Rev Esp Cardiol. 2012;65(5):403-404

Editorial

La paradoja de la obesidad: es hora de adoptar una perspectiva nueva

sobre un paradigma antiguo

The Obesity Paradox: Time for a New Look at an Old Paradigm
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Desde que se publicara la primera descripcion de la relacion
entre el aumento del indice de masa corporal (IMC) y la
insuficiencia cardiaca (IC) en 2001', el IMC se ha utilizado
en numerosos estudios como definicién de la obesidad y ha
adquirido la reputacién de ser un buen indicador pronostico de la
evolucion clinica de los pacientes con IC. Aproximadamente,
dos terceras partes de los pacientes con IC presentan sobrepeso u
obesidad (IMC > 25). En ese primer estudio, en 1.203 pacientes con
IC grave, Horwich et al indicaron que los pacientes con IC que
tenian sobrepeso u obesidad (IMC >27,8) presentaban una
reduccion de la razéon de riesgos de mortalidad a 5 afios
ajustada segiin el riesgo. Curtis et al?, en 7.767 individuos con
IC estable, observaron que los pacientes con IMC < 18,5 eran los
que presentaban peor supervivencia, mientras que entre los que
tenian IMC > 30 habia mejor supervivencia. Gustafsson et al®, en
4,700 pacientes con IC tanto sistolica como diast6lica, observaron
que a medida que aumentaba el valor del IMC en los cuatro grupos
de estudio definidos segln este parametro (peso insuficiente, IMC
< 18,5; peso normal, IMC 18,5-24,9; sobrepeso, IMC 25-29,9, y
obesidad, IMC > 30), aumentaba también la probabilidad de
supervivencia. En un metaanalisis de nueve estudios observacio-
nales que sumaban mas de 28.000 pacientes con IC, se demostrd
que el IMC correspondiente al sobrepeso (25-29,9) y el corres-
pondiente a la obesidad (> 30) se asociaban a una disminucion del
riesgo de mortalidad del 16 y el 12% (ajustado respecto al riesgo),
respectivamente, en comparacién con el IMC normal (20-24,9)*.
Por otro lado, en un estudio de 1.929 pacientes con IC incluidos en
un ensayo clinico, Anker et al®> definieron la caquexia como una
pérdida de mas del 6% del peso corporal de los individuos respecto
ala situacion basal y, aplicando esa definicion, demostraron que la
caquexia era el mas potente factor independiente de riesgo de
mortalidad.

En el estudio clinico mas amplio de su clase realizado en Espafia
en pacientes con IC y diagnostico de obesidad o de desnutricion,
Zapatero et al® evaluaron el impacto en la mortalidad de
los individuos que presumiblemente se encontraban en ambos
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extremos del rango de valores de IMC; sin embargo, no utilizaron el
IMC ni el peso como parte de esa definicion. Con el empleo
del sistema de codificacion establecido por la Clasificacion
Internacional de Enfermedades, 9. Revision, Modificacion Clinica
(CIE-9-MC), 5.% edicion, Zapatero et al pudieron confirmar la mayor
mortalidad asociada a los pacientes definidos como desnutridos,
mientras que un diagndstico de obesidad redujo la mortalidad y el
riesgo de reingreso hospitalario®. Esta decisién de apartarse del uso
del IMC es novedosa y se hace eco de la reciente preocupacion
expresada respecto a que el IMC, como marcador sustitutivo de la
adiposidad general, puede conducir a presunciones incorrectas
sobre la relacién entre la obesidad y la evolucién clinica de la IC”.
De hecho, en los pacientes con enfermedad coronaria, el IMC no
permite diferenciar entre la masa adiposa y la masa magra®. Se
tendra que evaluar con mayor exactitud la asociacion real entre la
masa adiposa y la supervivencia en la IC determinando
los componentes de masa corporal magra y masa adiposa en los
pacientes con IC. Aunque el uso de la CIE-9-MC por el que optan
Zapatero et al evita la clasificacién en clases segtn el IMC, en el
articulo no hay ninguna descripcion del método real utilizado para
establecer el diagnoéstico de obesidad o desnutricion ni su
uniformidad en toda la cohorte de pacientes. Aun asi, el estudio
de Zapatero et al es oportuno, ya que nos lleva a considerar las
caracteristicas clinicas y la composicion corporal que definen a los
individuos con obesidad o con desnutricion.

Aunque pueda parecer intuitivo que un aumento del IMC, como
indicador indirecto de la obesidad generalizada, prediga la
mortalidad por todas las causas en la poblacién general de Estados
Unidos®, esta asociacién se desvanece en los individuos de edad
superior a 65 afios'®, presumiblemente como consecuencia de los
cambios simultaneos que se producen en la masa corporal magra,
que pueden hacer que las medidas de la adiposidad abdominal
relativas (como el cociente cintura/cadera) sean indicadores mas
sensibles del riesgo de mortalidad!®. De igual modo, la asociacién
positiva del aumento del IMC con el riesgo de mortalidad en
pacientes con IC —la conocida «paradoja de la obesidad»— parece ir,
a primera vista, en contra de la intuicién®'%'3. Es posible que esta
paradoja sea consecuencia de una disparidad similar entre las
asociaciones de la mortalidad con adiposidad y con la masa
muscular, lo que puede explicar el aumento de la mortalidad que se
observa con el IMC muy bajo (y, en el contexto de esta caquexia
cardiaca, la masa muscular baja) y la menor mortalidad que se
da con valores de IMC altos (30-35) en comparacién con la
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observada para los valores de IMC «ideales» (ya que el primero de
estos estados probablemente indica también a un individuo menos
catabélicoy, por lo tanto, con mayor masa muscular)’. No obstante,
un estudio del perimetro de cintura en pacientes con IC observo
también que este parametro era un factor predictivo indepen-
diente de la mejora de la supervivencia'4,

Por lo que respecta a los individuos obesos, segin indica el
estudio de Zapatero et al® los que se encuentran en el rango de
valores mas altos del IMC (30-35) son mas jovenes y, puesto
que tienen que transportar su propio peso y realizar un mayor
trabajo antigravitatorio, mantienen cierta masa de musculo
esquelético. De hecho, se ha observado que la determinacién de
la masa corporal magra, en comparaciéon con la masa adiposa,
puede ser mas informativa para determinar el riesgo de
mortalidad’ y, aunque son necesarios estudios para determinar
la composicion corporal y la supervivencia de pacientes con IC,
entre los pacientes con insuficiencia renal cronica en hemodialisis
(que muestran también la «paradoja de la obesidad»), se ha
observado un beneficio de supervivencia en los de mayor masa
muscular’®. Se ha descrito una categoria de individuos con
obesidad y masa muscular baja, a los que se ha denominado
obesos sarcopénicos; este estado tiene consecuencias metabdlicas,
como resistencia a la insulina y glucemia mal controlada, que se
suman a la carga inflamatoria de la adiposidad y las adipocinas
asociadas'®. En los individuos con IMC bajo y la denominada
caquexia cardiaca, se ha involucrado al factor de necrosis tumoral
alfay lainterleucina-6 en la etiologia de la anorexia y la emaciacion
muscular'’. Ademas, se ha observado que los niveles inferiores de
masa muscular se asocian a un aumento de la resistencia a
lainsulina y la glucemia mal controlada en individuos sanos'®, y la
reduccion de las concentraciones de factor insulinico de creci-
miento tipo 1 y el aumento de la resistencia a la insulina en
pacientes con IC dan lugar a una disminucién de la supresioén de la
via del proteosoma de ubiquitina, que se ha identificado como
la via por la que se produce la proteolisis acelerada en muchos
estados cataboélicos!.

Asi pues, el estudio de Zapatero et al® constituye una adicién atil
a la literatura en este campo, puesto que nos estimula a mirar mas
alla del IMC como instrumento de medida para definir grupos de
pacientes con IC que tienen resultados de mortalidad diferentes.
Sin embargo, una mejor caracterizacion de la composicion
corporal, en especial en los individuos que se encuentran en los
extremos de los valores de peso, constituye un paso importante
para determinar la mejor forma de tratar a los individuos situados
en ambos extremos. Mirar mas alla de los parametros antropomé-
tricos y utilizar instrumentos de investigacion como la absorcio-
metria de rayos X de energia dual, la impedancia bioeléctrica o la
espectroscopia casi infrarroja, asi como un mayor estudio de las
citocinas y adipocinas, puede ser ftil en futuras investigaciones
para comprender mejor las modificaciones de la composicion
corporal de los pacientes con IC y, por lo tanto, desarrollar
de manera estratégica intervenciones terapéuticas para esta
enfermedad.
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