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RESUMEN

Introduccién: La obesidad es un factor independiente para el desarrollo de la
fibrilacion auricular; sin embargo, se ha visto en los pacientes con diagnéstico de
esta arritmia, el cual se comporta como un factor protector para la mortalidad.
Objetivo: Actualizar los conocimientos sobre el fendmeno de la paradoja de la
obesidad en la fibrilacién auricular.

Método: Se realiz6 una revision bibliografica de 20 articulos, para lo cual se
utilizaron las bases de datos PubMed, Scopus, SciELO, Lilacs, Cochrane Library por
el motor de busqueda de Google Académico. Se emplearon los términos obesidad
paraddjica, fibrilacion auricular y mortalidad. Se consultaron articulos originales,
estudios observacionales, ensayos clinicos y metaanalisis, publicados en idioma
espanol o inglés en el periodo comprendido entre los afios 2016 y 2024.

Resultados: La obesidad constituye un factor predictor de mortalidad en los
pacientes con fibrilaciéon auricular, sin embargo, se ha visto que mejora el
prondstico de estos pacientes al disminuir las tasas de eventos cerebrovasculares,
tromboembolismos sistémicos, ya que reduce la mortalidad.

Conclusiones: La paradoja de la obesidad constituye una realidad en los pacientes
con fibrilacién auricular.

Palabras clave: obesidad paradojica; fibrilacién auricular; mortalidad.

ABSTRACT

Introduction: Obesity is an independent risk factor for the development of atrial
fibrillation; however, it has been observed in patients diagnosed with this
arrhythmia that it acts as a protective factor against mortality.
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Objective: To update knowledge on the phenomenon of the obesity paradox in atrial
fibrillation.

Method: A literature review of 20 articles was conducted using PubMed, Scopus,
SciELO, Lilacs, and Cochrane Library databases via Google Scholar search engine.
The search terms used were paradoxical obesity, atrial fibrillation, and mortality.
Original articles, observational studies, clinical trials, and meta-analyses published
in Spanish or English from 2016 to 2024 were consulted.

Results: Obesity is a predictor of mortality in patients with atrial fibrillation;
However, it has been shown to improve the prognosis for these patients by
decreasing the rates of cerebrovascular events and systemic thromboembolisms,
thus reducing mortality.

Conclusions: The obesity paradox is a reality in patients with atrial fibrillation.
Keywords: paradoxical obesity; atrial fibrillation; mortality.
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Introduccién
La fibrilacién auricular es la arritmia cardiaca sostenida mas comun en la practica
clinica, con una prevalencia de aproximadamente 2 a 4 % en adultos, la cual
aumenta con la edad, desde menos de un 0,5 % a los 40 - 50 anos hastael 5-10 % a
los 80 afnos. Debido al envejecimiento de la poblacion, la acumulacion de factores
de riesgo y el avance de las técnicas de diagnéstico, la incidencia de esta arritmia
seguira en aumento en las proximas décadas.(?
Su presencia aumenta significativamente el riesgo de ictus isquémico y otros
eventos tromboembodlicos, insuficiencia cardiaca y hospitalizaciones, demencia y
mortalidad por todas las causas, degradacion de la calidad de vida y reduccion de la
capacidad de ejercicio, lo que supone una gran carga para la sociedad y los
sistemas de salud."?
La fibrilacion auricular conlleva un riesgo cinco veces mayor de sufrir un evento
cerebrovascular, y uno de cada cinco eventos de este tipo se atribuyen a esta
arritmia. Los eventos cerebrovasculares que se asocian a fibrilaciéon auricular
suelen ser mortales y los pacientes que sobreviven a estos, quedan mas
discapacitados por el ictus y tienen mas probabilidades de sufrir una recurrencia,
que los pacientes con otras causas demostradas de ictus.?
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El sobrepeso y la obesidad afectan a mas de 650 millones de personas en todo el
mundo y se eleva continuamente su prevalencia a un ritmo impactante, lo cual se
atribuye a estilos de vida cada vez mas sedentarios, y a los avances tecnolégicos
que realizan todo a un clic de distancia.®

Cada ano, 28 millones de personas mueren por las consecuencias del sobrepeso
y/0 la obesidad en todo el mundo. Ambos se asocian con el desarrollo de factores
de riesgo cardiovasculares como la hipertension arterial, las dislipidemias, la
resistencia a la insulina y la diabetes mellitus, los cuales favorecen la aparicién de
enfermedades cardiovasculares como la enfermedad de las arterias coronarias, la
insuficiencia cardiaca, el ictus isquémico y la muerte subita.®

La obesidad corresponde de forma simplificada, a la excesiva acumulacién de
grasa corporal, que resulta perjudicial para la salud. El criterio mas frecuentemente
utilizado para la clasificacion del sobrepeso y la obesidad es el indice de Masa
Corporal (IMC). También se pueden evaluar la circunferencia de la cintura y el indice
de adiposidad corporal. Al ser considerada como parte del grupo de las
enfermedades crénicas no transmisibles, la obesidad ha ido aumentando su
prevalencia en varios paises, lo que ha llevado a la Organizacion Mundial de la
Salud a considerarla una epidemia mundial.®”

La obesidad ha surgido como un importante factor de riesgo para el desarrollo de
fibrilacién auricular, lo que ha sido demostrado en multiples estudios de cohortes
durante la ultima década. Las personas obesas tienen un riesgo 1,5 veces mayor de
desarrollar fibrilacion auricular en comparacion con las personas con peso corporal
normal.?®

Un metaandlisis reciente mostré una relaciéon significativa entre el IMC y el
desarrollo de fibrilacién auricular; por cada unidad de aumento en el IMC aumenta
el riesgo de aparicion de esta arritmia en un 4 %. De manera similar, se ha
demostrado un aumento lineal del riesgo de progresiéon de fibrilaciéon auricular
paroxistica a permanente en estudios de cohortes longitudinales con el aumento
del IMC.??)

A pesar de que la obesidad causa fibrilacion auricular por diferentes mecanismos;
el estudio ARISTOTLE (Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thromboembolic
Events in Atrial Fibrillation), demostré la presencia de una relacién contradictoria
entre la obesidad y la fibrilacién auricular, en la que los pacientes con sobrepeso y
los pacientes obesos con esta arritmia mostraron un mejor prondstico que aquellos
pacientes con peso normal; este hallazgo se denominé paradoja de la obesidad.®
La existencia de este fendmeno es polémica y controversial, existen estudios que
apoyan su validez y otros que la niegan. Por tal motivo se decidio realizar una
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revision bibliografica con el objetivo de actualizar los conocimientos sobre la
obesidad en el pronéstico de pacientes con fibrilacién auricular.

Métodos

Se realizé una revision bibliografica, para lo cual se utilizaron las bases de datos
PubMed, Scopus, SciELO, Lilacs, Cochrane Library, por el motor de busqueda de
Google Académico. Se emplearon los términos obesidad paraddjica, fibrilacion
auricular 'y mortalidad. Se consultaron articulos originales, estudios
observacionales, ensayos clinicos y metaanalisis publicados en idioma espafnol o
inglés en el periodo comprendido entre los anos 2016 y 2024. El numero total de
articulos consultados fue de 34, se descartaron 14 manuscritos que no se
ajustaban al tema de revision, la obesidad paraddjica en la fibrilacién auricular no
era el tema central. Se utilizaron 20 articulos que cumplieron con los criterios de
seleccion.

Resultados

Los pacientes con fibrilacion auricular a menudo presentan numerosas
comorbilidades que conllevan a un peor prondstico. Diversos estudios han
evaluado la presencia de factores predictores de mortalidad y hospitalizacién de
estos pacientes."”)

En la practica clinica se comparte la opiniéon de que la insuficiencia cardiaca
descompensada, un valor disminuido de la fraccién de eyeccion del ventriculo
izquierdo (menor de 40 %) y un infarto agudo de miocardio asociado durante una
hospitalizacion por episodios de la arritmia, constituyen factores predictores de
mortalidad por todas las causas y cardiovascular. Esto se complementa con otros
factores como la edad avanzada, la presencia de comorbilidades, la obesidad, una
tasa de filtracién glomerular menor a 30 ml/min/1,73 m? entre otros.”

Las complicaciones mas frecuentes de la fibrilaciéon auricular son los eventos
cerebrovasculares isquémicos, la cardiopatia isquémica y otros episodios
tromboembdlicos, estos ultimos incluyen tipicamente episodios tromboembdlicos
arteriales y venosos en menor medida. Los pacientes con esta arritmia también
presentan un riesgo mayor de deterioro cognitivo, demencia y hemorragias
relacionadas con el uso de anticoagulantes orales, todo lo cual contribuye a un
mayor riesgo de mortalidad.®
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En los ultimos afos, las publicaciones sobre la paradoja de la obesidad han
aumentado progresivamente, en particular entre los pacientes con enfermedades
cardiovasculares. Se ha informado de un mejor prondstico, tanto en términos de
muerte por todas las causas como de muerte cardiovascular, para los pacientes
sobrepesos u obesos con diagnéstico de hipertensién arterial, enfermedad arterial
coronaria, insuficiencia cardiaca y enfermedad arterial periférica.®

Los inicios de la paradoja de la obesidad datan del ano 1999, en el cual Fleishmann
y otros'? describieron un menor riesgo de mortalidad con valores elevados de IMC
y un peor prondstico con valores bajos de IMC, en pacientes con enfermedad renal
crénica sometidos a hemodialisis. Posteriormente, esta “epidemiologia inversa”,
como fue denominada en sus inicios, se ha observado no solo en las enfermedades
cardiovasculares, también en las enfermedades no cardiovasculares como la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, la sepsis grave y el ictus isquémico, por
citar algunos ejemplos."

En el afio 2001 Horwich y otros("? fueron los primeros en describir el efecto inverso
de la obesidad en el prondstico de pacientes con insuficiencia cardiaca crénica. En
su estudio de 1203 pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
reducida encontraron que un IMC mayor a 27,8 kg/m? habia mejorado
significativamente los resultados del trasplante de corazén ajustado al riesgo de
supervivencia libre.

Varias han sido las consideraciones e hipétesis que se han sugerido para dilucidar
el aparente efecto protector de la obesidad sobre los resultados relacionados con la
fibrilacion auricular.

Diversos factores de riesgo cardiovasculares como la hipertension arterial, la
dislipidemia y la diabetes mellitus son abordados con mayor intensidad en
pacientes sobrepesos y obesos, lo que da como resultado un tratamiento médico
mas rapido e intensivo. Por ejemplo, en el ensayo ARISTOTLE, el 50 %, el 68 % y el
77 % de los pacientes obesos con fibrilacion auricular fueron tratados con
estatinas, betabloqueadores e inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA), en comparacion con el 35 %, el 56 % y el 61 % de los pacientes
con peso normal, respectivamente. Estos farmacos tienen propiedades
demostradas de prolongacion de la vida en pacientes con fibrilacion auricular.®

Las grandes reservas metabdlicas presentes en los pacientes obesos ayudan a
hacer frente a enfermedades crénicas y a sobrevivir a complicaciones y/o
exacerbaciones de estas. Por el contrario, un estado nutricional deficiente en
pacientes con bajo peso puede aumentar su susceptibilidad a hospitalizaciones y
mortalidad."®
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La inflamacion mediada por la interleucina - 6 y la activacion del sistema renina -
angiotensina - aldosterona promueven un estado protrombético en la fibrilacién
auricular. La obesidad, independientemente de la fibrilacién auricular, también se ha
relacionado con la inflamacién sistémica con niveles elevados de proteina C
reactiva, interleucina - 6 y factor de necrosis tumoral a/fa, debido a su produccién a
partir del tejido adiposo.™

En pacientes con bajo peso, también se ha descrito un aumento de la inflamacion
sistémica y niveles mas altos de renina en respuesta al estrés, lo que
potencialmente conduce a resultados mas adversos. Por el contrario, otros
estudios han sugerido que una respuesta renina - angiotensina disminuida al estrés
y una mayor produccidn de los receptores del factor de necrosis tumoral a/fa en el
tejido adiposo de pacientes obesos pueden reducir la inflamacién y potencialmente
resultar en un estado protrombdético mas bajo.™

Los niveles de péptido natriurético auricular aumentan de manera importante en la
fibrilacion auricular y predicen la mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca
avanzada con esta arritmia. Los niveles bajos de péptido natriurético circulante
encontrados en pacientes obesos se relacionan con mejores resultados en
pacientes con fibrilacién auricular.(™

La activacion del sistema renina - angiotensina se asocia con fibrosis auricular y
remodelacion eléctrica en la fibrilacion auricular. Las personas obesas con esta
arritmia tienen niveles disminuidos en comparacion con los pacientes delgados, lo
que puede retrasar la aparicién de la arritmia.?

La existencia de la paradoja de la obesidad constituye desde su primera
descripcion un tema controversial, existen estudios que apoyan su validez y otros
que la niegan.

Lee y otros"® en un estudio de cohorte observacional ilustraron que los pacientes
obesos con fibrilaciéon auricular se asociaron con riesgos significativamente
menores de eventos cerebrovasculares isquémicos en comparacién con los
pacientes con IMC normal, mientras que el bajo peso se identific6 como un
predictor independiente de ictus isquémico, tromboembolias sistémicas vy
mortalidad.

Por otra parte, los metaanlisis de Proietti y otros® y Zhou otros"® demostraron un
menor riesgo de eventos cerebrovasculares en pacientes con fibrilaciéon auricular
obesos en comparacion con los pacientes con peso corporal normal.

En cambio, dos estudios observacionales ilustraron peores resultados en pacientes
obesos con la arritmia. Un estudio de cohorte croata de Lucijanic y otros('®
observaron un tiempo significativamente mas corto de aparicion del evento
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cerebrovascular y la tromboembolia sistémica en pacientes obesos en
comparacion con los no obesos.

De manera similar, en un estudio de cohorte chino de Wang y otros'” el riesgo de
evento cerebrovascular - tromboembolia sistémica - infarto de miocardio fue un 9 %
mas alto por cada aumento de 1 kg/m? en el IMC, aunque solo el 19 % recibi6
tratamiento con anticoagulantes orales y los analisis no se ajustaron para factores
de confusioén.

En consonancia con el impacto en el riesgo tromboembdlico, la obesidad se asocio
con riesgos de mortalidad por todas las causas significativamente menores en
comparacion con el subgrupo de IMC normal en el ensayo ARISTOTLE y ENGAGE
AF - TIMI, mientras que se demostraron riesgos de mortalidad significativamente
mayores en pacientes con fibrilaciéon auricular con bajo peso. Sin embargo, otros
estudios no observaron ningun impacto en el riesgo de mortalidad con el aumento
del IMC.®'®

Ardestani y otros'® se centraron en la relacion entre el IMC y la mortalidad. Las
tasas de muerte por todas las causas y de causa cardiovascular fueron mas altas
en pacientes con peso normal (58 y 3,1 por cada 100 personas al ano
respectivamente), en comparacion con los pacientes con sobrepeso (3,9 y 1,5 por
cada 100 personas al afo respectivamente), y obesos (1,5 y 2,1 por cada 100
personas al afo respectivamente); sin embargo, no se observaron diferencias en las
tasas de eventos cerebrovasculares.

A diferencia de los menores riesgos tromboembdlicos y de mortalidad con el
aumento del IMC, el impacto en los resultados de sangrado es menos evidente. Se
observaron riesgos de sangrado mayores en pacientes con obesidad en
comparacion con pacientes con IMC normal en los ensayos ROCKET AF y ENGAGE
AF - TIM].(1820)

En un estudio retrospectivo multicéntrico realizado en China que incluyé 15 centros
y 6164 pacientes con fibrilacién auricular que tomaban anticoagulantes orales, un
IMC mas alto se asocié negativamente con hemorragias mayores, hemorragia total
y muerte por cualquier causa."’

Existen pocas publicaciones que han llegado a una conclusién contradictoria, es
decir, que indiquen que las personas con fibrilacién auricular obesos no presentan
un mejor pronodstico. Por lo tanto, el conjunto de evidencia existente sobre este
fendmeno de la obesidad paraddjica, justifica una mayor validacion de esta.

Sin embargo, este fendmeno debe interpretarse con cautela, ya que varios estudios
han puesto en duda su existencia real. Sus detractores han expresado la existencia
de sesgos de seleccion, fendmenos de causalidad inversa, utilizacién del IMC como
unica medida para evaluar el grado de adiposidad, el momento de medicién del IMC,
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y ademas la presencia de factores confusores, los cuales pueden reducir la
asociacion protectora de la obesidad con la mortalidad en pacientes con fibrilacion
auricular.@V

A pesar de ser validada su existencia, no se deberia justificar el mantenimiento o el
descuido de un IMC alto en los pacientes con fibrilacién auricular. Es funcién del
personal de salud sequir dirigiendo los esfuerzos a promover el control del pesoy a
abordar de forma intensiva otros factores de riesgo cardiovasculares en estos
pacientes con fibrilacién auricular y obesidad como recomiendan las directrices."®
Se concluye que la obesidad se asocia de forma independiente en pacientes con
fibrilacion auricular con menores riesgos de eventos cerebrovasculares,
tromboembolismos sistémicos y mortalidad por todas las causas, lo que hace del
fendmeno de la paradoja de la obesidad una realidad de nuestros tiempos.
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