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Resenas

1- Efecto de la Amlodipina en la Hipertrofia
Ventricular en Pacientes Hipertensos: Una
Resena Sistematica y Metanalisis

Gao Y, Zhou D, Yang Py colaboradores
China-Japan Union Hospital of Jilin University, Changchun, China

[Effect of Amlodipine on Ventricular Hypertrophy in Hypertension Patients:
A Systematic Review and Meta-analysis]

Annals of Palliative Medicine. 2021 Oct;10(10):1-18

Se evaluo el efecto de la amlodipina en cuanto a la
hipertrofia ventricular en pacientes con hipertension
arterial. Los autores concluyen en que el tratamiento con
amlodipina en sujetos hipertensos se asocia con reduccion
significativa de la hipertrofia del ventriculo izquierdo y de la
presion arterial, sin alteracion de la frecuencia cardiaca.

La hipertrofia ventricular izquierda (HVI) es un indice
ecocardiografico que indica la presencia de aumento
en la masa ventricular. Un indice igual o mayor que
el percentil 95 se considera hipertrofia, y un indice
de masa del ventriculo izquierdo (VI) por encima
de 115 g/m? en hombres y de 95 g/m? en mujeres
se utiliza como pardmetro diagnéstico. La HVI se
genera a expensas de un aumento de tamafo de los
miocardiocitos, lo que afectaria la funcién y estructura
del ventriculo, tanto como adaptacion fisioldgica
como en el ejercicio fisico vigoroso, como también
como manifestacion patoldgica de una sobrecarga
hemodindmica o expresién genética, lo que puede
llevar a insuficiencia cardiaca. La prevalencia de HVI
en pacientes con hipertension se encontrarfa entre
el 36% y el 46%. La HVI es, ademas, un predictor
independiente de eventos cardiovasculares letales o no
letales, en especial enfermedad coronaria e insuficiencia
cardfaca congestiva, entre otras.

Los antagonistas de los canales de calcio son una
clase de antihipertensivos importantes, que serian
eficaces en la reversion de la HVI. La amlodipina es un
antagonista del calcio dihidropiridinico, eficaz para el
tratamiento de la hipertension arterial, y existen varios
estudios que la han analizado en relacion con los indices
de hipertrofia ventricular.

El proposito del presente estudio fue evaluar el efecto
de la amlodipina en los indices de HVI en pacientes
hipertensos.

PN Informacion adicional en www.siicsalud.com:
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Métodos

Los criterios de inclusion fueron estudios que
evaluaran la eficacia de la amlodipina en pacientes
con hipertensién arterial; trabajos que informaran
objetivos en relacion con la evaluacion de la HVI,
entre ellos la masa, el indice de masa del VI, el
grosor parietal posterior del VI, entre otros. Se
excluyeron aquellos articulos que evaluaran a la
amlodipina en asociacion con otros farmacos.

Se realiz6 la busqueda de literatura en bases de datos
electrénicas (Google Scholar, Ovid, PubMed, entre
otras) y se utilizaron las palabras clave mas relevantes
como: amlodipina, antagonista de los canales de
calcio, hipertrofia ventricular, entre otras. Los estudios
buscados fueron desde el momento de creacion de la
base de datos hasta junio de 2021.

Los criterios de interés fueron las variaciones en la
presion arterial sistolica (PAS) y diastélica (PAD), en
la frecuencia cardiaca, la masa del VI, el indice de
masa del VI, el espesor de la pared posterior del VI, el
didametro de fin de diastole del VI y la relacién entre la
onda de llenado ventricular temprano y la contraccion
auricular (E/A, por su sigla en inglés).

Resultados

Un total de 23 estudios fueron incluidos, con datos
de 737 pacientes hipertensos considerados en este
metanalisis.

La edad de los pacientes en este estudio fue de 56.4
afos, con una proporcion de mujeres del 34%. El indice
de masa corporal fue de 23 + 4 kg/m? a 31 + 7 kg/m?,
con un promedio de peso de 26.4 kg/m?.

La calidad de los estudios aleatorizados fue
de moderada a alta, sin sesgos de publicacién
significativos. Diecinueve estudios informaron cambios
en la PAS y en la PAD luego del tratamiento con
amlodipina. El tratamiento con amlodipina llevd a una
reduccion significativa en la PAS (-24.9 mm Hg) y en la
PAD (-14.8 mm Hg) en general. El cambio en la presion
arterial (PA) fue similar a los 3 meses, 6 meses y en el
periodo menor de 1 afio de seguimiento.

No hubo cambios significativos en la frecuencia
cardiaca durante el tratamiento con amlodipina, en
cualquier momento del seguimiento.

Dieciocho estudios informaron cambios en el indice
de masa del VI. Luego del tratamiento con amlodipina,
el indice de masa del VI disminuyé durante el
seguimiento, con un cambio general estadisticamente
significativo (-12.9). La disminucién en el indice de
masa del VI se asocio positivamente con la duracion
del seguimiento, ademas de vincularse con el indice de
masa del VI basal.
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Nueve estudios comunicaron cambios en el
grosor de la pared posterior del VI, y el tratamiento
con amlodipina llevé a una reduccion significativa
en este parametro. En el analisis de subgrupos, el
cambio en el grosor de la pared posterior aumenté
entre los 3 meses y 6 meses, hasta los 1 a 3 afios de
seguimiento. Ademads, el anélisis de metarregresion
demostré que la disminucion en el grosor de la
pared posterior del VI se asocié positivamente con la
duracion del seguimiento.

Once trabajos informaron cambios en el didmetro
de fin de diastole del VI, y no hubo una disminucion
significativa luego del tratamiento con amlodipina. En
el analisis de subgrupos, la reduccién en el didmetro de
fin de diastole luego del tratamiento con amlodipina
solo se observé en el periodo de seguimiento de 1 a 3
meses.

La disminucion en el diametro de fin de diastole del
VI se relacion6 de manera inversa con la duracion del
seguimiento. La relacion E/A aumento en forma no
significativa con el seguimiento.

Discusion

El actual metanalisis halld que el tratamiento con
amlodipina llevé a reducciones significativas en los
indices de HVI. El indice de masa del VI disminuyd mas
en individuos con indices de masa del VI mayores a nivel
basal. La disminucién en el indice de masa del Vly en
el grosor de la pared posterior se asocié positivamente
con la duracién del seguimiento, pero la reduccion en
el diametro de fin de diastole se relacion6 inversamente
con el periodo de seguimiento. Estos cambios se
correlacionaron con una reduccion significativa en
cuanto a la PAS y la PAD, sin un efecto notorio sobre la
frecuencia cardiaca.

Los bloqueadores de los canales de calcio, en general,
se asociaron con una reduccién considerable de la HVI.
En un metanalisis de 52 estudios comparativos
aleatorizados, con al menos 6 meses de seguimiento,
un autor halldé una disminucion en el indice de masa del
VI del 12.3% con el tratamiento con antagonistas de
los canales de calcio, lo que serfa comparable al 12.5%
para los antagonistas del receptor de angiotensina y al
11.1% con los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina.

En el presente estudio se observé una reduccion
aproximada del 13% en el indice de masa del VI, y
la correlacion de coeficientes entre el cambio en la
PASy la PAD y el cambio en el indice de masa del
VI fue de 0.26/0.32. Ademas, se encontré que la
correlacion entre los cambios en el indice de masa
del Vly el grosor de la pared posterior fue de 0.35,
mientras que la correlacion entre los cambios en
el indice de masa del VI 'y el didmetro de fin de
diastole fue de 0.04. Se observaron reducciones
significativas en cuanto al indice de masa del VI con
otros antagonistas cdlcicos, como la nifedipina, la
felodipina y la manidipina.

La combinacion de amlodipina con otros farmacos
relacionados demostraria mejor eficacia en la reversion
de la HVI.

La amlodipina en combinacion con benazepril se
habria relacionado con una disminucion del indice de
masa del VI de 30 + 26 g/m?, en comparacion con
14 + 22 g/m? con la monoterapia con amlodipina.

En un estudio con pacientes hipertensos e
hipercolesterolemia, se evalud el efecto de la
atorvastatina en combinacién con amlodipina, y se
hallé que esta asociacion redujo el indice de masa del
VI de manera mas significativa que la amlodipina en
monoterapia. Otro estudio habria observado que, en
pacientes hipertensos tratados con antagonistas alfa
adrenérgicos como la doxasozina, como adicion al
tratamiento con amlodipina, se reduciria de manera
significativa la PA matutina y la HVI.

La sobrecarga hemodinamica del VI se ve afectada
por los niveles de PA, y entre los factores involucrados
en la patogénesis, la PA seria un factor importante.

Se encontré que la reduccion del indice de masa
del VI se asocié positivamente con el tiempo de
seguimiento y el indice de masa del VI basal. Un
metanalisis previo que evalud la eficacia de multiples
farmacos antihipertensivos de distintas clases sobre
la reduccion de la HVI, informé que el porcentaje
de cambio en el indice de masa del VI se asocié
de manera positiva con la duracién del periodo
de seguimiento y el indice de masa del VI basal.

Estos datos sugeririan que existen mas cambios en
pacientes con un indice de masa del VI mayor a nivel
basal y que el tratamiento puede generar beneficios a
largo plazo.

El dafo subclinico organico inicia cuando la
hipertension crénica genera remodelacion cardiaca, y el
desarrollo de hipertrofia ventricular izquierda involucra
el crecimiento de los miocardiocitos, aumento de estrés
oxidativo, aumento de sustancias vasoactivas y fibrosis,
gue lleva a multiples enfermedades cardiacas.

La masa ventricular izquierda se asocia con aumento
del consumo de oxigeno a nivel miocardico, reduccion
en la reserva de flujo sanguineo coronario y aumento de
las lesiones ateroscleréticas, entre otros. Es posible que
la amlodipina pueda hacer retroceder el volumen de la
masa ventricular al disminuir tanto la poscarga como
los niveles iénicos intracelulares de calcio, lo que puede
demorar la sintesis proteica.

El dafo miocérdico se asocia con la liberacion de
biomarcadores, y se ha observado una correlacién
positiva y robusta entre la troponina T y el indice de
masa del VI en pacientes con enfermedad renal en
estadio final en didlisis.

Conclusion

Los autores concluyen que el tratamiento con
amlodipina en pacientes hipertensos se asocia con
una reduccion significativa de la HVI y de la PA, sin
alteracion de la frecuencia cardiaca. Consideran,
ademas, que los resultados demostrarian que el
tratamiento con amlodipina puede reducir de manera
significativa la PA y la HVI a largo plazo, especialmente
en pacientes con indices de HVI altos a nivel basal.

PN Informacion adicional en
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2 - Reposicion de Hierro y Equilibrio Redox
en Pacientes con EPOC sin Anemia o con
Anemia Ferropénica Leve: Perspectivas de
un Estudio Clinico

Pérez-Peiré M, Martin-Ontiyuelo C, Barreiro E y colaboradores
IMIM-Hospital del Mar, Barcelona, Espafa

[Iron Replacement and Redox Balance in Non-Anemic and Mildly Anemic
Iron Deficiency COPD Patients: Insights from a Clinical Trial]

BioMedicine. 2021 Sep;9(9):1-16

El tratamiento con hierro en pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, con deficiencia de hierro

sin anemia, indujo modificaciones en marcadores del
metabolismo del hierro y disminucion en los marcadores de
estrés oxidativo.

Los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) suelen presentar exacerbaciones que
pueden deteriorar la funcién pulmonar y conducir a
baja capacidad de ejercicio y calidad de vida. El hierro
desempeiia un papel crucial en varios procesos, como
transporte de oxigeno, respiracion celular, sintesis de
ADN y metabolismo celular. La anemia y la deficiencia
de hierro sin anemia (DHSA) tienen valor pronéstico
en pacientes con EPOC. En los estados inflamatorios
pueden ocurrir alteraciones del metabolismo del
hierro. La hepcidina es la hormona implicada en
la regulacién del flujo de hierro entre el plasma'y
los reservorios y desde el tracto gastrointestinal, y
también constituye un marcador de inflamacion
como reactante de fase aguda, por lo que puede ser
regulado por diversos factores.

El estrés oxidativo comprende el desequilibrio
entre los factores oxidantes y antioxidantes, y forma
parte de la fisiopatologia de las enfermedades
pulmonares agudas y cronicas, incluida la EPOC. Las
manifestaciones sistémicas también se asocian con
incremento del estrés oxidativo a nivel sistémico y en
organos especificos, como el musculo esquelético
en pacientes con enfermedad grave. La reaccién
de Fenton, caracterizada por la interaccion entre
peroxido de hidrégeno y hierro, contribuyen
con la sintesis de sustancias oxidantes en las
células. Los marcadores de estrés oxidativo mas
frecuentemente detectados incluyen 3-nitrotirosina
(3-NT), malonilaldehido (MDA)-aductos de proteinay
carbonilos reactivos.

Sobre la base de publicaciones previas, los autores
plantearon la hipétesis de que en pacientes con
EPOC con DHSA, el tratamiento con hierro podria
mejorar el estrés oxidativo sistémico y los niveles de
antioxidantes, especificamente el equilibrio redox,
medido por marcadores oxidantes y antioxidantes. Por
ello, disefaron el presente estudio clinico para analizar,
en un grupo tratado con hierro y un grupo que recibié
placebo, los niveles séricos de 3-NT, MDA-aductos de
proteina y carbonilos reactivos; de antioxidantes como
catalasa, superoxido dismutasa (SOD), glutation y
capacidad antioxidante equivalente a Trolox (TEAC, por
su sigla en inglés), y el metabolismo del hierro, incluida
la hepcidina.

6

Materiales y métodos

El estudio Ferinject assessment in patients with
COPD and iron deficiency to improve exercise
tolerance (FACE) fue unicéntrico, simple ciego,
de grupos paralelos, controlado con placebo. Los
investigadores seleccionaron 200 pacientes de la Clinica
de EPOC del Servicio de Neumonologia de un hospital
de Barcelona, Espafia, entre enero de 2018 y enero de
2020. Los criterios de inclusion fueron el diagnostico
de EPOC de acuerdo con los criterios Global Strategy
of Management of COPD patients (GOLD), y de DHSA
(hemoglobina > 12 g/dl en mujeres y > 13 g/dl en
hombres, ferritina < 100 ng/ml o ferritina entre 100 y
299 ng/ml con saturacion de transferrina [TSAT]
< 20%). De los 200 pacientes iniciales, solo el 37%

(n = 74) cumplié con los criterios de inclusién:
estabilidad clinica durante al menos 8 semanas antes del
estudio, y edad entre 40 y 80 anos. Durante el estudio,
5 pacientes fueron excluidos debido a exacerbacion

de la enfermedad, de uno se perdié el seguimiento

y 2 no respondieron al tratamiento con hierro. Un
total de 66 pacientes fueron incluidos finalmente y
fueron asignados al azar a hierro intravenoso (n = 44)
o placebo (n = 22). Del grupo de tratamiento, el 9.1%
presenté anemia leve, en comparacion con uno del
grupo placebo.

En el grupo tratado con hierro se administré
carboximaltosa férrica (CMF) diluida en 250 ml de
solucion fisioldgica, en inyecciones de 10 ml
(500 mg) 0 20 ml (1000 mg), durante 15 minutos,
de acuerdo con el peso y los niveles de hemoglobina
del paciente. En el grupo placebo se administraron
250 ml de solucion fisiolégica durante 15 minutos.
Los criterios de exclusidon comprendieron trastornos
cardiovasculares (insuficiencia cardiaca con fracciéon
de eyeccion < 60%), neurolégicos, renales o
musculoesqueléticos; otras enfermedades respiratorias,
obesidad, antecedente de trastornos asociados con
posible hemorragia, embarazo, lactancia, enfermedad
hepatica cronica y enfermedad oncoldgica activa;
policitemia, anemia, tratamiento en el mes previo con
eritropoyetina, hierro, transfusiones o con hormonas
sexuales, antibiéticos o corticoides sistémicos en
los 3 meses previos.

Las evaluaciones antropométricas comprendieron la
determinacién del indice de masa corporal, y el indice
de masa libre de grasa mediante bioimpedancia. Para
la funcion pulmonar se realizd espirometria, volumenes
pulmonares estaticos, capacidad de difusion y gases
en sangre. Los analisis del laboratorio comprendieron
la determinacion de indices hematimétricos (volumen
corpuscular medio [VCM], hemoglobina corpuscular
media [HCM], concentracion de hemoglobina
corpuscular media [CHCM]), hierro, transferrina, TSAT,
ferritina y receptor soluble de transferrina. También
se evaluaron interleuquina 6 (IL-6), hepcidina-25,
3-NT, MDA-aductos de proteina, carbonilos
reactivos, glutatién reducido (GSH, por su sigla en
inglés), catalasa, SOD y TEAC. Estos parametros se
determinaron previamente a la infusién y a las 4
semanas.
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Resultados

Los participantes fueron 66, 44 en el grupo tratado
con hierro. Los autores no encontraron diferencias
estadisticamente significativas con respecto a las
variables iniciales antropomeétricas, de funcién pulmonar
0 antecedente de tabaquismo, o en cuanto al sexo.

En los pacientes con EPOC, los siguientes parametros
se modificaron con respecto a los valores iniciales
luego del tratamiento con hierro: VCM, HCM, hierro
sérico, ferritina, TSAT, transferrina y receptor soluble
de transferrina. Los parametros que se modificaron,
en comparacion con el grupo placebo, fueron: HCM,
hierro sérico, ferritina, TSAT y transferrina. Los deltas
obtenidos de la diferencia entre los valores posteriores
al tratamiento con hierro y el inicio resultaron
estadisticamente significativos entre el grupo tratado
con hierro y el grupo placebo, para las siguientes
variables: VCM, HCM, hierro sérico, ferritina, TSAT,
transferrina y receptor soluble de transferrina. En
los pacientes tratados con hierro, los niveles de
hepcidina fueron significativamente mayores luego
del tratamiento con hierro que al inicio. El delta de
los niveles de hepcidina entre el inicio y luego del
tratamiento con hierro fue también significativamente
mayor en el grupo tratado con hierro, en comparacion
con el grupo placebo. Los niveles absolutos de
hepcidina posteriores al tratamiento tuvieron
correlacion positiva significativa con los niveles de
ferritina, y correlacion negativa con el receptor soluble
de transferrina. Los niveles de IL-6 no difirieron entre los
grupos en los diferentes momentos de medicion.

Con respecto a los marcadores de estrés
oxidativo, tanto los niveles absolutos de 3-NT como
de MDA-aductos de proteina no se modificaron
significativamente, ni al inicio ni luego del tratamiento
con hierro en ninguno de los 2 grupos. Sin embargo,
se observd una disminucion significativa en los niveles
de ambas determinaciones en el grupo tratado con
hierro, en comparacién con el grupo placebo, cuando
se calcularon los valores de delta. En los individuos
tratados con hierro, los niveles absolutos de carbonilos
reactivos aumentaron significativamente luego del
tratamiento, en comparacién con el inicio, pero no
se encontraron diferencias significativas en el grupo
placebo. Los valores de delta también aumentaron
significativamente en el grupo tratado con hierro, frente
al grupo placebo.

Con respecto a los marcadores antioxidantes, en los
pacientes tratados con hierro, los niveles absolutos de
GSH aumentaron luego del tratamiento con hierro,
en comparaciéon con el inicio, pero no se observaron
diferencias en el grupo placebo. Los valores de delta no
difirieron entre los grupos con hierro y con placebo. No
se registraron diferencias significativas en los valores
séricos de catalasa o SOD en diferentes puntos de
tiempo en los pacientes tratados con hierro. Los valores
de delta no difirieron entre los grupos de tratamiento
y placebo para catalasa o SOD. Los niveles séricos
absolutos Trolox disminuyeron significativamente
luego del tratamiento con hierro, en comparacién
con el inicio, pero no se observaron diferencias en el

grupo placebo. No hubo diferencias entre los pacientes
tratados con hierro o aquellos que recibieron placebo
en los valores de delta de los niveles séricos de Trolox.

Discusion y conclusion

Los resultados del presente estudio mostraron que
el tratamiento con hierro en pacientes con EPOC
con DHSA indujo modificaciones en marcadores del
metabolismo del hierro, asi como en las caracteristicas
de los eritrocitos. Ademas, en los pacientes tratados
con hierro se observé una considerable disminucion
en los marcadores de estrés oxidativo y un incremento
del antioxidante GSH, en comparacion con el grupo
placebo.

Las caracteristicas clinicas de los pacientes fueron
similares en ambos grupos. Los marcadores del
metabolismo del hierro mejoraron significativamente
luego del tratamiento con hierro. El delta de
modificacién de las variables del metabolismo del hierro
mejor6 significativamente en los pacientes tratados,
en comparacion con aquellos que recibieron placebo.
Los autores resaltan que, en conjunto, estos hallazgos
sugieren que el tratamiento con hierro optimizo el
metabolismo del hierro, aun en pacientes sin anemia.
No se observaron diferencias significativas respecto de
los niveles de IL-6 luego del tratamiento con hierro.

En el presente estudio, la administracién de hierro por
via intravenosa fue bien tolerada y los sintomas clinicos
mejoraron después del estudio.

El nivel de hepcidina tuvo correlacion con el nivel
de ferritina y del receptor soluble de transferrina
en pacientes tratados con hierro. Esto indica el
valor potencial de la hepcidina como indicador del
metabolismo del hierro en pacientes con enfermedades
respiratorias crénicas.

En el grupo de tratamiento, los niveles de estrés
oxidativo disminuyeron significativamente de acuerdo
con la medicion de 3-NT y MDA-aductos de proteina.
Mas auin, los niveles séricos del antioxidante GSH
aumentaron en el grupo tratado con hierro. Los autores
resaltan que el tratamiento con hierro contribuyo, en
poco tiempo (4 semanas), con la reduccion del estrés
oxidativo en pacientes con EPOC.

En conclusion, el presente estudio clinico aleatorizado
mostré que el tratamiento con hierro condujo a
disminucién de los marcadores séricos de estrés
oxidativo, con mejoria en los niveles séricos de GSH,
en pacientes con EPOC grave estable. La hepcidina
puede ser un biomarcador alternativo del metabolismo
del hierro en pacientes con enfermedades respiratorias
cronicas. Esto tiene repercusiones clinicas importantes,
dado que en los pacientes con EPOC grave, la DHSA
constituye una manifestacién prevalente.

2~ Informacion adicional en
Py WWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/168608
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3 - Efectos del Rastreo Sistematico de la
Fibrilacion Auricular en Sujetos de Edad
Avanzada

Svennberg E, Friberg L, Rosenqvist M y colaboradores

The Lancet. 2021 Oct;398(10310):1498-1506

En el presente estudio se analizaron las
consecuencias clinicas evento vascular cerebral [EVC],
mortalidad y eventos de sangrado) en sujetos de
edad avanzada de la poblacién sometidos a rastreo
sistematico de fibrilacion auricular (FA). La intervencion
redujo significativamente el riesgo del criterio de
valoracién, compuesto por el EVC isquémico, el EVC
hemorrégico, el embolismo sistémico, el sangrado que
motivé la internacion y la mortalidad por cualquier
causa. Por lo tanto, el rastreo sistemdtico de la FA en
sujetos de edad avanzada se asocia con beneficios
clinicos netos y deberia incluirse en los programas de
prevencién en salud publica.

La FA se asocia con morbilidad y mortalidad
aumentadas y es una de las principales causas,
eventualmente evitables, de EVC tromboembdlico,
asociado con evolucion clinica méas desfavorable,
respecto de los EVC isquémicos de otras etiologias.

El tratamiento de la FA con anticoagulantes orales
reduce la mortalidad y la morbilidad asociadas con la
FA, motivo por el cual es importante el diagnéstico
precoz de esta forma de arritmia. En este contexto

se sugirié que el rastreo sistematico de la FA podria
ser beneficioso a nivel de poblacion. Sin embargo,

las recomendaciones en este sentido no son
homogéneas, debido, en parte, a que se dispone de
pocos estudios en los cuales se analizaron los efectos
del rastreo sistematico de la FA sobre la incidencia

de eventos cardiovasculares mayores. Por ejemplo,

las guias europeas de 2020 recomiendan el rastreo
sistematico, mientras que el US Preventive Services
Task Force concluye que la evidencia al respecto no es
categoérica, de modo que los beneficios y los riesgos de
este abordaje preventivo no se conocen con precision.

El objetivo del presente estudio aleatorizado y
poblacional realizado con sujetos de 75y 76 afios
fue determinar si el rastreo sistematico de la FA'y
el tratamiento anticoagulante apropiado generan
beneficios netos, es decir reduccion de la incidencia de
EVC, embolismo sistémico y mortalidad por cualquier
causa, sin incrementar el riesgo de sangrado, en
comparacién con el abordaje convencional.

El estudio STROKESTOP fue una investigacion
multicéntrica, de grupos paralelos, no enmascarada,
controlada y aleatorizada realizada en las regiones
de Halland y Estocolmo de Suecia. Estas regiones

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,

~ conflictos de interés, etc.

difieren en el tamafo y la densidad de la poblacion;
en Estocolmo hay mas habitantes y mas densidad de
poblacién.

Se identificaron todos los residentes de 75y 76
anos, es decir los nacidos en 1936 0 1937, en ambas
regiones; no se consideraron criterios de exclusion.
Todos los participantes reclutados fueron seguidos
durante 5 afios como minimo para conocer las
variables clinicas especificadas de antemano. Los
sujetos fueron asignados de manera aleatoria (1:1)
al grupo con invitacion de participar en el rastreo 0 a
integrar el grupo control, sin rastreo sistematico. Los
sujetos del primer grupo fueron evaluados en un
centro de Estocolmo o uno de los 6 centros regionales
de Halland, entre el 1 de marzo de 2012 y el 28
de mayo de 2014. Los individuos del grupo control
no recibieron ninguna intervencién. A partir de los
registros nacionales (el National Patient register,
el Prescribed Drug register, el Cause of Death register,
el Longitudinal Integrated Database for Health
Insurance and Labor Market Studies y el Prescribed Drug
register) se obtuvo informacién acerca de los eventos
definitorios del criterio de valoracion, la exposicion a
farmacos anticoagulantes durante el seguimiento, las
comorbilidades, y las condiciones socioeconémicas.
Los tratamientos en curso fueron aquellos para los
gue se identifico, al menos, una prescripcion en los 6
meses previos. Los pacientes con antecedente de FA
sin tratamiento con anticoagulantes fueron derivados
al especialista para la confirmacion diagndstica y el
seguimiento.

Los sujetos sin antecedentes de FA realizaron registros
electrocardiograficos intermitentes durante 14 dias;
en los enfermos en quienes se detectd FA se ofrecid
tratamiento con anticoagulantes. Los participantes
fueron seguidos durante 5 afos como minimo para
la identificacion del criterio principal de valoracién,
un parametro integrado por el EVC isquémico o
hemorragico, el embolismo sistémico, los episodios de
sangrado que motivaron la internacion del paciente y la
mortalidad por cualquier causa.

Entre el 1 de marzo de 2012 y el 28 de mayo de 2014
se analizaron 28 768 sujetos, quienes fueron asignados
de manera aleatoria a rastreo sistematico (n = 14 387)
o al grupo control (n = 14 381). Un total de 408 y 385
sujetos fueron excluidos del grupo de rastreo y del
grupo control, respectivamente, por fallecimiento o
migracion.

En el grupo de rastreo sistematico, 7165 (51.3%)
de 13 979 habitantes participaron en el estudio.
Luego de una mediana de seguimiento de 6.9 afos
(rango intercuartilico de 6.5 a 7.2 afos) se registraron
significativamente menos eventos definitorios del
criterio principal de valoracion en el grupo de rastreo
(4456 [31.9%] de 13 979; 5.45 eventos por cada 100
anos; intervalo de confianza del 95% [IC 95%]: 5.52
a 5.61), en comparacion con el grupo control (4616
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[33.0%] de 13 996; 5.68 eventos por cada 100 anos;
IC 95%: 5.52 a 5.85; hazard ratio de 0.96; IC 95%:
0.92 a 1.00; p = 0.045).

Los resultados del presente estudio indican que el
rastreo sistematico de la FA en la poblacion se asocia
con beneficios clinicos netos, en comparacién con el no
rastreo. Por lo tanto, la intervencion es segura y eficaz
en sujetos sanos de edad avanzada.

PN Informacion adicional en
M W siicsalud.com/dato/resiic.php/168317

4 - Tratamiento con Carboximaltosa Férrica
por Via Intravenosa y Remodelado
Cardiaco Inverso luego de la Terapia de
Resincronizacion Cardiaca

Martens P, Dupont M, Mullens W y colaboradores

European Heart Journal. 2021 Dic;42(48):4905-4914

La deficiencia de hierro (DH), un trastorno frecuente
en pacientes con insuficiencia cardiaca (IC) y reduccion
en la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
(rFEVI), se asocia con deterioro del estado funcional,
escasa tolerancia a la actividad fisica y aumento del
riesgo de internacion y mortalidad por IC. El hierro es
un cofactor esencial para las enzimas que participan en
la fosforilacion oxidativa y los sistemas antioxidantes vy,
por lo tanto, un factor determinante en la fisiopatologia
del remodelado cardiaco progresivo y la insuficiencia
energética del musculo cardiaco y los musculos
esqueléticos. Las consecuencias negativas de la DH
sobre la capacidad contractil del miocardio son mas
pronunciadas durante la actividad fisica. En condiciones
fisioldgicas normales, la contractilidad aumenta de
manera desproporcionada en relacién con la frecuencia
cardiaca, un fenomeno que se denomina relacién
positiva de fuerza y frecuencia. Durante el ejercicio,
en los pacientes con rFEVIy DH, el gasto cardiaco
aumenta menos, en comparacion con los sujetos sin
DH. En modelos de DH se observé que, a frecuencias
cardiacas mas altas, el aumento compensatorio del ATP
y de la fosfocreatina se suprime; el resultado final es
la reduccion de la contractilidad a frecuencia cardiaca
mas alta (relacion negativa de fuerza y frecuencia).

Este hallazgo también se observa en pacientes con
rFEVI cuando se aplica un protocolo de marcapasos
biventricular para conocer el estado contractil del
miocardio; ademas, en los pacientes con rFEVIy DH
sometidos a terapia de resincronizacion cardiaca (TRC)
se observa reduccién en el remodelado cardiaco inverso
luego del implante del dispositivo de TRC, con mejorfa
leve de la FEVI.

Las normas vigentes para el tratamiento de la IC
recomiendan la administracion de carboximaltosa
férrica (CMF) para el alivio de los sintomas y mejorar la
tolerancia al ejercicio y la calidad de vida. En el Study to
Compare Ferric Carboxymaltose with Placebo in Patients
with Acute Heart Failure and Iron Deficiency
(AFFIRM-AHF) se confirmaron los beneficios del

tratamiento con CMF sobre las internaciones
recurrentes por IC en pacientes con IC aguda reciente.
Sin embargo, se dispone de pocos datos acerca de los
efectos del tratamiento con CMF sobre la funciony la
estructura del corazén.

El estudio Effect of Intravenous Ferric Carboxymaltose
on Reverse Remodelling Following Cardiac
Resynchronization Therapy (IRON-CRT) tuvo un disefio
prospectivo, doble ciego y aleatorizado e intenté
conocer los efectos del tratamiento con CMF sobre
el remodelado cardiaco inverso luego de la TRC, en
pacientes con DH y rFEVI de manera persistente luego
de la TRC.

Para el estudio IRON-CRT se incluyeron pacientes
de 18 afios 0 mas, con IC estable en el contexto del
tratamiento con los farmacos estandares, en la dosis
maxima tolerada, durante 4 semanas como minimo
(con excepcion de los diuréticos de asa), sometidos a
TRC, ademas del tratamiento recomendado para la
rFEVI (seguin las indicaciones de clase IA, IB,
lla o llb) durante mas de 6 meses. Los pacientes debian
presentar rFEVI de manera persistente, inferior al 45%
en el momento de la inclusion, IC sintomética, clase
de la New York Heart Association (NYHA) > Il y DH
definida por niveles séricos de ferritina < 100 ng/ml
o de 100 a 300 ng/ml, con saturacién de transferrina
(TSAT) < 20%.

El ensayo IRON-CRT se realizé en 2 centros de
Bélgica. Su objetivo fue determinar los efectos del
tratamiento con CMF por via intravenosa sobre el
remodelado cardiaco inverso y la contractilidad del
miocardio en pacientes con rFEVI, DH y remodelado
cardiaco inverso incompleto, al menos 6 meses
después de la TRC.

Los pacientes que reunieron los criterios principales
de valoracion fueron asignados de manera aleatoria
(1:1) a los cuidados habituales mas placebo o mas CMF.
La asignacién a los grupos intentd incluir un nimero
similar de pacientes con FEVI basal < 35% y > 35% en
los dos grupos de tratamiento.

Los pacientes asignados al grupo de tratamiento
activo recibieron hierro por via intravenosa; la dosis
requerida se calculé en funcién de los niveles basales
de hemoglobina y el peso corporal (entre 500 mg y
2000 mg). Debido a que la dosis maxima permitida
por infusion semanal es de 1000 mg, los pacientes con
indicacién de 1500 mg o 2000 mg recibieron dosis
adicionales una o 2 semanas después de la primera
administracion.

El criterio principal de valoracion fue el cambio
en la FEVI a los 3 meses de tratamiento; los criterios
secundarios de valoracion fueron los cambios en
el volumen de fin de sistole (VFSVI) y de fin de
diastole del ventriculo izquierdo (VFDVI) a los 3
meses, valorados con ecocardiografia transtoracica
tridimensional. También se determinaron los cambios
en la capacidad contractil del miocardio, segun
la relacion de fuerza y frecuencia, para lo cual se
aplicé el indice de contractilidad cardiaca, obtenido
a partir de la presion arterial sistélica y el indice del
VFSVI (VFSVI/superficie corporal). Otros criterios de
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valoracion fue los cambios en el consumo maximo
de oxigeno (VO,) y la pendiente del cociente entre

la ventilacion por minuto y la produccion de diéxido
de carbono (V/V_,,), el puntaje del Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) de calidad de
vida y los niveles séricos del fragmento N-terminal del
propéptido natriurético tipo B (NT-proBNP).

Los analisis estadisticos se realizaron con pruebas de
Fisher, de chi al cuadrado o de la U de Mann-Whitney,
segun el caso; se calcularon las diferencias de riesgo
con intervalos de confianza del 95% (IC 95%). Los
valores de p < 0.05 se consideraron estadisticamente
significativos.

Entre noviembre de 2017 y junio de 2019 se
incluyeron 75 pacientes. Los participantes de ambos
grupos fueron similares en términos de la edad, el sexo,
la gravedad de la IC, los indices de remodelado cardiaco
y los tratamientos para la IC.

Los pacientes asignados a tratamiento con CMF
recibieron una dosis promedio de 959 mg (mediana
de 1000 mg). Los pacientes que requirieron mas de
1000 mg fueron tratados con una segunda dosis, en
promedio, 9 dias después (entre 8 y 14 dias).

Al inicio, los dos grupos fueron similares en los
valores del VFSVI, el VFDVIy la FEVI. El cambio
promedio de los cuadrados minimos (CCM)
desde el inicio hasta el tercer mes en la FEVI fue
significativamente mayor en el grupo de CMF
(+4.22%, 1C 95%: +3.05% a 5.38%), en comparacion
con el grupo control (-0.23%, IC 95%: -1.44% a
+0.97%, p<0.001). En el andlisis de sensibilidad
predefinido para determinar los efectos de los datos
faltantes se observaron los mismos resultados.

Asimismo, el CCM en el VFSVI desde el inicio hasta el
final del estudio fue méas importante entre los pacientes
asignados a tratamiento con CMF (-9.72 ml, IC 95%:
-13.5 ml a -5.93 ml, en comparacién con -1.83 ml,
IC95%: -5.7 mla 2.1 ml, p=0.001). Sin embargo,
el CCM para el VFDVI no difiri¢ entre los grupos de
tratamiento (CMF: -2.5 ml, IC 95%: -5.3 ml a +0.3 ml,
respecto de -1.9 ml, IC 95%: -4.7 mla +1.0 ml,

p =0.748).

Al inicio, los pacientes con DH presentaron una
relacion negativa de fuerza y frecuencia, con pendiente
negativa (disminucién del CCl por cada 10 latidos por
minuto, grupo control, -0.089, p < 0.001; CMF, -0.084,
p = 0.007).

Los pacientes asignados a tratamiento con CMF
presentaron mejoras significativas en la pendiente del
CCl respecto de la frecuencia cardiaca, en comparacion
con los pacientes del grupo control (p para la
diferencia entre grupos = 0.018), o en comparacion
con la pendiente basal (p < 0.001 para los datos del
seguimiento, respecto de los obtenidos en condiciones
basales). La pendiente mejoroé en los pacientes
asignados a tratamiento con CMF (cambio del CCl por
cada 10 latidos por minuto, de +0.073, p < 0.001), no
asi en los pacientes asignados al grupo control (-0.008,
p = 0.714). El cambio en el CCl se correlacioné con las
mejoras en la FEVI.

Al inicio, la VO, maxima fue similar en los dos

10

grupos. A los 3 meses de tratamiento, el CCM en el
VO, maximo en el grupo de CMF (+0.87 ml/kg/min,
IC 95%: 0.05 a 1.68) fue significativamente mas alto
respecto de lo observado en el grupo control

(-0.50 ml/kg/min, 1IC 95%: -1.35 a +0.35, p = 0.023).

La pendiente V/V_, basal fue similar en los
dos grupos, al igual que el CCM a los 3 meses de
tratamiento (p = 0.938). Los puntajes del KCCQ fueron
similares al inicio en los dos grupos, mientras que el
CCM para el valor absoluto del puntaje del KCCQ fue
mas alto en el grupo de CMF (+5.51, IC 95%: +1.20 a
+9.82), en comparacion con el grupo control (-2.72,
IC95%:-7.29a 1.84, p=0.011).

El CCM para los niveles de NT-proBNP no difirieron
de manera significativa entre los grupos (p = 0.462). El
tratamiento con CMF fue bien tolerado.

En el analisis de los tres subgrupos predefinidos, el
tratamiento con CMF se asocié con mejoras significas
de la FEVI, en comparacion con el tratamiento estandar.
Los pacientes con TSAT > 20% tuvieron menos mejoria
de la FEVI que los pacientes con TSAT < 20% (p para la
interaccion de 0.0362). Incluso, asf, en ambos grupos
se observaron mejoras de la FEVI en el grupo de CMF,
respecto del grupo control (diferencia CCM para CMF
respecto del grupo control, TSAT > 20%: 2.15, IC 95%:
0.15a4.14; p = 0.0363; TSAT < 20%: 558, IC 95%:
3.60a 7.56; p < 0.001).

Los efectos del tratamiento no difirieron en relacion
con la presencia o la ausencia de niveles basales bajos
de hemoglobina (p para la interaccion de 0.279) o la
FEVI baja 0 més alta (p para la interaccién de 0.320);
este Ultimo fenémeno se observé también cuando
se considerd un umbral de FEVI de 40% (p para la
interaccion de 0.2996).

La DH es un trastorno comun en pacientes con IC
con rFEVI y afecta de manera desfavorable la funcién
y la estructura cardiaca. En el presente estudio se
analizaron los efectos del tratamiento con CMF sobre
el remodelado cardiaco inverso y la funcion contractil
en pacientes con rFEVI. Se incluyeron pacientes con
DH y con rFEVI de manera persistente luego de la
TRC.

El tratamiento con CMF se asocid con mejoras
significativas del VFSVI en comparacion con el
tratamiento estandar; asimismo, esta terapia se
asocio con mejora de la pendiente del CCl en el
contexto del uso de marcapasos biventricular,
con relacion positiva de fuerza y frecuencia a los
3 meses. El tratamiento también indujo efectos
favorables en el KCCQ y en el consumo maximo de
oxigeno. En conclusion, los resultados del presente
estudio indicaron que el tratamiento con CMF se
asocia con mejoras de la funcion cardiaca a juzgar
por los cambios en la FEVI, el VFSVIy el indice de
contractilidad del miocardio.

2~ Informacion adicional en
M wwwisiicsalud.com/dato/resiic.php/169073
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5- Cambio de Tiazidas por Amlodipina en
Pacientes Hipertensos Diabéticos o no
Diabéticos

Buscemi S, Buscemi C, Parrinello G y colaboradores

Metabolic Syndrome and Related Disorders. 2020
Mar;8(2):110-118

La resistencia a la insulina, el sindrome metabdlico y
la diabetes tipo 2 (DBT2) son trastornos asociados con
frecuencia a la hipertension arterial (HTA); se estima
gue los pacientes con HTA tienen el doble de riesgo
de presentar DBT2, en comparacién con los sujetos
normotensos. Algunos agentes antihipertensivos
influyen considerablemente sobre el riesgo de aparicion
de DBT2.

Los diuréticos del grupo de las tiazidas son algunos
de los farmacos mas eficaces y que mas se utilizan
para el tratamiento de la HTA; hasta hace poco se
los consideraba agentes de primera linea para el
tratamiento de la HTA. Sin embargo, segun estudios
recientes, las tiazidas y los diuréticos similares a las
tiazidas podrian aumentar el riesgo de DBT2. En
un estudio previo realizado por los autores, con
alrededor de 1000 adultos sin diabetes ni enfermedad
cardiovascular, evaluados en el estudio ABCD, el uso
de diuréticos (hidroclorotiazida [HCTZ] en mas del 80%
de los casos), incluso en dosis bajas, se asocid con
resistencia a la insulina y con aumento de los niveles
séricos de acido Urico, un factor establecido de riesgo
cardiovascular. Los diuréticos también se vinculan con
intolerancia a la glucosa.

Por el contrario, otros agentes antihipertensivos,
como los bloqueadores del sistema renina-angiotensina,
especialmente los inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina (IECA) y los bloqueadores de los
receptores de angiotensina (BRA), parecen reducir el
riesgo de aparicién de DBT2, respecto de placebo;
otros, como los bloqueadores de los canales de calcio
(BCQ), se asocian con efectos neutrales.

A pesar de la importancia de considerar el riesgo
cardiovascular global, sobre todo en los individuos con
obesidad central, prediabetes o DBT2, se dispone de
poca informacion acerca del posible riesgo metabdlico
asociado con los diuréticos del grupo de las tiazidas.

Es posible que el reemplazo de los diuréticos del grupo
de las tiazidas por BCC, con efectos neutros sobre

la homeostasis de la glucemia, sea particularmente
beneficioso. En este contexto, el objetivo del presente
estudio fue determinar si el cambio de HCTZ por
amlodipina se asocia con mejoras de los indicadores
de riesgo cardiovascular y metabdlico en pacientes
hipertensos, con DBT2 o sin ella.

El estudio Diuretics and Diabetes Control (DiaDiC)
fue una investigacién de 6 semanas, simple ciego,
aleatorizada y controlada; se llevd a cabo en el hospital
universitario Policlinico *’P. Giaccone'" de Palermo,
ltalia. El objetivo del estudio fue comparar los efectos
cardiovasculares y metabolicos de la persistencia del
tratamiento antihipertensivo previo, con HCTZ, respecto
del cambio de HCTZ por amlodipina.

Entre septiembre de 2013 y marzo de 2014 fueron
reclutados adultos caucasicos con HTA, tolerancia
normal a la glucosa, prediabetes o diabetes. La
tolerancia a la glucosa (en los enfermos prediabéticos y
en los pacientes con DBT2) se definié segun los criterios
diagnosticos de la American Diabetes Association. Se
incluyeron pacientes de entre 30 y 80 afios, con HTA
de menos de 15 afos, con valores basales de presién
arterial sistolica (PAS) y presion arterial diastolica (PAD)
de menos de 140/90 mm Hg, respectivamente, no
diabéticos, o con diabetes de menos de 15 afios y en
tratamiento con HCTZ durante 6 meses como minimo.

Se analizaron los primeros 20 pacientes con
tolerancia normal a la glucosa, prediabetes o DBT2
gue reunieron los criterios de inclusion después de
la fase de preinclusion; estos participantes fueron
aleatoriamente asignados (1:1) a continuar el
tratamiento antihipertensivo previo con HCTZ (12.5 a
25 mg por dia) o a reemplazar la HCTZ por amlodipina
(2.5 a 10 mg por via oral una vez por dia), segun el
algoritmo de ajuste de dosis especificado de antemano,
con el objetivo de lograr el mismo control de la presion
arterial en los dos grupos (disefio de grupos paralelos,
prospectivo, aleatorizado, abierto y con valoracién
simple ciego de los criterios de valoracién). La adhesién
a la terapia se conocié mediante el recuento de
comprimidos y con el cuestionario de tolerancia.

Los criterios de valoracion se determinaron al
inicio y en la semana 6 después de la asignacion
a los grupos; en ambas ocasiones se obtuvieron
muestras de sangre en ayunas para la valoracion
de las variables bioquimicas; solo en los pacientes
no diabéticos se realizé prueba de tolerancia oral
a la glucosa, con sobrecarga de 75 g. Los criterios
principales de valoracion fueron el cambio absoluto en
la monitorizaciéon subcutanea continua de la glucosa
(MSCG) durante 7 dias y los cambios en los niveles
séricos de acido Urico y la funcién del endotelio,
valorada con dilatacién mediada por el flujo (DMF).

Los cambios en los niveles séricos de hemoglobina
glucosilada (HbA, ) y de la glucosa en ayunas y a las
dos horas en la prueba de tolerancia oral, la variabilidad
en la MSCG de 7 dias, y la tasa de filtrado glomerular
estimada (TFG) fueron algunos de los criterios
secundarios de valoracion.

Las comparaciones entre los grupos se realizaron con
pruebas de la t de Student o de chi al cuadrado, segun
el caso. Las modificaciones de las variables continuas,
entre el inicio y la sexta semana, se evaluaron con
andlisis de covarianza. Se estimaron los coeficientes de
correlacion de Pearson para conocer las asociaciones
entre las variables analizadas. Los valores de p < 0.05 se
consideraron estadisticamente significativos.

Se analizaron 10 sujetos con tolerancia normal
a la glucosa, 10 pacientes con prediabetesy 10
enfermos con DBT2 en cada grupo de tratamiento
antihipertensivo. Dos sujetos con tolerancia normal a la
glucosa interrumpieron el tratamiento con amlodipina
por efectos adversos (sofocos y edemas periféricos),

y otros 2 enfermos (uno con tolerancia normal a la
glucosa y un paciente con prediabetes tratados con
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HCTZ) interrumpieron el estudio de manera prematura
por cuestiones personales.

El control de la presion arterial fue comparable en
los dos grupos, en funcién de los resultados de la
monitorizacion ambulatoria de la PAS y la PAD
de 24 horas.

La dosis final promedio de amlodipina fue de 5 mg
(2.5 a 10 mq); en este grupo, el numero de pacientes
tratados con IECA o BRA o con betabloqueadores
disminuy6 de manera significativa, en tanto que la
cantidad de enfermos tratados con doxazosina aumento
(p < 0.001).

El tratamiento antihipertensivo en el grupo de HCTZ
no se modificd, de manera significativa, durante
el estudio. Ningun enfermo recibié solo HCTZ; la
utilizacién de agentes antidiabéticos se mantuvo
practicamente sin cambios en los dos grupos, durante
el estudio. El peso corporal fue comparable en los
dos grupos y se mantuvo sin cambios durante la
investigacion (grupo de HCTZ, -1.0 + 2.2 kg respecto de
0.3 + 2.6 kg, en el grupo de amlodipina; p = 0.07).

En relaciéon con los efectos metabolicos y
cardiovasculares, la amlodipina se asocié con una
reduccion significativa de los niveles séricos de
HbA, (p = 0.03), de la glucemia en la MSCG de 7
dias (p = 0.01), de la variabilidad de la glucemia (%
de coeficiente de variabilidad [%CV]: grupo de HCTZ,
+3%; grupo de amlodipina, -2.8%), y de los niveles
séricos de acido urico (p < 0.001).

Luego del reemplazo de HCTZ por amlodipina se
registrd una reduccion significativa del angulo de
fase en la impedancia bioeléctrica (p = 0.004) y un
aumento de la TFG (p = 0.01) y de la DMF (p = 0.02).
Al analizar cada subgrupo segun la tolerancia a la
glucosa, la glucemia en la MSCG de 7 dias se redujo
considerablemente desde el inicio hasta la semana sexta
en los pacientes con DBT2 tratados con amlodipina
(141 = 12 mg/dl, en comparacién con 128 + 13 mg/dl;
p < 0.001); asimismo, en este subgrupo se constatd
una reduccion de los niveles séricos de acido Urico
(6.5 % 1.2 mg/dl, en comparacién con 5.1 = 1.2 mg/dl;
p < 0.01), mientras que la DMF aumenté (2.8% +
2.2%, respecto de (5.2% + 1.8%, p < 0.05).

La concentracion de acido urico también disminuyo
de manera significativa en los pacientes prediabéticos
tratados con amlodipina (6.4 = 1.1 mg/dl, en
comparacién con 4.9 £ 1.9 mg/dl; p < 0.05). El cambio
en la DMF fue la Unica variable que se correlaciono de
manera inversa con los cambios en los niveles de acido
urico (r = -0.30; p = 0.02); los cambios en los niveles de
acido Urico se correlacionaron, de manera negativa, con
el cambio absoluto de la TFG (r = -0.52; p = 0.001).

Los resultados del presente estudio confirmaron
gue el tratamiento con HCTZ se asocia con efectos
metabdlicos adversos, incluso cuando se la utiliza en
dosis mas bajas respecto de las que se usaban con
anterioridad. En el estudio, el cambio de HCTZ (12.5 a
25 mg por dia) por amlodipina (2.5 a 10 mg por dia)
se correlacion6 con un amplio espectro de beneficios
metabdlicos y cardiovasculares en pacientes hipertensos
con diabetes o sin esta. En especial, la interrupcién del
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tratamiento con HCTZ se asocié con mejoras en los
niveles séricos de HbA, , en los niveles promedio de
glucosa en la MSCG de 7 dias, en la variabilidad de la
glucemia y en los niveles séricos de acido Urico.

En resumen, si bien los diuréticos tiazidicos reducen
eficazmente la presion arterial, estos agentes se asocian
con efectos adversos sobre el metabolismo de la
glucosa, con incrementos de los niveles séricos de acido
urico, y con efectos desfavorables sobre la funcion del
endotelio. Se requieren mas estudios para determinar la
relevancia clinica de los hallazgos observados.
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Contacto directo

con los especialistas de SIIC
Los especialistas que integran los comités cientificos, columnistas, corresponsales y consultores médicos de SIIC responderén las consultas de

los profesionales lectores de esta publicacion. Consulte la nomina en https://wwwe.siicsalud.com/main/siicestr.php. En caso de inconveniente
o limitacién del médico requerido, el pedido se deriva al especialista que consideremos mejor relacionado con el tema. Remita su consulta a

relaciones.profesionales@siic.info
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(en caso de que el espacio de consulta resulte insuficiente, ampliela en una pagina adicional)

Aclaracion

(Las solicitudes de copias de articulos, consultas a base de datos, etc., no corresponde canalizarlas por Contacto directo)

TM N° Titulo Direccion
1 | Efecto de la Amlodipina en la Hipertrofia... e Dr. P. Yang. China-Japan Union Hospital of Jilin University,
Department of Cardiology, Changchun, China
2 | Reposicion de Hierro y Equilibrio Redox... e Dra. E. Barreiro. IMIM-Hospital del Mar Pulmonology Department-

Muscle Wasting and Cachexia in Chronic Respiratory Diseases and
Lung Cancer Research Group, Barcelona, Espafia

3 | Efectos del Rastreo Sistematico... e Dra. E. Svennberg. Karolinska University Hospital Huddinge,
Department of Medicine, Estocolmo, Suecia.

4 | Tratamiento con Carboximaltosa Férrica... e Dr. P. Martens. Ziekenhuis Oost Limburg, Department of Cardiology,
Genk, Bélgica

5 | Cambio de Tiazidas por Amlodipina... e Dr. S. Buscemi. Universidad de Palermo, Ciudad de Buenos Aires,
Argentina
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Autoevaluaciones de la lectura

Los informes destacados se acomparian con preguntas y diversas opciones de respuestas. Las respuestas correctas debidamente fundamentadas
se alojan en sector homdnimo de esta misma pagina.

TM N° | Enunciado Seleccione sus opciones

En relacion con el efecto de la amlodinina A) La HVI es un predictor independiente de eventos cardiovasculares letales o no letales.

en Ia hipertrofia ventricular izquierda E)HVI) B) El indice de masa del ventriculo izquierdo (VI) disminuye mas en individuos con mayores indices al inicio.
1 on aciSntes on hi ertenswér?arterial C) El grosor de la pared posterior del VI se asocié positivamente con la duracién del sequimiento.

seﬁZIe 2 oncion cor?ecta ‘ D) La disminucién del diametro de fin de diastole se asoci6 inversamente con el periodo de seguimiento.

P : E) Todas son correctas.
A) Transporte de oxigeno.
- . - B) Respiracion celular.

2 Sefale en cuél de los siguientes procesos el Sintesis de ADN.

hierro desempena un papel crucial.

C
D) Metabolismo celular.
E) Todas son correctas.

A) Reduccion significativa del riesgo de evento vascular cerebral (EVC) isquémico y EVC hemorragico.

¢Cudles son los efectos del rastreo B) Reduccién significativa del riesgo de embolismo sistémico.

3 sistematico de la fibrilacién auricular en C) Reduccién significativa del riesgo de sangrado que motiva la internacién y de mortalidad por cualquier causa.
sujetos de edad avanzada de la poblacién? | D) Todos ellos.

E) Ningun efecto.

¢ Qué efectos causa el tratamiento con

i P - A) Mejoras de la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.
carboximaltosa férrica sobre la funcién : i . . o
h f ; S B) Mejoras del volumen de fin de sistole del ventriculo izquierdo.
cardiaca en pacientes con insuficiencia g . } .
4 . o . - C) Mejoras del indice de contractilidad del miocardio.
cardiaca, deficiencia de hierro y funcién . ) .
) - . D) Mejoras de la calidad de vida.
ventricular persistentemente baja luego de
. > L . E) Todas las respuestas son correctas.
la terapia de resincronizacién cardiaca?
A) Mejoras en los niveles séricos de hemoglobina glucosilada.
¢Cudles son los efectos metabdlicos B) Reduccion de los niveles promedio de glucosa en la monitorizacién subcutanea continua de la glucosa de 7 dfas.
5 asociados con el reemplazo de C) Reduccion de la variabilidad de la glucemia.
hidroclorotiazida por amlodipina? D) Reduccién de los niveles séricos de 4cido Urico.

E) Todos ellos.

Respuestas correctas
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