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Entre 2009 y 2010, CLINICS ha publicado un ndmero
relativamente grande de estudios originales, que tratan del
sistema cardiovascular y pulmonar. Veinte de esos estudios
han atraido un ntimero significativo de citaciones dentro de
este intervalo de tiempo relativamente corto. Esta pequeia
revisién aborda esos aspectos de investigaciones recientes
con interés directo para los cardiélogos. Los articulos fueron
agrupados en tres categorias: Cardiologia, Neumonologia y
Asuntos Multidisciplinarios

Cardiologia

Es interesante notar que estudios preliminares son el ftem
de investigacién mas frecuente representado en esta muestra
y también el que obtuvo el mayor ndimero de citaciones.

Dos articulos relatan experiencias sobre el remodelado
ventricular. Zamo et al' examinaron el desarrollo de la
hipertrofia ventricular izquierda, aumento de la presion arterial
y variabilidad de la presién arterial en ratones espontaneamente
hipertensos, siendo importantes determinantes de lesiones
cardiacas. Investigaron los efectos del curso de la hipertension
en (a) estdndares hemodindmicos y autonémicos (presion
arterial; variabilidad de la presion arterial; frecuencia cardiaca);
(b) hipertrofia ventricular izquierda; y (c) estdndares locales
y sistémicos de respuesta del sistema renina-angiotensina.
Concluyen que la disfuncién autonémica y la modulacién de
la actividad del sistema renina-angiotensina son factores que
contribuyen para lesiones de 6rgano blanco en la hipertension,
pudiendo interactuar unos con los otros. Este resultado trae el
importante mensaje de que el tratamiento de la enfermedad
hipertensiva debe iniciarse antes de que la presién arterial
alcance altos niveles estables y, consecuentemente, ocurran
lesiones en el 6rgano blanco. Ese trabajo recibié ocho
citaciones a lo largo de un periodo de un ano.

Duarte et al? evaluaron las funciones del estrés oxidativo
y de la peroxidacién lipidica en el remodelado ventricular
inducido por la exposicién al humo de tabaco después de
infarto de miocardio en un modelo murino y concluyeron que
la exposicién al humo del tabaco y el estrés oxidativo estan
asociados con la intensificacién del remodelado ventricular
después del infarto de miocardio. Ese articulo obtuvo cuatro
citaciones en dos anos.
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El barorreflejo fue objeto de un estudio realizado por
Valenti et al® sobre la variacién de la sensibilidad del
barorreflejo entre ratones Wistar Kyoto machos concientes.
El aumento del barorreflejo fue calculado como la relacion
entre el cambio de la frecuencia cardiaca y la variacién de
la presién arterial media en respuesta a una dosis depresora
del nitroprusiato de sodio y una dosis presora de fenilefrina.
Aproximadamente 37% de los ratones presentaron pico
bradicardico y reflejo bradicardico reducido, asi como
disminucién del aumento del barorreflejo bradicardico,
mientras que cerca de 23% tuvieron disminucién de
la frecuencia cardiaca basal, pico taquicardico, reflejo
taquicardico y reduccién de aumento del barroreflejo
simpatico. No fueron observadas alteraciones significativas
en la presion arterial media basal. Asi, se constat6 que la
sensibilidad del barorreflejo varia entre ratones Wistar Kyoto
del mismo laboratorio. Ese articulo fue citado ocho veces a
lo largo de un perfodo de un afo.

El estrés oxidativo fue objeto de un proyecto conducido
por Budin et al* que examind los efectos de fracciones ricas en
aceite de palma tocotrienol en ratones con diabetes inducida
por estreptozotocina. Los animales fueron divididos en tres
grupos: (I) no diabéticos normales (ii) diabéticos tratados con
fracciones ricas en tocotrienol, y (iii) diabéticos sin tratamiento.
Perfiles sanguineos de glucosa y lipidos, marcadores de estrés
oxidativo y alteraciones morfolégicas de la aorta tordcica
fueron evaluados. Los siguientes resultados fueron observados
en animales tratados versus no tratados: (A) reduccién
de las concentraciones de glucosa sérica y hemoglobina
glicada; (b) bajos niveles de colesterol plasmatico total,
colesterol de la lipoproteina de baja densidad vy triglicéridos;
(c) mayores niveles de colesterol de la lipoproteina de
alta densidad; (d) aumento de los niveles plasmaticos de
actividad de superéxido dismutasa y vitamina C en el plasma,
mostrandose aumentada en ratones tratados con fracciones
ricas en tocotrienol. (e) niveles inferiores de malondialdehido
plasmatico y de la aorta + 4-hidroxinonenal (MDA + 4
HNE) y dano oxidativo al DNA. Examenes de microscopia
electrénica mostraron que la morfologfa normal de la aorta
toracica se presenté comprometida en ratones diabéticos
no tratados, al tiempo que la suplementacién de fracciones
ricas en tocotrienol resulté en un efecto protector sobre la
pared del vaso. Los exdmenes concluyen que fracciones
ricas en tocotrienol reducen el nivel de glucosa en la sangre
y mejoran la dislipidemia. Niveles de marcadores de estrés
oxidativo también fueron reducidos por la administracién de
fracciones ricas en tocotrienol. Fue mantenida la integridad
de la pared del vaso debido a los efectos positivos mediados
por las fracciones ricas en tocotrienol. Este estudio obviamente
requiere confirmaciones adicionales, sin embargo atrajo seis
citaciones en dos afos.
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El objetivo de un estudio realizado por Carnieto Jr et
al.” realizado en 48 perros fue determinar si un inhibidor
selectivo de la cicloxigenasa-2 (rofecoxib) puede alterar la
evolucion del infarto agudo de miocardio después de la
reperfusion. Los perros fueron sometidos a 180 minutos de
oclusion coronaria seguida de 30 minutos de reperfusion.
Muestras de sangre fueron recolectadas a partir del seno
venoso inmediatamente antes de la oclusién coronaria
y después de 30 minutos de la reperfusion para realizar
medidas de CPK-MB, CPK-MBm vy troponina I. Durante
el experimento, se observo la presion arterial media,
frecuencia cardiaca y flujo coronario. El flujo coronario y
la frecuencia cardiaca no se alteraron, pero en el grupo
control, hubo inestabilidad de la presion arterial, ademas
de niveles maximos de CPK-MB post infarto. Los mismos
resultados fueron observados para CPK-MBm y troponina
I. Los Autores concluyen que en este modelo canino de
isquemia-reperfusién miocardica, la inhibicién selectiva de
la cicloxigenasa-2 con rofecoxib no estuvo asociada a inicio
de efectos perjudiciales sobre el perfil hemodindmico o a
la extension bruta del infarto; en realidad, ella puede ser
benéfica, limitando la necrosis celular. Este articulo obtuvo
cuatro citaciones en dos afos.

Meneghini et al® buscaron evaluar los efectos de la
memantina sobre a reduccién del tamafo nuclear en
células cardiacas expuestas al estrés causado por el frio y
descubrieron que la substancia efectivamente impide la
reduccién del tamafo nuclear de cardiomiocitos en ratones
expuestos a estrés causado por el frio. Este estudio fue citado
cuatro veces en dos aios.

Un tnico estudio clinico fue bien citado. Una investigacion
muy interesante fue realizada por Guimaraes et al’,
que procuraron evaluar la actividad neurohormonal en
receptores de transplante cardiaco y compararla con la
actividad neurohormonal en pacientes con insuficiencia
cardiaca e individuos sanos durante el reposo y enseguida
después de un test de caminata de 6 minutos. El estudio
fue realizado en 20 pacientes de transplante cardiaco, 11
pacientes con insuficiencia cardfaca y siete individuos sanos.
Muestras de sangre fueron recolectadas inmediatamente
antes y durante el Gltimo minuto del ejercicio. Durante el
reposo, el nivel de norepinefrina plasmética de los pacientes
fue mayor en receptores de transplante cardiaco e individuos
sanos. El nivel de norepinefrina plasmatica de receptores de
transplante cardiaco no fue diferente del de individuos sanos.
Inmediatamente después del test de caminata de 6 minutos,
el nivel de norepinefrina plasmatica de los receptores de
transplante cardiaco no fue diferente del de pacientes con
insuficiencia cardfaca. Ambos grupos tenian un nivel mas
elevado que individuos sanos. Se concluyé que la actividad
neurohormonal permanece aumentada después del test de
caminata de seis minutos después del transplante cardiaco.
Ese estudio obtuvo tres citaciones en un afo.

Se relatan tres estudios de prevalencia sobre la
disfuncién de la tiroides, hemocromatosis y enfermedad
arterial periférica. Duarte et al® evaluaron la prevalencia
de la disfuncion tiroidea en 399 pacientes cardiacos anosos
(268 mujeres de edad entre 60 y 92 afios) en un ambiente
ambulatorio por medio de anticuerpos séricos libres de T4,

TSH, y antiperoxidasa, asi como por medio de mediciones
de excrecién urinaria de yodo y ultrasonido de la tiroides.
Se recomienda que estudios de ultrasonido, tests de funcion
de la tiroides y autoinmunidad sean evaluados en pacientes
afosos. Este articulo obtuvo cinco citaciones a lo largo de
dos afos.

La prevalencia de hemocromatosis fue estudiada por
Bittencourt et al®. Aproximadamente la mitad de los
pacientes brasilenos con hemocromatosis hereditaria
(HH) no son ni homocigotos para la mutacién C282Y ni
heterocigotos compuestos para las mutaciones C282Y y
H63D asociadas con HH en caucasicos. Otras mutaciones
han sido descriptas en el gen HFE, asi como en genes
envueltos en el metabolismo del hierro, como receptor de
transferrina 2 (TFR2) y ferroportina 1 (SCL40A1). Para evaluar
el papel de las mutaciones de HFE, TFR2 y SCL40AT en
individuos brasilefios con HH, se condujo un estudio con 19
individuos del sexo masculino donde se evaluaron individuos
con HH. Los autores concluyeron que un tercio de los
brasilefios con el fenotipo clasico de HH no presentan HFE u
otras mutaciones actualmente asociadas con la enfermedad
en caucdsicos. Esta observacién sugiere un papel para otras
mutaciones aun desconocidas en los genes de mas arriba
o en otros genes envueltos en la homeostasis del hierro en
la patogénesis de la HH en el Brasil. Ese articulo recibi6 4
citaciones en dos anos.

Zanati et al'® examinaron la prevalencia de perfiles de
factor de riesgo cardiovascular y mortalidad de 24 meses
en pacientes con enfermedad arterial periférica sintomatica,
por medio de un estudio observacional prospectivo
incluyendo 75 pacientes consecutivos hospitalizados para
reconstruccién vascular periférica programada. Fueron
realizados ecocardiogramas por Doppler antes de la cirugia
en 54 casos. Fue realizado analisis de sobrevida en un
seguimiento de 24 meses. La mortalidad general en 24 meses
fue de 24% y estuvo asociada a la edad y a la falta del uso
de aspirina, siendo que no ocurrieron 6bitos entre aquellos
que usaron ese farmaco. No fue encontrada asociacion
entre 6bito cardiovascular (11 casos) y los otros factores de
riesgo. Fue encontrada una alta prevalencia de factores de
riesgo cardiovasculares no controlados (tratados o no) en
pacientes sometidos a la reconstruccién vascular periférica
planeada, siendo que el uso crénico de aspirina estd asociado
a la disminucién de la mortalidad por todas las causas. Ese
articulo fue citado 3 veces en 2 anos.

Un Unico estudio diagnéstico fue relatado: la deteccion
no invasiva de la aterosclerosis es fundamental para su
prevencion, lo que llevé a Bampi et al'' a correlacionar de
forma no invasiva indicadores detectables de aterosclerosis
coronaria, o enfermedad arterial coronaria (o sea, factores
de riesgo clasicos, resultados de tests de la proteina reactiva
C ultra sensible, espesor de la capa intima-media carotidea,
funcién endotelial, indice tobillo-braquial y escore de
calcio por tomografia computada) con la extension de la
enfermedad coronaria evaluada por el indice Friesinger a
partir de angiografias coronarias convencionales, por medio
de un estudio prospectivo con 100 pacientes consecutivos
con edad media de 55,1 = 10,7 afios, compuesto por 55%
de hombres y 45% de mujeres. Concluyen que es posible
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determinar de forma aproximada la presencia y la extension
de la EAC por métodos no invasivos, principalmente por
tests de escore de calcio, colesterol HDL y exdmenes de
la proporciéon TG/colesterol HDL. En dos anos, ese estudio
obtuvo cuatro citaciones.

Nos gustaria también destacar dos articulos de revisién
sobre temas cardiologia. Wichi et al'? nos proveen
una visibn muy interesante sobre las asociaciones del
envejecimiento con alteraciones en los sistemas nerviosos
cardiovasculares y autonémicos. Cambios autonémicos
relacionados al envejecimiento envuelven alteraciones
parasimpaticas y simpaticas llevando a una mayor
incidencia de morbimortalidad debido a enfermedades
cardiovasculares. Diversos estudios sugieren que el ejercicio
fisico es eficaz en la prevencién de alteraciones deletéreas.
El ejercicio cronico en la geriatria parece estar asociado
con la mejora en el sistema cardiovascular y parece
promover un estilo de vida saludable. En esta revision,
abordamos los principales efectos del envejecimiento sobre
el sistema nervioso autonémico en el contexto del control
cardiovascular. Analizamos el uso del ejercicio crénico para
prevenir alteraciones cardiovasculares durante el proceso
de envejecimiento. Cinco articulos citaron ese informe
durante 2 afos.

Landim et al'® proveen informaciones interesantes sobre
la enfermedad coronaria aterosclerética, que es la principal
causa de morbimortalidad en paises industrializados,
siendo la disfuncién endotelial considerada un fenémeno
precursor. El éxido nitrico producido por el endotelio bajo
la accién de la sintasa endotelial de éxido nitrico tiene
importantes funciones antiaterogénicas. Su biodisponibilidad
reducida es el inicio del proceso aterosclerético. La
adicién de dos radicales metil a la arginina, a través de la
acciéon de proteinas nucleares metiltransferasa, produce
dimetilarginina asimétrica, que compite con L-arginina y
promueve una reduccién en la formacién de éxido nitrico
en la pared vascular. La dimetilarginina asimétrica, por si
sola considerada una mediadora de los efectos vasculares
de los diversos factores de riesgo para aterosclerosis,
puede ser eliminada por excrecién renal o por la accién
enzimaética de las dimetilargininas dimetilaminohidrolasas.
Diversas investigaciones preliminares cientificas y clinicas
sugieren que el aumento de la dimetilarginina asimétrica
ocurre en el contexto de la insuficiencia renal crénica,
dislipidemia, presion arterial elevada, diabetes mellitus y
la hiperhomocisteinemia, ademas de otras enfermedades.
Medidas terapéuticas para combatir la aterosclerosis pueden
revertir esos efectos de la dimetilarginina assimétrica o
por lo menos reducir la concentracion de esa substancia
quimica en la sangre. Tal efecto puede ser conseguido con
moléculas concurrentes o por el aumento de la expresion
o actividad de su enzima de degradacion. Hay estudios en
andamiento, buscando establecer el verdadero papel de la
dimetilarginina asimétrica como un marcador y mediador
de la aterosclerosis, con posibles aplicaciones terapéuticas.
Los principales aspectos de la formacién y degradacién de
dimetilarginina asimétrica y su implicacién en el proceso
aterogénico son abordados en ese articulo, que fue citado
tres veces en dos anos.
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Neumonologia

Se destacan cuatro articulos sobre la fisiopatologia del
sistema pulmonar.

Bisanccioni etal' realizaron un andlisis retrospectivo de
los datos obtenidos a partir de historias clinicas electrénicas
de 245 pacientes con asma grave, entre enero de 2006 y
junio de 2008. Sintomas de rinitis y reflujo gastroesofagico
fueron evaluados, asi como intolerancia a medicamentos
antiinflamatorios no esteroides. También fueron evaluados
los resultados de la esofagogastroduodenoscopfa,
videolaringoscopia y tomografia computada del térax para
confirmar reflujo gastroesofagico, poliposis nasal, disfuncién
de cuerdas vocales y bronquiectasia. Fueron observados
sintomas de rinitis en 224 pacientes (91,4%); 18 (7,3%)
presentaban intolerancia a medicamentos antiinflamatorios
no esteroides y 8 (3,3%) presentaban poliposis nasal.
Fueron relatados sintomas de reflujo gastroesofagico
en 173 (70,6%) pacientes, aunque el diagnéstico del
reflujo gastroesofdgico haya sido confirmado con base
en los resultados de la esofagogastroduodenoscopia o
laringoscopia en apenas 58 (33,6%) pacientes. Hubo
sospechas de disfuncion de cuerdas vocales en 16 (6,5%),
habiendo sido confirmado a través de laringoscopia
en 4 (1,6%). Historias clinicas presentaban tomografia
computada del térax de 105 pacientes, siendo que 26
(24,8%) presentaban bronquiectasia. Debido al hecho
de que la rinitis y el reflujo gastroesofagico fueron las
comorbilidades mas comunes observadas, ademads de la
bronquiectasia, los autores recomiendan que, en pacientes
con asma grave, enfermedades asociadas deben ser
investigadas como causa de sintomas respiratorios y asma
no controlada. Ese trabajo recibi6 siete citaciones en 2 afos.

El andlisis de la respiraciéon con base en la mecanica
respiratoria es de interés en el diagnéstico fisiopatolégico
de enfermedades respiratorias. Veiga et al'® evaluaron
la mecanica respiratoria de individuos asmaticos y la
contribuciéon de la técnica de oscilaciones forzadas
monofrecuencia en el diagnéstico de asma en 22 individuos
sanosy 22 individuos asméticos. Fueron observados valores
de impedancia respiratoria significativamente mayores
en pacientes asmaticos. Fueron identificados mejores
parametros para la deteccién del asma y se concluyé
que la técnica permite un analisis no invasivo y detallado
en diferentes fases del ciclo respiratorio, proveyendo
parametros adecuados para el diagnéstico del asma con alta
precision. Ese articulo recibié cinco citaciones en 2 anos.

Sabino et al'® investigaron el impacto del estado
nutricional sobre la composicién corporal, capacidad de
ejercicio y fuerza muscular respiratoria en 32 pacientes
con enfermedad pulmonar obstructiva crénica grave.
Los pacientes (nueve mujeres) fueron divididos en tres
grupos de acuerdo con sus indices de masa corporal
(IMC): sobrepeso/obesidad, peso normal y bajo peso.
Espirometria, impedancia bioeléctrica, test de caminata
de seis minutos y presiones inspiratorias y expiratorias
maximas fueron evaluadas. La obstruccion de las vias
aéreas se mostr6 similar entre los grupos; mientras tanto,
pacientes con sobrepeso/obesidad presentaron mayor
indice de masa libre de grasa, capacidad de ejercicio y
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presion inspiratoria maxima en comparacion con pacientes
de peso normal y de bajo peso, respectivamente. Ademas
de eso, en el andlisis de regresiéon mdltiple, el indice de
masa libre de grasa fue el Gnico predictor independiente
de la capacidad de ejercicio. Los autores afirman que
esas caracteristicas de pacientes con sobrepeso u obesos
pueden compensar los inconvenientes del exceso de pesoy
llevar a un mejor pronéstico en pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica. En un afio, ese articulo fue
citado tres veces.

Torquato et al'” cuantificaron la interaccién entre
presién intraabdominal elevada y Presién Expiratoria Final
Positiva en una cohorte de 30 pacientes bajo ventilacién
mecdnica en la UTI con volumen-corriente fijo. El sistema
respiratorio y la presién abdominal fueron medidos en
un nivel de Presién Expiratoria Final Positiva cero y 10
centimetros de H,O Las mediciones fueron repetidas
después de la colocacién de un peso de 5 kg en la barriga
del paciente. Concluyen que la adicién de un peso 5 kg
sobre el abdomen aumenté significativamente la presion
intraabdominal y la presién de platé de las vias aéreas,
confirmando que a hipertensién intraabdominal eleva a
presion de platd. Mientras tanto, la presién de platé por
si sola no puede ser considerada un buen indicador para
la deteccion de la presién intraabdominal elevada en
pacientes bajo ventilacién mecénica utilizando PEEP. En
esos pacientes, la presién intraabdominal también debe
ser medida. Ese articulo recibié tres citaciones en 2 aios.

Multidisciplinaridad

Tres estudios se encuadran en esta categoria. El objetivo
de un estudio de autoria de Azeka et al'® fue describir
la experiencia unicéntrica de transplante de 6rganos y
tejidos. Ese es el primer estudio de transplante de 6rganos
y tejidos hechos en el Hospital das Clinicas de la Facultad
de Medicina de la Universidad de Sao Paulo. Los datos
fueron recolectados a partir de cada tipo de transplante de
6rganos entre 2002 y 2007. Los datos recolectados fueron
las caracteristicas del paciente y curvas de sobrevida actuarial
de Kaplan-Meier a los 30 dias, un afo y cinco afos. Hubo
un total de 3.321 transplantes en la institucién y la curva de
sobrevida de 5 anos vari6 de 53% a 88%. Se observa que
ese informe muestra que transplante de 6rganos sélidos y
tejidos son viables dentro de la institucién, lo que nos permite
suponer que la calidad de los transplantes va a mejorar en
el futuro. Ese estudio obtuvo cuatro citaciones en 2 afos.

Un estudio observacional prospectivo fue conducido
por Silva et al'® de febrero de 2004 a octubre de 2007 en
un hospital universitario terciario. Se evalu6 una muestra
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