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La Navidad, tradicionalmente asociada a reunión familiar y bienestar emocional, revela un
reverso clínico relevante. El estudio poblacional sueco basado en el registro
SWEDEHEART, que analizó más de 283 000 infartos durante 16 años, demuestra un
incremento del 15 % en el riesgo de infarto agudo de miocardio durante las fiestas
navideñas, con un pico particularmente marcado en Nochebuena (IRR 1,37). Este exceso
de riesgo fue más pronunciado en adultos mayores, personas con diabetes y con
enfermedad coronaria previa, configurando un perfil claro de vulnerabilidad clínica.

Desde el punto de vista metodológico, el hallazgo es sólido: el análisis se basa en la hora
exacta de inicio de los síntomas, lo que minimiza sesgos por retraso en la consulta o por
registros administrativos. Así, la Navidad no emerge como una simple coincidencia
temporal, sino como un periodo de exposición a múltiples desencadenantes agudos —
estrés emocional, privación de sueño, consumo excesivo de alimentos y alcohol, y frío
ambiental— que actúan sobre un sustrato cardiovascular frágil, favoreciendo la ruptura de
placas o la isquemia miocárdica tipo 2.

Estos datos invitan a replantear la prevención cardiovascular más allá del riesgo crónico.
Las fiestas funcionan como verdaderos “stress tests naturales”, donde la acumulación de
cambios conductuales transitorios puede superar la capacidad de compensación
fisiológica. Incorporar esta mirada estacional y contextual —reforzando adherencia
terapéutica, educación en signos de alarma y accesibilidad a los servicios de salud—
podría reducir eventos potencialmente evitables. En definitiva, la Navidad no “causa”
infartos, pero expone la fragilidad cardiovascular latente, recordándonos que el riesgo es
dinámico, sensible al entorno y no entra en receso durante las celebraciones.

La Navidad como prueba de estrés
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A n t e c e d e n t e s
E n  p a c i e n t e s  c o n  f r a c c i ó n  d e  e y e c c i ó n  v e n t r i c u l a r
i z q u i e r d a  ( F E V I )  ≥ 4 0 %  y  s i n  i n s u f i c i e n c i a  c a r d í a c a ,
e l  b e n e f i c i o  a  l a r g o  p l a z o  h a  s i d o  m o t i v o  d e
c o n t r o v e r s i a .  E l  e n s a y o  B E T A M I – D A N B L O C K  e v a l u ó
e l  i m p a c t o  c l í n i c o  d e  m a n t e n e r  o  n o
b e t a b l o q u e a d o r e s  e n  e s t e  c o n t e x t o
c o n t e m p o r á n e o .

M é t o d o s
D i s e ñ o :  E n s a y o  a l e a t o r i z a d o ,  a b i e r t o ,  c o n
e v a l u a c i ó n  c i e g a  d e  d e s e n l a c e s  ( P R O B E ) .
Á m b i t o :  D i n a m a r c a  y  N o r u e g a .
P o b l a c i ó n :  5 , 5 7 4  p a c i e n t e s  c o n  I A M  r e c i e n t e
( t i p o  1  o  2 ) ,  F E V I  ≥ 4 0 % ,  s i n  i n s u f i c i e n c i a
c a r d í a c a  n i  o t r a  i n d i c a c i ó n  f o r m a l  d e
b e t a b l o q u e o .
I n t e r v e n c i ó n :  B e t a b l o q u e a d o r  o r a l  a  l a r g o  p l a z o
v s  n o  b e t a b l o q u e a d o r ,  i n i c i a d o  d e n t r o  d e  l o s  7 –
1 4  d í a s  p o s t - I A M .
S e g u i m i e n t o :  M e d i a n a  d e  3 . 5  a ñ o s .
D e s e n l a c e  p r i m a r i o :  C o m p u e s t o  d e  m u e r t e  p o r
c u a l q u i e r  c a u s a  o  e v e n t o s  c a r d i o v a s c u l a r e s
m a y o r e s  ( n u e v o  I A M ,  r e v a s c u l a r i z a c i ó n
c o r o n a r i a  n o  p l a n i f i c a d a ,  A C V  i s q u é m i c o ,
i n s u f i c i e n c i a  c a r d í a c a  o  a r r i t m i a s  v e n t r i c u l a r e s
m a l i g n a s ) .

R e s u l t a d o s
E v e n t o  p r i m a r i o :

B e t a b l o q u e a d o r e s :  1 4 . 2 %
S i n  b e t a b l o q u e a d o r e s :  1 6 . 3 %
H R  0 . 8 5  ( I C  9 5 % :  0 . 7 5 – 0 . 9 8 ;  p  =  0 . 0 3 ) .

C o n c l u s i o n e s
E l  e s t u d i o  B E T A M I – D A N B L O C K  r e s p a l d a  e l  u s o  d e
b e t a b l o q u e a d o r e s  a  l a r g o  p l a z o  e n  p a c i e n t e s
s e l e c c i o n a d o s  t r a s  I A M  s i n  i n s u f i c i e n c i a  c a r d í a c a  y
c o n  F E V I  ≥ 4 0 % ,  e n  u n  c o n t e x t o  d e  t r a t a m i e n t o
m o d e r n o .  E s t o s  h a l l a z g o s  r e a f i r m a n  q u e ,  p e s e  a
l o s  a v a n c e s  t e r a p é u t i c o s ,  l o s  b e t a b l o q u e a d o r e s
c o n s e r v a n  u n  p a p e l  r e l e v a n t e  e n  l a  p r e v e n c i ó n
s e c u n d a r i a  p o s t - i n f a r t o .

A n t e c e d e n t e s
A u n q u e  l o s  a g o n i s t a s  d e l  r e c e p t o r  G L P - 1
i n y e c t a b l e s  h a n  d e m o s t r a d o  r e d u c c i o n e s
p o n d e r a l e s  s i g n i f i c a t i v a s ,  s u  v í a  d e  a d m i n i s t r a c i ó n
p u e d e  l i m i t a r  l a  a d h e r e n c i a  y  e l  a c c e s o .
O r f o r g l i p r ó n  e s  u n  a g o n i s t a  o r a l  n o  p e p t í d i c o  d e l
r e c e p t o r  G L P - 1 ,  d i s e ñ a d o  p a r a  a d m i n i s t r a c i ó n
d i a r i a  s i n  r e s t r i c c i o n e s  a l i m e n t a r i a s ,  q u e  p o d r í a
a m p l i a r  e l  a c c e s o  a  t e r a p i a s  i n c r e t í n i c a s  e f i c a c e s .

M é t o d o s
D i s e ñ o :  E n s a y o  f a s e  3 ,  m u l t i n a c i o n a l ,
a l e a t o r i z a d o ,  d o b l e  c i e g o ,  c o n t r o l a d o  c o n
p l a c e b o .
P o b l a c i ó n :  3 , 1 2 7  a d u l t o s  c o n  o b e s i d a d  ( I M C  ≥ 3 0
o  ≥ 2 7  c o n  c o m o r b i l i d a d e s ) ,  s i n  d i a b e t e s .
I n t e r v e n c i ó n :  O r f o r g l i p r ó n  o r a l  d i a r i o  a  d o s i s  d e
6  m g ,  1 2  m g  o  3 6  m g  v s  p l a c e b o ,  c o m o
c o a d y u v a n t e  a  d i e t a  s a l u d a b l e  y  a c t i v i d a d
f í s i c a .
D u r a c i ó n :  7 2  s e m a n a s .
D e s e n l a c e  p r i m a r i o :  C a m b i o  p o r c e n t u a l  d e l
p e s o  c o r p o r a l  d e s d e  e l  b a s a l  h a s t a  l a  s e m a n a
7 2 .

R e s u l t a d o s
R e d u c c i ó n  p r o m e d i o  d e  p e s o  c o r p o r a l :
O r f o r g l i p r ó n  6  m g :  − 7 . 5 %
O r f o r g l i p r ó n  1 2  m g :  − 8 . 4 %
O r f o r g l i p r ó n  3 6  m g :  − 1 1 . 2 %
P l a c e b o :  − 2 . 1 %

( p  <  0 . 0 0 1  p a r a  t o d a s  l a s  c o m p a r a c i o n e s  f r e n t e  a
p l a c e b o ) .

C o n c l u s i o n e s
E n  a d u l t o s  c o n  o b e s i d a d  s i n  d i a b e t e s ,  e l
t r a t a m i e n t o  c o n  o r f o r g l i p r ó n  o r a l  d u r a n t e  7 2
s e m a n a s  p r o d u j o  u n a  r e d u c c i ó n  d e  p e s o
s i g n i f i c a t i v a ,  d e p e n d i e n t e  d e  l a  d o s i s  y
c l í n i c a m e n t e  r e l e v a n t e ,  j u n t o  c o n  m e j o r a s
c o n s i s t e n t e s  e n  f a c t o r e s  d e  r i e s g o
c a r d i o m e t a b ó l i c o .  S u  p e r f i l  d e  s e g u r i d a d  f u e
s i m i l a r  a l  d e  o t r o s  a g o n i s t a s  G L P - 1 .  O r f o r g l i p r ó n
r e p r e s e n t a  u n a  a l t e r n a t i v a  o r a l  p r o m e t e d o r a  d e n t r o
d e l  m a n e j o  f a r m a c o l ó g i c o  m o d e r n o  d e  l a  o b e s i d a d .

BETABLOQUEADORES TRAS INFARTO AGUDO DE
MIOCARDIO
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ORFORGLIPRÓN ORAL: UN NUEVO AGONISTA GLP-1
PARA EL TRATAMIENTO DE LA OBESIDAD

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2511774 https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2505985
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A c t u a l i z a c i ó n  c l í n i c a  –  B M J  2 0 2 5
L a  a l b u m i n u r i a  e s  u n  m a r c a d o r  p r e c o z  y  p o t e n t e  d e  r i e s g o  r e n a l  y  c a r d i o v a s c u l a r ,  f r e c u e n t e m e n t e
s u b d i a g n o s t i c a d o .  H a s t a  2  d e  c a d a  3  p e r s o n a s  e n  r i e s g o  d e  e n f e r m e d a d  r e n a l  c r ó n i c a  ( E R C )  p u e d e n
p r e s e n t a r  a l b u m i n u r i a  n o  r e c o n o c i d a ,  d e b i d o  a  b a j a s  t a s a s  d e  t a m i z a j e  e n  l a  p r á c t i c a  c l í n i c a .

🔍  ¿ P o r  q u é  e s  i m p o r t a n t e  m e d i r  a l b u m i n u r i a ?
L a  r e l a c i ó n  a l b ú m i n a / c r e a t i n i n a  u r i n a r i a  ( U A C R )  d e b e  e v a l u a r s e  a l  m e n o s  u n a  v e z  a l  a ñ o  e n  p a c i e n t e s
c o n  d i a b e t e s ,  h i p e r t e n s i ó n ,  e n f e r m e d a d  c a r d i o v a s c u l a r ,  o b e s i d a d  o  E R C .
U n a  r e d u c c i ó n  > 3 0 %  d e  l a  a l b u m i n u r i a  s e  a s o c i a  c o n :

H a s t a  5 6 %  m e n o s  r i e s g o  d e  p r o g r e s i ó n  a  f a l l a  r e n a l
2 8 %  m e n o s  r i e s g o  d e  e v e n t o s  c a r d i o v a s c u l a r e s

I n c l u s o  v a l o r e s  c o n s i d e r a d o s  “ n o r m a l e s ”  ( U A C R  < 3  m g / m m o l )  m u e s t r a n  u n a  r e l a c i ó n  c o n t i n u a  c o n
r i e s g o  c a r d i o r r e n a l .

🧪  C ó m o  e v a l u a r
P r u e b a  d e  e l e c c i ó n :  U A C R  e n  m u e s t r a  d e  o r i n a  m a t u t i n a  ( o  a l e a t o r i a  e n  l a  p r á c t i c a  h a b i t u a l ) .
L a  t i r a  r e a c t i v a  N O  e s  s u f i c i e n t e ,  y a  q u e  t i e n e  b a j a  s e n s i b i l i d a d  p a r a  a l b u m i n u r i a  l e v e - m o d e r a d a .
U A C R  ≥ 3  m g / m m o l  p e r s i s t e n t e  p o r  ≥ 3  m e s e s  c o n f i r m a  d i a g n ó s t i c o  d e  E R C .

💊  M a n e j o  b a s a d o  e n  e v i d e n c i a  ( K D I G O  2 0 2 4 )
E l  t r a t a m i e n t o  d e b e  i n d i v i d u a l i z a r s e  s e g ú n  c o m o r b i l i d a d e s ,  p r i o r i z a n d o  t e r a p i a s  a n t i p r o t e i n ú r i c a s :

I E C A  o  A R A  I I  ( p i l a r  h i s t ó r i c o )
I n h i b i d o r e s  S G L T 2
A g o n i s t a s  G L P - 1
A n t a g o n i s t a s  d e l  r e c e p t o r  m i n e r a l o c o r t i c o i d e  n o  e s t e r o i d e o s  ( f i n e r e n o n a )

👉  L a  t e r a p i a  c o m b i n a d a  ( s o b r e  I E C A / A R A  I I )  r e d u c e  p r o g r e s i ó n  r e n a l  y  e v e n t o s  C V ,  e v i t a n d o  l a
c o m b i n a c i ó n  I E C A  +  A R A  I I  p o r  r i e s g o  d e  h i p e r k a l e m i a .

📊  S e g u i m i e n t o  y  r e s p u e s t a
O b j e t i v o  p r á c t i c o :  ≥ 3 0 %  d e  r e d u c c i ó n  d e  U A C R .
U n  a u m e n t o  > 3 0 %  o  d u p l i c a c i ó n  d e  l a  a l b u m i n u r i a  a m e r i t a  r e e v a l u a c i ó n .
M o n i t o r i z a r  c r e a t i n i n a  y  p o t a s i o  2 – 4  s e m a n a s  t r a s  i n i c i a r  o  a j u s t a r  t r a t a m i e n t o .

🚑  ¿ C u á n d o  d e r i v a r  a  N e f r o l o g í a ?
U A C R  > 3 0  m g / m m o l
A l b u m i n u r i a  +  h e m a t u r i a
R i e s g o  d e  f a l l a  r e n a l  a  5  a ñ o s  > 3 – 5 %  ( K i d n e y  F a i l u r e  R i s k  E q u a t i o n )
S o s p e c h a  d e  g l o m e r u l o n e f r i t i s  o  c a u s a  n o  c l a r a

EVALUACIÓN Y MANEJO DE LA ALBUMINURIA EN ADULTOS
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U n  e s t u d i o  r e c i e n t e  p u b l i c a d o  e n  N a t u r e  ( d i c i e m b r e  2 0 2 5 )  p r e s e n t a  u n  p o l í m e r o  i n n o v a d o r  c a p a z
d e  t ra n s p o r t a r  i n s u l i n a  a  t ra v é s  d e  l a  p i e l  s i n  a g u j a s ,  m a r c a n d o  u n  p o s i b l e  c a m b i o  d e  p a ra d i g m a
e n  e l  t ra t a m i e n t o  d e  l a  d i a b e t e s .

🔬  ¿ C u á l  e s  e l  h a l l a z g o  c l a v e ?
 L o s  i n v e s t i g a d o r e s  d e s a r r o l l a r o n  u n  p o l í m e r o  p o l i z w i t t e r i ó n i c o  s e n s i b l e  a l  p H  ( O P )  q u e  p u e d e
a t ra v e s a r  e f i c a z m e n t e  t o d a s  l a s  c a p a s  d e  l a  p i e l .  E s t e  p o l í m e r o  a p r o v e c h a  e l  g ra d i e n t e
f i s i o l ó g i c o  d e  p H  c u t á n e o :

E n  l a  s u p e r f i c i e  ( p H  á c i d o ) ,  e l  p o l í m e r o  s e  p r o t o n a  y  s e  f i j a  a  l o s  l í p i d o s  d e l  e s t ra t o  c ó r n e o .
E n  c a p a s  m á s  p r o f u n d a s  ( p H  n e u t r o ) ,  s e  v u e l v e  e l é c t r i c a m e n t e  n e u t r o ,  l o  q u e  l e  p e r m i t e
d i f u n d i r s e  l i b r e m e n t e  h a s t a  a l c a n z a r  l a  c i r c u l a c i ó n  s i s t é m i c a .

💉  R e s u l t a d o s  c l í n i c o s  p r e c l í n i c o s
L a  i n s u l i n a  c o n j u g a d a  a l  p o l í m e r o  ( O P – I )  l o g r ó  a t ra v e s a r  l a  p i e l  y  n o r m a l i z a r  l a  g l u c e m i a  e n
m o d e l o s  a n i m a l e s  c o n  d i a b e t e s  t i p o  1 .
E n  ra t o n e s  y  m i n i p i g s  d i a b é t i c o s ,  l a  i n s u l i n a  t ra n s d é r m i c a  m o s t r ó  u n a  e f i c a c i a  c o m p a ra b l e  — e
i n c l u s o  m á s  s o s t e n i d a —  q u e  l a  i n s u l i n a  s u b c u t á n e a ,  s i n  p i c o s  n i  r e b o t e s  h i p e r g l u c é m i c o s
m a r c a d o s .
N o  s e  o b s e r v a r o n  d a ñ o s  c u t á n e o s ,  i n f l a m a c i ó n  n i  t o x i c i d a d  s i s t é m i c a ,  i n c l u s o  c o n
a p l i c a c i o n e s  r e p e t i d a s .

🧠  I m p o r t a n c i a  c l í n i c a  y  p ro y e c c i ó n  f u t u r a
 E s t e  e n f o q u e  o f r e c e  u n a  a l t e r n a t i v a  n o  i n v a s i v a  a  l a s  i n y e c c i o n e s  d e  i n s u l i n a ,  c o n  p o t e n c i a l
i m p a c t o  p o s i t i v o  e n  l a  a d h e r e n c i a  t e ra p é u t i c a ,  e s p e c i a l m e n t e  e n  p a c i e n t e s  c o n  f o b i a  a  l a s
a g u j a s  o  u s o  c r ó n i c o  i n t e n s i v o .  A d e m á s ,  e l  p o l í m e r o  p o d r í a  a d a p t a r s e  p a ra  l a  a d m i n i s t ra c i ó n
t ra n s d é r m i c a  d e  o t r o s  p é p t i d o s  y  p r o t e í n a s  t e ra p é u t i c a s ,  a m p l i a n d o  s u  r e l e v a n c i a  m á s  a l l á  d e  l a
d i a b e t e s .
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INSULINA TRANSDÉRMICA NO INVASIVA

L a  a p l i c a c i ó n  t ó p i c a  d e  i n s u l i n a  c o n j u g a d a  a l  p o l í m e r o
p e r m e a b l e  ( O P – I )  e n  ra t o n e s  c o n  d i a b e t e s  i n d u c i d a  p o r
e s t r e p t o z o t o c i n a  p r o d u c e  u n a  r e d u c c i ó n  p r o g r e s i v a  y
s o s t e n i d a  d e  l a  g l u c e m i a ,  c l a ra m e n t e  d e p e n d i e n t e  d e  l a  d o s i s .
D o s i s  d e  1 1 6 ,  5 8  y  2 9  U / k g  l o g ra n  d e s c e n s o s  g ra d u a l e s  h a s t a
e l  ra n g o  n o r m o g l u c é m i c o  ( 5 0 – 2 0 0  m g / d L ) ,  c o n  m a n t e n i m i e n t o
d e l  e f e c t o  d u ra n t e  v a r i a s  h o ra s ,  e n  c o n t ra s t e  c o n  l a  i n s u l i n a
t ó p i c a  s i n  p o l í m e r o ,  q u e  n o  m u e s t ra  e f i c a c i a .  E s t o s  r e s u l t a d o s
d e m u e s t ra n  q u e  l a  i n s u l i n a  t ra n s d é r m i c a  O P – I  e s  e f e c t i v a ,
a j u s t a b l e  e n  d o s i s  y  c l í n i c a m e n t e  r e l e v a n t e .

L a  f i g u ra  m u e s t ra  q u e  l a  i n s u l i n a  c o n j u g a d a  a l  p o l í m e r o
p e r m e a b l e  ( O P – I ) ,  a d m i n i s t ra d a  p o r  v í a  t ó p i c a ,  a l c a n z a
c o n c e n t ra c i o n e s  p l a s m á t i c a s  t e ra p é u t i c a s  r e a l e s ,  c o n  u n  p i c o
t e m p ra n o  ( ~ 1 – 2  h )  y  u n a  p e r s i s t e n c i a  m á s  p r o l o n g a d a  e n
c o m p a ra c i ó n  c o n  l a  i n s u l i n a  s u b c u t á n e a .  E n  c o n t ra s t e ,  l a
i n s u l i n a  t ó p i c a  s i n  p o l í m e r o  y  l a  P E G – I  n o  g e n e ra n  n i v e l e s
p l a s m á t i c o s  s i g n i f i c a t i v o s .  E s t o s  r e s u l t a d o s  c o n f i r m a n  q u e  e l
p o l í m e r o  O P  p e r m i t e  u n a  a b s o r c i ó n  s i s t é m i c a  e f e c t i v a  d e  l a
i n s u l i n a  a  t ra v é s  d e  l a  p i e l ,  s u s t e n t a n d o  e l  e f e c t o
h i p o g l u c e m i a n t e  o b s e r v a d o  p o s t e r i o r m e n t e .
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E l  a r t í c u l o  p r o p o n e  u n  e n f o q u e  c l í n i c o  e s t r u c t u ra d o  p a ra  e l  a b o r d a j e  d e  l a  o b e s i d a d  s a r c o p é n i c a
e n  a d u l t o s  m a y o r e s ,  e n f a t i z a n d o  q u e  e l  m a n e j o  d e b e  p a r t i r  d e  l a  i d e n t i f i c a c i ó n  p r e c o z  d e
p a c i e n t e s  e n  r i e s g o  y  n o  b a s a r s e  e x c l u s i v a m e n t e  e n  e l  í n d i c e  d e  m a s a  c o r p o ra l .  S e  d e s t a c a  l a
i m p o r t a n c i a  d e  u n  t a m i z a j e  i n i c i a l  c o m b i n a d o ,  o r i e n t a d o  a  r e c o n o c e r  t a n t o  l a  p r e s e n c i a  d e
o b e s i d a d  c o m o  l a  s o s p e c h a  c l í n i c a  d e  s a r c o p e n i a  m e d i a n t e  s í n t o m a s  f u n c i o n a l e s ,  e d a d
a v a n z a d a  y  c o m o r b i l i d a d e s  a s o c i a d a s .
U n a  v e z  i d e n t i f i c a d o  e l  p a c i e n t e  e n  r i e s g o ,  e l  a r t í c u l o  r e s a l t a  l a  n e c e s i d a d  d e  u n a  e v a l u a c i ó n
s e c u e n c i a l ,  c o m e n z a n d o  p o r  l a  v a l o ra c i ó n  d e  l a  f u n c i ó n  m u s c u l a r  c o n  p r u e b a s  s i m p l e s  y
r e p r o d u c i b l e s  e n  l a  c o n s u l t a ,  y  s e g u i d a  p o r  l a  c o n f i r m a c i ó n  d e  a l t e ra c i o n e s  e n  l a  c o m p o s i c i ó n
c o r p o ra l ,  d e m o s t ra n d o  e x c e s o  d e  m a s a  g ra s a  j u n t o  c o n  r e d u c c i ó n  r e l a t i v a  d e  m a s a  m u s c u l a r.
E s t e  p r o c e s o  p e r m i t e  e s t a b l e c e r  e l  d i a g n ó s t i c o  d e  m a n e ra  o b j e t i v a  y  r e p r o d u c i b l e  e n  l a  p rá c t i c a
c l í n i c a  h a b i t u a l .
F i n a l m e n t e ,  s e  s u b ra y a  q u e  l a  t o m a  d e  d e c i s i o n e s  t e ra p é u t i c a s  d e b e  c o n s i d e ra r  l a  p r e s e n c i a  d e
c o m p l i c a c i o n e s  m e t a b ó l i c a s ,  c a r d i o v a s c u l a r e s  o  f u n c i o n a l e s ,  l o  q u e  p e r m i t e  e s t ra t i f i c a r  l a
g ra v e d a d  y  d e f i n i r  l a  i n t e n s i d a d  d e l  t ra t a m i e n t o .  E l  a r t í c u l o  e n f a t i z a  q u e  e s t e  e n f o q u e  i n t e g ra l  e s
c l a v e  p a ra  e v i t a r  i n t e r v e n c i o n e s  c e n t ra d a s  ú n i c a m e n t e  e n  l a  p é r d i d a  d e  p e s o  y  p a ra  p r i o r i z a r
o b j e t i v o s  c l í n i c a m e n t e  r e l e v a n t e s  c o m o  l a  p r e s e r v a c i ó n  d e  l a  f u n c i ó n  f í s i c a ,  l a  r e d u c c i ó n  d e
r i e s g o  c a r d i o m e t a b ó l i c o  y  l a  m e j o ra  d e  l a  c a l i d a d  d e  v i d a  d e l  a d u l t o  m a y o r.

TRATAMIENTO DE LA OBESIDAD SARCOPÉNICA EN LA ERA DE LAS TERAPIAS CON INCRETINAS:
PERSPECTIVAS Y DESAFÍOS 

https://diabetesjournals.org/diabetes/article/74/12/2179/160535/Treating-Sarcopenic-Obesity-in-the-Era-of-Incretin
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❓  ¿ C ó m o  m a n e j a r  a  u n  p a c i e n t e  c o n  u n  n u e v o
d i a g n ó s t i c o  d e  E R C  t r a s  d e t e c t a r  a l b u m i n u r i a
e l e v a d a ?

R e s p u e s t a :
 C o n f i r m a r  p e r s i s t e n c i a  d e  l a  a l b u m i n u r i a ,
e s t ra t i f i c a r  r i e s g o  c a r d i o r r e n a l  y  i n i c i a r
t ra t a m i e n t o  t e m p ra n o  c o n  t e ra p i a s
a n t i p r o t e i n ú r i c a s  ( I E C A / A R A  I I  ±  S G LT 2 i ) .  L a
a l b u m i n u r i a  d e b e  m o n i t o r i z a r s e  a c t i v a m e n t e ,
y a  q u e  s u  r e d u c c i ó n  s e  a s o c i a  a  m e n o r
p r o g r e s i ó n  r e n a l  y  m e n o r  r i e s g o
c a r d i o v a s c u l a r.

❓  ¿ C u á n d o  s o l i c i t a r  a l b u m i n u r i a  f u e r a  d e l
c o n t e x t o  c l á s i c o  d e  d i a b e t e s  o  h i p e r t e n s i ó n ?

R e s p u e s t a :
 D e b e  c o n s i d e ra r s e  e n  p a c i e n t e s  c o n
o b e s i d a d ,  e n f e r m e d a d  c a r d i o v a s c u l a r,
s í n d r o m e  m e t a b ó l i c o ,  a n t e c e d e n t e  d e  i n j u r i a
r e n a l  a g u d a ,  h e m a t u r i a  i n c i d e n t a l ,
e n f e r m e d a d e s  s i s t é m i c a s  o  a n t e c e d e n t e s
f a m i l i a r e s  d e  E R C .  L a  a l b u m i n u r i a  e s  u n
m a r c a d o r  t e m p ra n o  d e  r i e s g o ,  i n c l u s o  a n t e s
d e  l a  c a í d a  d e l  e G F R .

❓  ¿ Q u é  n i v e l  d e  a l b u m i n u r i a  e s  c l í n i c a m e n t e
r e l e v a n t e ?

R e s p u e s t a :
 N o  e x i s t e  u n  u m b ra l  “s e g u r o” .  I n c l u s o  v a l o r e s
b a j o s  ( < 3  m g / m m o l )  s e  a s o c i a n  a  m a y o r
r i e s g o  c a r d i o r r e n a l .  U n a  U A C R  ≥ 3  m g / m m o l
p e r s i s t e n t e  c o n f i r m a  E R C  y  a m e r i t a
i n t e r v e n c i ó n .

❓  ¿ Q u é  t r a t a m i e n t o s  r e d u c e n  l a  a l b u m i n u r i a
y  e l  r i e s g o  c a r d i o r r e n a l ?

R e s p u e s t a :
 I E C A  o  A R A  I I ,  i n h i b i d o r e s  S G LT 2 ,  a g o n i s t a s
G L P - 1  y  a n t a g o n i s t a s  d e l  r e c e p t o r
m i n e ra l o c o r t i c o i d e  ( e s p e c i a l m e n t e
f i n e r e n o n a ) .  E s t a s  t e ra p i a s  d e b e n  c o m b i n a r s e
d e  f o r m a  ra c i o n a l  s e g ú n  c o m o r b i l i d a d e s ,
e v i t a n d o  l a  c o m b i n a c i ó n  I E C A  +  A R A  I I .

❓  ¿ C ó m o  e v a l u a r  l a  r e s p u e s t a  a l  t r a t a m i e n t o ?

R e s p u e s t a :
 U n a  r e d u c c i ó n  ≥ 3 0 %  d e  l a  a l b u m i n u r i a  s e
a s o c i a  c o n  b e n e f i c i o  c l í n i c o .  U n  a u m e n t o
≥ 3 0 %  o  d u p l i c a c i ó n  i n d i c a  p r o g r e s i ó n  o  n u e v a
p a t o l o g í a  y  r e q u i e r e  r e e v a l u a c i ó n .

❓  ¿ Q u é  h a c e r  a n t e  h i p e r k a l e m i a  i n d u c i d a  p o r
t r a t a m i e n t o ?

R e s p u e s t a :
 P r i o r i z a r  e l  m a n e j o  a c t i v o  d e  l a  h i p e r k a l e m i a
( d i e t a ,  s u s p e n s i ó n  d e  A I N E s ,  d i u r é t i c o s ,
S G LT 2 i ,  q u e l a n t e s  d e  p o t a s i o )  a n t e s  d e
s u s p e n d e r  f á r m a c o s ,  y a  q u e  r e t i ra r  R A A S  o
M R A  e m p e o ra  e l  p r o n ó s t i c o .

❓  ¿ C u á n d o  d e r i v a r  a  n e f ro l o g í a ?

R e s p u e s t a :
 C u a n d o  e x i s t a  c a u s a  i n c i e r t a ,  s o s p e c h a  d e
g l o m e r u l o n e f r i t i s ,  a l b u m i n u r i a  s e v e ra ,
h e m a t u r i a  a s o c i a d a ,  p r o g r e s i ó n  rá p i d a  o
r i e s g o  d e  f a l l a  r e n a l  a  5  a ñ o s  ≥ 3 – 5 %  s e g ú n  l a
K i d n e y  Fa i l u r e  R i s k  E q u a t i o n .
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TERAPIAS QUE CONDUCEN A LA REGRESIÓN DE LA PLACA DE ATEROSCLEROSIS CORONARIA

1 .  E s t a t i n a s  ( p i l a r  f u n d a m e n t a l )
L a s  e s t a t i n a s ,  e s p e c i a l m e n t e  a  d o s i s  a l t a s ,  s o n  l a  t e ra p i a  c o n  m a y o r  y  m á s  c o n s i s t e n t e
e v i d e n c i a  p a ra  i n d u c i r  c a m b i o s  f a v o ra b l e s  e n  l a  a t e r o s c l e r o s i s .  S u  e f e c t o  p r i n c i p a l  n o  e s  u n a
r e g r e s i ó n  m a s i v a  d e l  v o l u m e n  t o t a l  d e  p l a c a ,  s i n o  u n a  m o d i f i c a c i ó n  d e  l a  c o m p o s i c i ó n :
r e d u c c i ó n  d e  p l a c a  n o  c a l c i f i c a d a  y  d e l  n ú c l e o  l i p í d i c o ,  a u m e n t o  d e  l a  f i b r o s i s  y  c a l c i f i c a c i ó n ,
l o  q u e  s e  t ra d u c e  e n  m a y o r  e s t a b i l i d a d  d e  p l a c a .  E l  e f e c t o  e s  d e p e n d i e n t e  d e  l a  m a g n i t u d  d e
r e d u c c i ó n  d e l  L D L - C ,  s i e n d o  m á s  e v i d e n t e  c o n  t e ra p i a s  i n t e n s i v a s .

2 .  E z e t i m i b e  ( e n  c o m b i n a c i ó n  c o n  e s t a t i n a s )
L a  a d i c i ó n  d e  e z e t i m i b e  a  e s t a t i n a s  l o g ra  u n a  r e d u c c i ó n  a d i c i o n a l  d e  L D L - C  y  p u e d e  i n d u c i r
r e g r e s i ó n  m o d e s t a  d e  l a  p l a c a  e n  a l g u n o s  e s t u d i o s ,  a u n q u e  l o s  r e s u l t a d o s  s o n  h e t e r o g é n e o s .  E l
b e n e f i c i o  p a r e c e  m á s  c l a r o  e n  p a c i e n t e s  d e  a l t o  r i e s g o  o  t ra s  s í n d r o m e  c o r o n a r i o  a g u d o .  S u  r o l
p r i n c i p a l  e s  p o t e n c i a r  e l  e f e c t o  d e  l a s  e s t a t i n a s ,  m á s  q u e  a c t u a r  c o m o  a g e n t e  i n d e p e n d i e n t e  d e
r e g r e s i ó n .

3 .  I n h i b i d o r e s  d e  P C S K 9
A l i r o c u m a b  y  e v o l o c u m a b  s o n  l a s  t e ra p i a s  n o  e s t a t í n i c a s  c o n  m e j o r  e v i d e n c i a  d e  r e g r e s i ó n  r e a l
d e  p l a c a ,  d e m o s t ra d a  p o r  I V U S ,  O C T y  C C TA .  P r o d u c e n  r e d u c c i ó n  s i g n i f i c a t i v a  d e l  v o l u m e n  d e
a t e r o m a  y  d e l  p o r c e n t a j e  d e  p l a c a ,  a d e m á s  d e  m e j o ra r  c a ra c t e r í s t i c a s  d e  v u l n e ra b i l i d a d .  S u
e f e c t o  v a  m á s  a l l á  d e l  L D L - C ,  c o n  p r o b a b l e  i m p a c t o  a n t i i n f l a m a t o r i o  i n t ra p l a c a .  E s t á n
e s p e c i a l m e n t e  i n d i c a d o s  e n  p a c i e n t e s  d e  m u y  a l t o  r i e s g o  o  c o n  L D L  p e r s i s t e n t e m e n t e  e l e v a d o
p e s e  a  t e ra p i a  ó p t i m a .

4 .  Á c i d o s  g r a s o s  o m e g a - 3  ( E PA  /  i c o s a p e n t  e t i l o )
E l  E PA  h a  m o s t ra d o  e f e c t o s  f a v o ra b l e s  p r i n c i p a l m e n t e  s o b r e  l a  c o m p o s i c i ó n  d e  l a  p l a c a ,  c o n
r e d u c c i ó n  d e  p l a c a  l i p í d i c a  y  a u m e n t o  d e l  c o m p o n e n t e  f i b r o s o .  A l g u n o s  e s t u d i o s  c o n  C C TA
e v i d e n c i a n  r e g r e s i ó n  d e  p l a c a  d e  b a j a  a t e n u a c i ó n ,  a u n q u e  l o s  r e s u l t a d o s  n o  s o n  u n i f o r m e s .  S u
p a p e l  p a r e c e  s e r  e s t a b i l i z a d o r,  m á s  q u e  r e g r e s i v o ,  y  c o m p l e m e n t a r i o  a  l a  t e ra p i a
h i p o l i p e m i a n t e .

5 .  Te r a p i a s  a n t i i n f l a m a t o r i a s
L a  i n f l a m a c i ó n  j u e g a  u n  r o l  c e n t ra l  e n  l a  p r o g r e s i ó n  d e  l a  a t e r o s c l e r o s i s .  Fá r m a c o s  c o m o
c a n a k i n u m a b  y  c o l c h i c i n a  a  b a j a  d o s i s  h a n  d e m o s t ra d o  r e d u c c i ó n  d e  e v e n t o s  c a r d i o v a s c u l a r e s ,
c o n  e f e c t o s  m o d e s t o s  s o b r e  l a  p l a c a .  E l  b e n e f i c i o  p r i n c i p a l  e s  l a  r e d u c c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d
i n f l a m a t o r i a  i n t ra p l a c a ,  m á s  q u e  u n a  r e d u c c i ó n  s u s t a n c i a l  d e l  v o l u m e n  d e  a t e r o m a .
A c t u a l m e n t e ,  s u  u s o  s e  o r i e n t a  a  p r e v e n c i ó n  s e c u n d a r i a  s e l e c c i o n a d a .

6 .  Te r a p i a s  a n t i h i p e r t e n s i v a s
A u n q u e  f u n d a m e n t a l e s  p a ra  r e d u c i r  e v e n t o s  c a r d i o v a s c u l a r e s ,  l o s  a n t i h i p e r t e n s i v o s  t i e n e n  p o c a
e v i d e n c i a  d e  e f e c t o  d i r e c t o  s o b r e  l a  r e g r e s i ó n  d e  p l a c a .  A l g u n o s  e s t u d i o s  s u g i e r e n
e s t a b i l i z a c i ó n  c o n  c i e r t o s  f á r m a c o s  ( a m l o d i p i n o ,  A R B ) ,  p e r o  s i n  r e g r e s i ó n  c l a ra .  S u  b e n e f i c i o  e s
p r i n c i p a l m e n t e  i n d i r e c t o ,  a  t ra v é s  d e l  c o n t r o l  t e n s i o n a l .

7 .  Te r a p i a s  a n t i d i a b é t i c a s
A l g u n o s  a n t i d i a b é t i c o s  ( p i o g l i t a z o n a ,  i n h i b i d o r e s  S G LT 2 ,  a g o n i s t a s  G L P - 1 )  m u e s t ra n  s e ñ a l e s  d e
e n l e n t e c i m i e n t o  d e  l a  p r o g r e s i ó n  o  e s t a b i l i z a c i ó n  d e  l a  p l a c a ,  c o n  c a m b i o s  f a v o ra b l e s  e n  l a
c o m p o s i c i ó n  ( m a y o r  c o m p o n e n t e  f i b r o s o ) .  S i n  e m b a r g o ,  l a  e v i d e n c i a  d e  r e g r e s i ó n  f ra n c a  e s
l i m i t a d a .  S u  i m p a c t o  c l í n i c o  p a r e c e  e s t a r  m á s  r e l a c i o n a d o  c o n  l a  r e d u c c i ó n  d e  e v e n t o s  q u e  c o n
c a m b i o s  v o l u m é t r i c o s  d e  p l a c a .
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E l  a r t í c u l o  r e f u e r z a  q u e  e l  m a n e j o  m o d e r n o  d e  l a  a t e r o s c l e r o s i s  c o r o n a r i a  d e b e  i r  m á s  a l l á  d e l
c o n t r o l  a i s l a d o  d e  f a c t o r e s  d e  r i e s g o  y  c e n t ra r s e  e n  l a  m o d i f i c a c i ó n  a c t i v a  d e l  s u s t ra t o
a t e r o s c l e r ó t i c o .  L a  e v i d e n c i a  d i s p o n i b l e  m u e s t ra  q u e  l a  r e g r e s i ó n  a b s o l u t a  d e  l a  p l a c a  s u e l e  s e r
m o d e s t a ;  s i n  e m b a r g o ,  l a  e s t a b i l i z a c i ó n  d e  l a  p l a c a ,  c o n  r e d u c c i ó n  d e  c o m p o n e n t e s  l i p í d i c o s  y
a u m e n t o  d e  l a  f i b r o s i s  y  c a l c i f i c a c i ó n ,  c o n s t i t u y e  u n  o b j e t i v o  c l í n i c a m e n t e  r e l e v a n t e  y
e s t r e c h a m e n t e  v i n c u l a d o  a  l a  r e d u c c i ó n  d e  e v e n t o s  c a r d i o v a s c u l a r e s .

L a s  e s t a t i n a s  d e  a l t a  i n t e n s i d a d  s e  m a n t i e n e n  c o m o  e l  p i l a r  t e ra p é u t i c o  f u n d a m e n t a l ,  m i e n t ra s
q u e  l a  t e ra p i a  c o m b i n a d a  t e m p ra n a ,  e s p e c i a l m e n t e  c o n  i n h i b i d o r e s  d e  P C S K 9 ,  p e r m i t e  a l c a n z a r
r e d u c c i o n e s  m á s  p r o f u n d a s  d e l  L D L - C  y  c a m b i o s  m á s  f a v o ra b l e s  e n  l a  c a r g a  y  c o m p o s i c i ó n  d e
l a  p l a c a .  O t ra s  t e ra p i a s ,  c o m o  e z e t i m i b e ,  E PA  y  e s t ra t e g i a s  a n t i i n f l a m a t o r i a s ,  d e s e m p e ñ a n  u n
r o l  c o m p l e m e n t a r i o  o r i e n t a d o  p r i n c i p a l m e n t e  a  l a  e s t a b i l i z a c i ó n  d e l  p r o c e s o  a t e r o s c l e r ó t i c o .

E n  c o n j u n t o ,  e l  m e n s a j e  c e n t ra l  d e l  a r t í c u l o  e s  c l a r o :  e l  b e n e f i c i o  c l í n i c o  m á x i m o  s e  l o g ra  c o n
u n  e n f o q u e  i n t e g ra l ,  p r e c o z  y  p e r s o n a l i z a d o ,  q u e  c o m b i n e  t e ra p i a s  h i p o l i p e m i a n t e s  p o t e n t e s ,
c o n t r o l  a g r e s i v o  d e  f a c t o r e s  d e  r i e s g o  y  s e l e c c i ó n  a d e c u a d a  d e  p a c i e n t e s ,  p r i o r i z a n d o  s i e m p r e
l a  r e d u c c i ó n  d e l  r i e s g o  c a r d i o v a s c u l a r  g l o b a l  m á s  q u e  l a  b ú s q u e d a  a i s l a d a  d e  r e g r e s i ó n
a n a t ó m i c a  d e  l a  p l a c a .

TERAPIAS QUE CONDUCEN A LA REGRESIÓN DE LA PLACA DE ATEROSCLEROSIS CORONARIA
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