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Resumen

Introduccién: La insuficiencia cardiaca es una enfermedad devastadora por su alta mortalidad. La asociacién entre
obesidad y mortalidad en la misma resulta polémica. Objetivo: Evaluar la influencia de la obesidad en la mortalidad de
los pacientes del sexo masculino con insuficiencia cardiaca crénica. Método: Se realizé un estudio prospectivo en 109
pacientes del sexo masculino atendidos en el Hospital Hermanos Ameijeiras por un periodo de diez afios. Se estimo la
probabilidad de estar libre de muerte, mediante el empleo del método de Kaplan Meier. Para identificar la asociacion
entre las variables clinicas y de pronéstico en relacion a la mortalidad se determiné el riesgo relativo (RR). Para evaluar
el valor prondstico se utilizé el modelo de regresién de Cox, se determinaron Odd Ration (OR). Resultados: La
probabilidad de sobrevivir al afio de seguimiento para los obesos fue 0,86 y a los diez afios 0,5; los de peso normal 0,69
al afio y ninguno a diez afios. La presencia de fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo menor a 40% se relaciond
en el andlisis univariado con el riesgo de muerte significativamente, p= 0,05; RR: 7,14 (IC-95%: 1,18-43,1). El riesgo
proporcional de mortalidad en el tiempo para los obesos presenté un coeficiente beta de - 180 y OR: 0,835.
Conclusiones: La presencia de obesidad en los pacientes del sexo masculino con insuficiencia cardiaca crénica no
aumento la mortalidad.
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Abstract

Introduction: The heart failure is a devastating iliness for its high mortality. The association between obesity and mortality
in this illness is polemic. Objective: To evaluate the influence of the obesity in the mortality of the patients of the
masculine sex with heart failure chronicle. Method: we were carried out a prospective study in 109 patients of the
masculine sex assisted in the Hospital Ameijeiras for a ten year-old period. Were considered the probability of being free
of death, by means of the employment of the method of Kaplan Meier. To identify the association among the clinical
variables and of presage in relation to the mortality the relative risk (RR) was determined, to evaluate the value presage
the pattern of regression of Cox it was used, Odd Ration (OR) was determined. Results: The probability of surviving the
year of pursuit for the obese ones went 0,86 and to the ten years 0,5; those of normal weight 0,69 a year and none to
ten years. The presence of ejection fraction of the left ventricle to <40% was related significantly in the analysis
univariado with the risk of death, p = 0,05; RR: 7,14 (IC-95%: 1,18-43,1). The proportional risk of mortality in the time for the
obese ones presented an OR: 0,835. Conclusions: The presence of obesity in the patients of the masculine sex with heart
failure chronicle the mortality didn't increase
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Introducciéon

La insuficiencia  cardiaca crénica  (ICC) afecta
aproximadamente a 23 millones de personas en el mundo,
con una prevalencia estimada de 1% a 2%. Recientemente se
han publicado estudios que sugieren que la incidencia de la
misma ha disminuido en muchas cohortes; sin embargo, las
tasas de mortalidad, son altas(1,2). En Cuba la tasa de
mortalidad ha aumentado desde el 2010 al 2017 (13 a 18,1 x
100 000 habitantes respectivamente), sin embargo en el 2018
hubo un discreto descenso (17,2 x 100 000 habitantes); los
hombres presentaron la mayor tasa de la misma, 17,4 x 100

000 habitantes (3).

La ICC en el hombre presenta diferencias con respecto a las

mujeres en algunos aspectos, como epidemiologia,
etiopatogenia, respuesta al tratamiento y calidad de los
cuidados. La incidencia es mayor en varones y la prevalencia
en edades avanzadas es mayor en las mujeres. Los
mecanismos potenciales que pudieran ser los causantes de
estas diferencias observadas son: 1) alteraciones biolégicas
intrinsecas, sexo en la

es decir, diferencias segin el

manifestacion de la enfermedad, en la respuesta al
tratamiento o en la historia natural; 2) variaciones clinicas no
cuantificadas, por ejemplo, la presencia de factores de
confusioén, como la gravedad de la enfermedad o la presencia
de otras enfermedades, con una frecuencia diferente entre
ambos sexos no cuantificada; 3) diferencias en los cuidados,
como es el caso de que el grado de la aplicacién de las guias
clinicas pudiera ser diferente segin el sexo, dado que los
ensayos clinicos de ICC han incluido mayor nimero de

varones que de mujeres (4,5,6).

La incidencia mundial de hipertension, tabaquismo e
la obesidad y el

envejecimiento han aumentado en el mundo, 5,8 millones de

hipercolesterolemia han disminuido,
individuos son obesos solo en los Estados Unidos y
constituyen factores de riesgo para desarrollar ICC(7). En
2001, Horwich y colaboradores(8) acufiaron el término
«paradoja de la obesidad en la ICC» al encontrar, que a
medida que aumentaba el indice de masa corporal (IMC),
disminuia la mortalidad.

La existencia de este fendmeno es polémico, existen
estudios(9,10,11,12) que apoyan su validez, pero no esta claro,
si se presenta en todas las poblaciones, independiente de la
presencia 0 no de otros factores relacionados con el
pronoéstico. La obesidad en prevencion secundaria se
comporta como un marcador de mejor pronostico y parece
ser més evidente en los hombres(6,13). Existen dudas sobre
la influencia paradéjica de la obesidad en la mortalidad por lo
cual, se realiz6 éste estudio con el objetivo de evaluar la
influencia de la obesidad en la mortalidad de pacientes del

sexo masculino con ICC.

Método

Se realiz6 un estudio observacional de Cohorte prospectivo en
pacientes con ICC que acudieron de forma estable a la
consulta protocolizada de insuficiencia cardiaca en el
Hospital Clinico Quirargico “Hermanos Ameijeiras” (HHA),
en el periodo comprendido entre enero del afio 2009 y

diciembre de 2019.
Universo

Quedo constituido por el total de pacientes con ICC atendidos

en el HHA que cumplieron los criterios de seleccion

establecidos para esta investigacion.
Criterios de inclusion

. Pacientes del sexo masculino mayores de 18 afios de
edad, con insuficiencia cardiaca por disfunciéon sistoélica,
diastolica o ambas, demostrada por ecocardiograma y pro
BNP mayor a 500 (péptido natriurético cerebral).

. Tener tratamiento médico éptimo (con enalapril o
captopril o losartan, espironolactona, carvedilol).

. Ausencia de sintomas y signos congestivos.
. Aceptaron participar en la investigacion.

Criterios de exclusion

. Insuficiencia cardiaca de causa valvular o
enfermedad primaria del miocardio.
. Pacientes con otra enfermedad que afectara el

pronéstico dentro del aflo: EPOC severa, insuficiencia renal
crénica terminal, cancer.

. Pacientes con enfermedades infecciosas crénicas
como tuberculosis y VIH, enfermedades endocrinas como las

de tiroides, pacientes con pérdida de peso voluntaria.
Criterio de salida

. Abandono del tratamiento, especificamente
captopril, enalapril, carvedilol, o espironolactona por ser
medicamentos que disminuyen la mortalidad a largo plazo.

. Pacientes que no se mantuvieron en seguimiento en
la consulta.
. Pacientes que se le diagnostic6 durante el

seguimiento enfermedades que modifican el pronéstico o el
peso corporal (ver criterios de exclusién).

Muestra

Qued6 conformada por 109 pacientes que cumplieron los
criterios de seleccion, en el periodo de estudio.

Procedimientos para la recogida de la informacion
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Los pacientes remitidos a la consulta protocolizada de ICC
del HHA, provenientes de la hospitalizacién en salas de
Medicina Interna, consultas de Cardiologia y de la Atencién
Primaria de Salud (APS), que cumplieron los criterios de
seleccién, se les indicé tratamiento médico 6ptimo para
insuficiencia cardiaca, individualizado a cada paciente. Una
vez que mostraron ausencia clinica de sintomas congestivos,
se calculé el IMC que se utilizd6 para el anélisis de la
mortalidad, aunque la evaluacion del IMC como factor
pronéstico no requiere calculos intermedios, una vez
excluidos factores confusores en la pérdida o ganancia de
peso, este se calculé una vez por afio y el mismo no varié
individualmente, mas del cinco por ciento durante el
seguimiento. Procedimientos para el analisis evolutivo de los

pacientes

Los pacientes fueron evaluados cada cuatro meses en
consulta, en casos que lo requirieron asistieron a la misma
segun necesidades de su cuadro clinico. En cada consulta se
registraron datos clinicos (presion arterial (TA), frecuencia
cardiaca, presencia de signos congestivos: edemas en

miembros inferiores, hepatomegalia congestiva,
ingurgitacion yugular o crepitantes bibasales; si presentaron
estos signos se ajust6 el tratamiento en funcién de los
mismos. Se les realiz6 electrocardiograma y se identifico
presencia o no de fibrilacién auricular (FA), glucemia,
creatinina con la que se calculo el filtrado glomerular (FG)
por la férmula CKD-EPI, colesterol y triglicéridos en el
laboratorio clinico del HHA una vez al afio, por el método
enzimatico colorimétrico correspondiente. Se utiliz6 para ello

el equipo Hitachi Cobas c 501.
Variable independiente

Obesidad: Se consider6 = 30 kg/m2, y se obtuvo con el célculo
del IMC

IMC: Se utiliz6 el tallimetro y la pesa de la consulta, se calculé
segun la formula:

IMC= peso Kg/ talla (m)2

Los pacientes se clasificaron ademas en:
Bajo peso < 18,5 kg/m2

Normo peso 18,5 a 24,9 kg/m2

Sobrepeso 25—29,9 kg/m2

Variable de respuesta

Mortalidad: se evalué durante el seguimiento, se considero:
Fallecido: Si o No.

Procesamiento de la informacion

Se confecciond una base de datos en el programa Excel, que

se proces6 mediante el paquete estadistico SPSS-PC version

http://www.revcardiologia.sld.cu/

20,0.

Para describir las caracteristicas generales de la muestra se
determinaron frecuencias absolutas y relativas expresadas en
porcentajes. Se utilizé6 la prueba de chi cuadrado, p
significativa menor a 0,05, segun la presencia o no de
obesidad.

Se evalué la probabilidad de estar libre de muerte
(supervivencia), mediante el empleo del método de Kaplan
Meier. Se considerd el tiempo en afios y la presencia o no de
este evento. Para este andlisis se incluyeron las cuatro
categorias del IMC. Se presentd el grafico de supervivenciay
para la comparacion de las diferentes curvas se empleé la
prueba de Breslow: Prueba de igualdad de distribuciones de
supervivencia para los distintos niveles de IMC, se consideré

estadisticamente significativa si p<0,05.

En el andlisis estadistico univariado no se encontré asociacion
entre las variables clinicas, Hipertension Arterial (HTA),
diabetes Mellitus tipo2 (DMZ2), cardiopatia isquémica (Cl) y
dislipidemia (colesterol y triglicéridos elevados) y el riesgo de
muerte segln la presencia o no de obesidad, con p mayor a
0,05 en todos los casos. En relacion a las variables de
pronéstico, edad avanzada (mas de 70 afios), presencia de FA
, FG menor a60y FEVI por debajo de 40%, solo ésta ultimase
asocio de forma significativa al riesgo de muerte, p= 0,05
RR(riesgo relativo)=7,14; IC: 1,18-43,1.

Para estimar el efecto sobre el pronoéstico de la variable
obesidad sobre la mortalidad se utilizé el modelo de regresion
de Cox. Se consideraron aquellas variables de pronéstico que
resultaron de interés estadistico o clinico en el analisis
univariado, en este caso: la edad avanzada, FEVI y las
categorias de IMC (la categoria normo peso se utilizé de
referencia), sobre la variable tiempo de supervivencia. El FG
y la FA fueron dependientes de la edad avanzada por lo cual
no fueron incluidas en el andlisis multivariado.

Todas las pruebas estadisticas fueron determinadas con un
nivel de confianza de

95%.
Aspectos éticos

Los datos obtenidos de la planilla del protocolo de
insuficiencia cardiaca solo se usaron con fines investigativos,
y en ningun caso se revel6 datos de identidad de los pacientes,
los pacientes previamente estuvieron de acuerdo con ser
incluidos en esta investigacion mediante consentimiento
informado. Cumpliendo con los principios éticos para la

investigacion en humanos (Declaracion de Helsinki).
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Resultados

Se exponen los resultados de la investigacion en el periodo de
estudio, en correspondencia con los objetivos propuestos. Se
estudiaron un total del09 pacientes del sexo masculino con
ICC que cumplieron los criterios para ser incluidos en el
estudio. Los pacientes obesos representaron 26,6% (29
pacientes) de la muestra estudiada

En ambos grupos obesos y no obesos predominaron los
pacientes de 70 afios (655% y 57,5%
respectivamente). y color de la piel blanca (56,6% y 70%

mas de

respectivamente), no significativo, p= 0,64. Predominaron
los no fumadores (65,5% en obesos y 71,3% en no obesos)
estadisticamente significativo, p= 0,05. En el grupo de los
obesos fallecieron 41,4% y en los no obesos 38,7%, sin
diferencias significativas, p= 0,30 (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de la muestra segln
presencia de obesidad.

Variables Obesidad Total p
Sl (n=29) NO (n=80) | (n=109)
No. (%) No. (%) No. (%)
Edad <70 10 (34,5) 46 (57,5) |56 (51.4) |0,94
70ymas |19 (655) 34 (42,5) |53 (48.6)
Color de la | blanca 17 (58.6) |56 (70) 76 (67) 0,64
piel Noblanca | 12 (41.4) |24 (30) 36 (33)
Habito de | Si 10 (34,5) 23 (28,7) |33 (30,2 |0,05
fumar No 19 (65,5) 57 (713) |76 (69.7)
Fallecidos | Si 12 (41,4) 31 (38,7) |43 (39.4) |0,30
No 17 (58,6) 49 (61,3) |66 (60.6)

Se estimaron las probabilidades de sobrevivir en relacion a las
diferentes categorias de IMC. La Tabla 2 muestra las cifras de
estas estimaciones al afio, cinco y diez afios del seguimiento.
Llama la atencién que la probabilidad de sobrevivir al afio de
seguimiento en los pacientes con IMC definidos como
sobrepeso (0,91) y obeso (0,86) es mayor que la de los
pacientes con peso normal (0,69),los pacientes bajo peso
presentan la mas baja probabilidad de sobrevivir (0,50); alos
5 afios obesos y sobrepesos tienen la misma probabilidad de
sobrevivir (0,66), mayor que los normo pesos (0,58) y estos
mejor supervivencia que los bajo peso (0,25), a los diez afios
solo sobreviven sobrepesos y obesos, los primeros con la
mejor supervivencia (0,62).

La Figura 1 representa la supervivencia durante el
seguimiento de los pacientes; se observd que las categorias
sobrepeso y obesidad tienen mejor supervivencia que los que
presentaron bajo peso. La curva de éstos Ultimos, se distancia
del resto de las categorias de IMC, Prueba de Breslow: 7,521;

p=0,05.

Tabla 2. Probabilidad de sobrevivir en

los pacientes

masculinos con insuficiencia cardiaca segun IMC.

S¥ eciMED

Probabilidad de sobrevivir
IMC(n=109) _ _

Al afio A cinco afios | Diez afios
Bajo peso (n=4) 0,50 0,25 _
Normo peso (n=29) | 0,69 0,58 _
Sobre peso (n=47) | 0,91 0,66 0,62
Obeso (n=29) 0,86 0,66 0,50

Funciones de supervivencia
IMC

= Tmenor de 165
1BE.240

Probabilidad de sobrevida

] m am 600 B0 100 12m

tiempo en afos

Figura 1. Supervivencia a 10 afios segun IMC

En el modelo multivariado de regresion de Cox que se observa
en laTabla3, lavariable obesidad present6 un OR =0,835; IC:
0,364-1,914. Las variables bajo peso, edad avanzada y FE
menor de 40% presentaron OR mayor que 1, pero el intervalo
de confianza no fue significativo.

Tabla 3. Riesgo proporcional de mortalidad en el tiempo

segln variables de interés (modelo de regresion de Cox).

Variables OR ajustado | !C para OR ajustado
B p Inferior | Superior
Bajo peso 0,456 0,494 1,578 0,426 5,840
Sobrepeso -0,479 0,215 0,619 0,290 1,321
Obeso -0,180 0,670 0,835 0,364 1,914
Edad >70 0,385 0,253 1,469 0,759 2,842
FE <40 0,465 0,202 1,592 0,779 3,255
Discusion

La relacion entre la obesidad, definida como un IMC mayor o
igual a 30 kg/m2 y la ICC es compleja. La obesidad es un
factor de riesgo para el desarrollo de ICC a una edad mas
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temprana(14) y podria ser proteccionista en prevencion
secundaria; el aumento de los adipositos tiene un efecto
protector ante el complejo malnutricién-inflamacion-
caguexia, que caracteriza a estos pacientes en estadios
avanzados de la enfermedad, la cual presenta una expresion
clinica més parecida a la enfermedad inflamatoria, que a la

enfermedad cardiovascular que le dio origen(15,16,16).

En algunos estudios12,13 se plantea que los obesos son mas
joévenes, por lo general menos de 60 afios, con agudizacion de
los sintomas como disnea, decaimiento y edemas en
miembros inferiores, a lo que se le asocia con frecuencia
hipertension y DM tipo2, acuden mas temprano a los centros
de salud y reciben tratamiento médico, lo cual mejora su
prondstico. En esta investigacion los obesos fueron mas
viejos.

En relacion a la mortalidad, el analisis de los datos de varias
investigaciones(4,13) mostraron una curva de supervivencia
en forma de U, con la mortalidad mas baja en pacientes con
sobrepeso y una mortalidad reducida en los obesos en
comparaciéon con los pacientes con peso normal. En esta
los obesos y
sobrepesos presentaron mejor supervivencia que los normo

investigacion no se encontré esa curva,

peso, y los bajo peso la mayor mortalidad, lo cual se describe
en otros estudios(18,19) publicados por el grupo del protocolo
de ICC del HHA, donde los sobrepesos y obesos presentaron
mejor supervivencia, estadisticamente significativo, p=0,001,
en el meta analisis(20) que estudi6 46 794 pacientes con
insuficiencia cardiaca crénica de 14 cohortes prospectivas
publicado en el afio 2017, mostré resultados similares,
p<00001, RR=0.95;1C=0.92-0.97.

El estudio(21) japonés de Matsushital, n=808 pacientes con
ICC que presentaron al menos un ingreso en unidad de
cuidados intensivos, se tomaron los datos generales de forma
retrospectiva, pero el andlisis de la mortalidad a dos afios,
segun categorias de IMC fue prospectivo, encontraron que los
pacientes sobrepesos y obesos tuvieron mejor supervivencia,
sobre todo los primeros, estadisticamente significativa p=
0,012. En el analisis multivariado, tener sobrepeso disminuyé
la mortalidad, OR = 0.555 (IC: 0.360—0.854) y ser obeso no
aumento6 la mortalidad, OR=1.417 (IC: 0.769 —2.162).

El estudio(22) europeo que analiz6 los datos del BIOSTAT-
CHF (A systems BIOlogy Study to TAilored Treatment in
Chronic Failure),
n=1738,
encontramos que evalué la mortalidad especificamente en

Heart observacional, prospectivo,

multicentrico, es de los pocos estudios que
hombres y en mujeres por separado, evidencié que los
hombres obesos tuvieron menor mortalidad, p= 0,0006. En
éste estudio45 tener una circunferencia de cintura en el tercer
percentil (se tom6 de referencia el primer percentil) en el
analisis multivariado, no aumento el riesgo de muerte, OR=

0.87 (0.63—1.20).

http://www.revcardiologia.sld.cu/

Los pacientes con ICC ingresados por descompensacion
aguda de la misma, en un estudio(23) holandés (n= 92,027 y
51% hombres), presentar bajo peso fue predictor de
mortalidad a 30 dias, OR=2.81 (IC: 2.45+3.22) y ser obeso se
comporto como protector para 0.50
(0.43+0.58), al ajustar por edad, la obesidad tuvo el mismo

la misma, OR=

comportamiento en relacion a la mortalidad, OR= 0.63
(0.54+0.74); se evidenci6 la existencia de la paradoja de la
obesidad en las descompensaciones agudas.

En otro estudio(24) multicéntrico, en 11 paises asiaticos, 46
hospitales, 5964 pacientes con sintomas de ICC, 16% de ellos
con FEVI preservada y seguimiento por un afio, encontraron
que los obesos por IMC no presentaron mayor mortalidad que
los normo pesos (OR= 1.40; 1C:0.92, 2.14), y si el IMC fue
normal o alto y el indice de cintura alto, el riesgo aumento de
forma significativa (OR= 2.04 ; 1C:1.17, 3.55). El estudio no
clasifica a los pacientes segun los cuatro grupos de obesidad
mas aceptada de IMC, por lo que sus resultados no pueden
compararse con otros estudios de su tipo, de ahi su limitacion.

Un estudio(25) coreano, multicentrico, 24 hospitales, cuyo
objetivo primario fue evaluar mortalidad por todas las causas
y hospitalizaciones a un afio en pacientes con diagndstico de
ICC (n=2484 pacientes, 1443 hombres), se excluyeron los
bajo peso (considerados de alto riesgo de morir en todas los
estudios analizados anteriormente); analiz6 el
comportamiento del IMC y la mortalidad segln sexo,
encontré que en los hombres fue mas evidente la obesidad
paraddjica que en las mujeres (OR= 0.545; IC:0.302-0.985
versus OR= 0.945; I1C:0.563—-1.584 respectivamente para el
IMC mayor o igual a 30).

En el andlisis de caracteristica clinicas y factores de
pronostico, solo la FEVI disminuida en el andlisis univariado
resulté estar relacionado con un aumento en el riesgo de
morir, en los pacientes con obesidad. Sin embargo en el
analisis multivariado no se asoci6 a un incremento de la
mortalidad. En este sentido los criterios son diversos, algunos
articulos(26,27), demostrado que ambas, FEVI

disminuida y preservada contribuyen de igual forma a la

han

mortalidad en estos pacientes.

En el estudio(27) MAGGIC, inform6 que hubo una relaciéon
en U, entre el IMC y mortalidad por todas las causas para
ambos pacientes, con FEVI preservada y con FEVI reducida,
con el nadir de riesgo a un IMC de 30-34.9 kg/m, para
aumentar el riesgo de morir por encima de esos valores. En el
orden investigativo debe tenerse presente esos resultados, a
través de revisiones sistematicas, que permitan obtener
evidencia cientifica en relacion al pronéstico segiin la FEVI y
no minimizar el riesgo potencial para los pacientes con
funcion ventricular preservada.

Los resultados del analisis multivariado por regresion de Cox,
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indicaron que la obesidad como variable independiente no se
asocié a un aumento en la mortalidad. Sin embargo debemos
estar alertas, este es un tema controversial y polémico, los
resultados obtenidos hasta ahora no son definitivos y no se
deben dar recomendaciones absolutas y apresuradas.
Charnigo y Guglin(28) hacen un analisis de la manipulacion
de los datos desde el punto de vista estadistico, en las
investigaciones publicadas sobre el tema, que vale la pena
reflexionar y se preguntaron: ¢;La paradoja de obesidad es un
artefacto estadistico? La respuesta inicial podria ser “si”, pero
la evidencia cientifica publicada no se puede obviar, y los
nimeros apoyan la existencia de la paradoja en esta
enfermedad.

El estudio de los mecanismos fisiopatolégicos involucrados,
puede ser Gtil en futuras investigaciones, para comprender las
modificaciones de la composicion corporal de los pacientes
con insuficiencia cardiaca crénica y desarrollar de manera
terapéuticas
secundaria, para una mayor supervivencia.

estratégica intervenciones en prevencion

En pacientes de alto riesgo, sin eventos cardiovasculares
(prevencion primaria), se debe prevenir con el control de la
presién arterial, la dislipidemia, el peso adecuado y el
ejercicio fisico. Los resultados de esta investigaciéon no se
oponen a esas estrategias de reduccién de peso en ese
contexto, que son recomendadas y deseables.

En prevencion secundaria poner mayor moderaciéon en la
recomendacién aislada de descenso de peso, insistir en un
cambio integral que privilegie la incorporacion sostenida de
ejercicios de forma regular, monitorizada segin la capacidad

funcional individual, y una propuesta de alimentacién
saludable.
Conclusiones

La presencia de obesidad en los pacientes del sexo masculino

con insuficiencia cardiaca crénica de causa isquémica o

hipertensiva y tratamiento médico 6ptimo, no aumenté la
mortalidad, presentaron la mejor supervivencia a cinco afios,
independiente de la presencia de variables clinicas y de mal

prondstico identificadas.
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