva braquial, que la HHC grave se asocia con menor vasodilatacion mediada por el
flujo.

Asimismo, en pacientes con HHC leve, la concentracion plasmatica de homocisteina fue un factor
predictivo independiente de menor vasodilatacion mediada por el flujo.

En esta oportunidad, el tratamiento durante 6 meses con acido félico y cobalamina se asocié con

mejoria notable de la funcién endotelial (expresada en el incremento del flujo en respuesta a la
infusion de acetilcolina) en pacientes con HCC y enfermedad coronaria establecida

Autoevaluaciéon de Lectura

¢Cuél fue el efecto del tratamiento de la hiperhomocistinemia en pacientes con enfermedad
coronaria establecida?

A. Mejoria del flujo coronario dependiente del endotelio.
B.Mejoria del flujo coronario independiente del endotelio.
C.Mejoriade ambos parametros.

D.No se observo ningunamejoria.

Respuesta Correcta
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€ EL ABANDONO DEL TABACO DISMINUYE LA FRECUENCIA DE
COMPLICACIONES POSQUIRURGICAS

Copenhagen, Dinamarca

El abandono del tabaco disminuye significativamente la tasa de complicaciones asociadas con
la incision quirdrgica.

The Lancet 359:114-117, 2002

Autores:
Mdler AM, Vilebro N, Pedersen Ty Tthnesen H

Institucién/es participante/s en la investigacion:
Department of Anaesthesiology, Bispebjerg University Hospital, Copenhagen, Dinamarca

Titulo original:

[Effect of Preoperative Smoking Intervention on Postoperative Complications: A Randomised Clinical
Trial]

Titulo en castellano:

Efecto de una Medida Prequirtrgica Dirigida a Fumadores en las Complicaciones Posquirdrgicas.
Estudio Clinico Aleatorizado

Introduccion
El tabaquismo, sefialan los autores, es un importante factor de riesgo de complicaciones
prequirdrgicas y posquirurgicas. Cabe sefialar que un tercio de los pacientes quirtrgicos es fumador.

Los fumadores presentan con mayor frecuencia complicaciones pulmonares, circulatorias e
infecciosas, trastornos de cicatrizacion e ingreso a unidades de cuidados intensivos. Los mecanismos
que inducen este riesgo comprenden cambios pulmonares crénicos, alteracion de las funciones
cardiovascular e inmunoldgica y trastornos en la produccion de colageno. Varios estudios han
demostrado que la mayoria de los cambios asociados con el tabaquismo son reversibles en cierto
grado, y que el periodo necesario para lograr una mejoria sustancial oscila entre 6 y 8 semanas. Los
autores postularon que la implementacion de una estrategia para eliminar el consumo de cigarrillos en
las 6 a 8 semanas previas a una cirugia puede reducir la frecuencia de complicaciones

posquirdrgicas.

Métodos

Fueron invitados a participar de la experiencia los pacientes programados para aloplastia de cadera o
rodilla de 3 centros hospitalarios, quienes fueron asignados de manera aleatorizada a los grupos
control e intervencién. Los controles recibieron atencién convencional, con escasa o nula informacién
sobre el riesgo del tabaquismo y sin asesoramiento sobre las técnicas para dejar de fumar.

Los integrantes del grupo de intervencion se reunieron semanalmente con un enfermero entrenado en
técnicas para abandonar el tabaco. En la primera entrevista se determiné la magnitud y perfil de la
dependencia de la nicotina, que permitio el disefio de un programa de sustitucion de nicotina segun
los resultados y preferencias del paciente. El grupo fue alentado a dejar de fumar por completo,
aungue también tuvo la opcidn de reducir el consumo de tabaco en un 50%. En las visitas siguientes
el enfermero registr6 el consumo de cigarrillos. Los pacientes recibieron informacién sobre la
eliminacion o reduccion del habito, beneficios y efectos colaterales, conducta frente a los sintomas
inmediatos de abstinencia y modos de evitar el aumento de peso. El andlisis comprendié el desarrollo
de complicaciones intra o posquirargicas desde el inicio de la cirugia hasta el alta. Las complicaciones
posquirdrgicas constituyeron el parametro de valoracion primario, y fueron definidas por la mortalidad
o la morbilidad posquirdrgica que requirié tratamiento en las 4 semanas posteriores a la cirugia. En
forma adicional, los autores registraron la duracién de la estadia hospitalaria.

Resultados

La muestra final incluyé a 120 pacientes. En el grupo intervencion, 36 sujetos dejaron de fumary 14
redujeron el consumo de tabaco. La tasa de complicaciones en este grupo disminuy6 de manera
significativa. El mayor efecto de la intervencion se comprob6 en las complicaciones relacionadas con
la incisién quirdrgica. La medida también influy6 en las complicaciones cardiovasculares y en las
cirugias secundarias.

La reduccion del riesgo relativo de complicaciones asociadas con la herida quirtrgica fue del 83%.
Este valor alcanzé el 100% para la insuficiencia cardiovascular y el 77% para la cirugia secundaria.
La reduccion del riesgo relativo global ascendio al 65%. La estadia en el departamento de ortopedia
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no vario entre los grupos, pero el porcentaje de dias de internacion en otras especialidades alcanzo el
6% en el grupo control y el 0.3% en el intervencion. Por Ultimo, los autores registraron una diferencia
significativa en la tasa de complicaciones entre quienes dejaron de fumar y los fumadores; aquellos
que redujeron el consumo no difirieron de los fumadores.

Conclusiones

Los autores comprobaron que el desarrollo de un programa eficaz para suprimir el tabaquismo llevado
a cabo entre 6 a 8 semanas previas a una cirugia reduce de manera significativa las tasas de
complicaciones posquirlrgicas. Los efectos de esta medida se deberian a la reversibilidad del efecto
del cigarrillo en el sistema vascular y en el proceso de cicatrizacion. Aunque la experiencia no permite
determinar la duracion exacta de la abstinencia, los autores recomiendan un periodo minimo de 6
semanas

Autoevaluacion de Lectura

¢ Qué tipo de complicaciéon disminuye significativamente con el abandono del tabaco antes
de la cirugia?

A. Infecciones urinarias.
B.Hemorragias digestivas.
C.Infecciones respiratorias.
D.Complicaciones de la incision.

Respuesta Correcta

€ FRECUENCIA CARDIACA COMO FACTOR PREDICTIVO DE
ENFERMEDADES EN MUJERES DE EDAD AVANZADA

San Francisco, EE.UU.
Las mujeres de edad avanzada con frecuencia cardiaca de 80 latidos por minuto o mas tienen
mayor riesgo de desarrollar fracturas osteopordticas y mayor mortalidad, no atribuibles a

otros factores de riesgo.
Journal of the American Geriatric Society 50:455-460, 2002

Autores:
Kado DM, Lui LL y Cummings SR

Institucién/es participante/s en la investigacion:
Division of Geriatrics, Department of Medicine, University of California, San Francisco, EE.UU.

Titulo original:

[Rapid Resting Heart Rate: A Simple and Powerful Predictor of Osteoporotic Fractures and Mortality in
Older Women]

Titulo en castellano:

Frecuencia Cardiaca Rapida en Reposo: Un Simple e Importante Factor Predictivo de Fracturas
Osteoporoticas y de Mortalidad en Mujeres de Edad Avanzada

Introduccion

La frecuencia cardiaca en reposo (FCR) es una medicion clinica importante, aunque en pocas
ocasiones se la tiene en cuenta. Sin embargo, hay motivos para pensar que la FCR demasiado rapida
puede ser un parametro predictivo de varias enfermedades. Por ejemplo, su aumento en varones ha
sido asociado a mayor riesgo de patologia cardiovascular y mayor mortalidad global.

En un informe previo el autor y su grupo habian establecido la relacion entre la FCR rapida y el mayor
riesgo de fracturas de cadera; no obstante, ain no se sabe si existe la misma relacién con otros tipos
de fracturas y otras enfermedades. Esta informacién es de enorme importancia, ya que la FCR es un
factor modificable. Por ello, en el contexto del Estudio de Fracturas Osteoporéticas, los autores
analizan esta asociacion.
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Métodos
Entre 1986 y 1988 se reunieron casi 10 mil mujeres de 65 afios 0 mas para participar del estudio
disefiado para determinar los factores predictivos de riesgo de fracturas osteoporoticas. Las
participantes eran residentes de cuatro ciudades de los Estados Unidos: Baltimore, Pittsburgh,
Minneapolis y Portland. Fueron excluidos hombres y mujeres de raza negra, dado que estos grupos
tienen menor predisposicion a desarrollar fracturas. Tampoco se incluyeron mujeres con reemplazo
bilateral de cadera o aquellas con imposibilidad de deambular.

Se midié la FCR después de 5 minutos en reposo y se registré el antecedente de hipertiroidismo,
hipertension y diabetes. Se evalud el uso de estrogenos y se conaocieron otros factores de riesgo
como tabaquismo, ingesta de cafeina, alcohol, actividad fisica, historia de caidas, peso a los 25 afios
y estado general de salud. También se determiné el peso actual, presion arterial y fuerza de prension.
Alos 6 afios promedio de seguimiento se indag6 acerca del uso de betabloqueantes o antagonistas
de los canales de calcio. Se tomaron radiografias de columna en posicién lateral para constatar la
presencia y nimero de fracturas vertebrales; y se midi6 la densidad mineral 6sea (DMO) de calcaneo
y de cadera. Cada 4 afios se estableci6 por correo si habia ocurrido algun tipo de fractura. La causa
de muerte se conocid por los certificados de defuncién y las historias clinicas.

Resultados

En promedio, la edad de las mujeres fue de 71.7 afios y la FCR de 69. El 1.3% tenia FCR inferior a
los 50 latidos por minuto (Ipm), el 12.7% entre 50 y 59 Ipm, el 40% entre 60 y 69 Ipm, el 31% entre 70
y 79 Ipm, el 12.5% entre 80 y 89 Ipm y el 3% tenia 90 Ipm 0 mas. Las mujeres con 80 Ipm o mas
presentaron mayor edad, mayor peso y eran menos activas; también fue mas probable que refirieran
menor estado de salud global, que fueran hipertensas o diabéticas y que fueran fumadoras; fue
menos probable que utilizaran estrégenos o betabloqueantes. Estas pacientes presentaron riesgo
aumentado de fractura de cadera -cuello femoral e intertrocantérica-, fracturas vertebrales, de
hamero, pélvicas y de costillas. Después del ajuste segln otros factores tradicionales de riesgo (edad,
peso, actividad fisica, hipertiroidismo y tabaquismo), las mujeres con FCR de 80 o mas Ipm tuvieron
un incremento de 1.6 veces en el riesgo de fracturas de cadera, pelvis o costillas. Asimismo,
presentaron 1.9 veces mas riesgo de fracturas vertebrales. La consideracion de la DMO de la cadera
atenué parcialmentela asociacion con fracturas de cuello femoral, pero no con fracturas
intertrocantéricas y no tuvo ninguin efecto sobre las restantes fracturas. El ajuste segiin la DMO de
calcaneo no ejercié ninguin impacto de consideracion.

Por cada incremento de 10 Ipm, el riesgo de fracturas de cadera, hiUmero, pelvis, costillas o vértebras
se elevd 1.2 veces. Al comparar con mujeres con FCR inferior a los 60 Ipm, la mayor FCR aumento el
riesgo de fracturas de cadera o de fracturas vertebrales.

Las participantes con FCR de 80 o mas Ipm tuvieron mayor riesgo de mortalidad por toda causa,
mortalidad cardiovascular y por otros factores, aunque no mayor mortalidad por accidente
cerebrovascular o neoplasias. Después del ajuste segun edad, peso, actividad fisica, hipertiroidismo,
tabaquismo actual, diabetes e hipertension, la asociacién entre la FCR de 80 o mas Ipmy la
mortalidad global o cardiovascular permanecio significativa. La relacion entre la FCR y la mortalidad
fue lineal y por cada incremento de 10 Ipm, el riesgo ajustado de mortalidad global y cardiovascular se
elevé en 1.1y 1.2, respectivamente. No hubo asociacion entre la FCR y el riesgo de muerte por
accidente cerebrovascular. La exclusion de mujeres con tratamiento con estrégenos, bloqueantes de
los canales de calcio o betabloqueantes no modificé los resultados.

Discusion

Las mujeres de edad avanzada con FCR de 80 Ipm o mas tuvieron mayor riesgo de sufrir fracturas
osteoporaticas y mayor riesgo de mortalidad global y cardiovascular, afirman los autores. La relaciéon
lineal no pudo ser atribuida a otros factores de riesgo, como edad, peso, actividad fisica,
hipertiroidismo, diabetes, hipertensién y tabaquismo.

La FCR elevada puede ser un indicador de peor estado de salud. La mayor actividad simpatica puede
ser un mecanismo posible de mayor frecuencia cardiaca y de riesgo mas alto de fracturas
osteoporéticas. Ademas, el incremento de la frecuencia cardiaca se asocia con liberacion de
catecolaminas, las cuales aumentan la sintesis de interleuquina 6. Estas Gltima se ha asociado con
mayor riesgo de fracturas por osteoporosis. La mayor actividad simpatica ha sido involucrada en el
desarrollo de patologia cardiovascular. Se sabe que el mayor nivel de norepinefrina en sangre, en
pacientes con insuficiencia cardiaca, se acompafia de riesgo mas alto de mortalidad. Estos hallazgos,
sefialan los expertos, son de gran valor, dado que la elevacion de la FCR es un factor potencialmente
modificable
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Autoevaluaciéon de Lectura

¢Cual de los siguientes hechos se relacioné con una frecuencia cardiaca en reposo (FCR) de
80 o mas en mujeres de edad avanzada?

A. Mayor riesgo de fracturas osteopordticas.
B.Mayor mortalidad global.

C.Mayor mortalidad cardiovascular.

D.Todas ellas.

Respuesta Correcta
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