l ARTICULO ORIGINAL

Impacto de la carga alostatica en el nivel cognitivo, la memoria
y la masa del ventriculo izquierdo

Impact of Allostatic Load on Cognitive Level, Memory and Left Ventricular Mass
SARA C. COSTA DE ROBERT'

RESUMEN

Introduccién: La carga alostatica (CA) se ha propuesto como un marco general para comprender los efectos acumulativos del
estrés a lo largo de la vida de las personas. A pesar de su creciente interés no se han realizado, en la Argentina, investigaciones
que relacionen su impacto en el corazén y en el cerebro.

Objetivos: Evaluar la asociacién de CA, definida en forma operativa por un rango de mediciones de los sistemas simpatico,
parasimpatico, el eje hipotalamo hipofisario adrenal, y de los sistemas inflamatorio, con el nivel cognitivo (NC), la memoria
y la masa del ventriculo izquierdo en adultos de mediana edad.

Resultados: Fueron estudiados 86 pacientes con un promedio de edad de 53,5 afios IC (intervalo de confianza) 95% de 51,3 a
55,7. La CA se asoci6 en forma inversa y significativa con el NC: coeficiente -1,1 Error estandar (EE) 0,5 p = 0,04 indepen-
dientemente de la edad, el sexo y el nivel educacional R cuadrado ajustado 0,40 p < 0,001. De los 7 sistemas estudiados solo
el cardiovascular y el inflamatorio mantuvieron una asociacién inversa y significativa. También la CA se asocié en forma
inversa con la memoria. En cuanto a su impacto en el corazon, la CA se asoci6 en forma positiva con la masa del ventriculo
izquierdo (VI), coeficiente 10,86 p < 0,001. R cuadrado ajustado 0,23 p < 0,001.

Conclusiones: La CA nos permite contar con una herramienta objetiva para medir el estrés créonico. Los resultados obtenidos
indican que el incremento de la CA produce un dano en el cerebro (déficit cognitivo y en la memoria tempranos) y en el co-
razon (incremento de la masa del VI).
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ABSTRACT

Background: Allostatic load (AL) has been proposed as a general framework for understanding the cumulative effects of life
stress on individuals. Despite growing interest in AL, no research has been conducted in Argentina associating its impact on
the heart and brain.

Objective: The aim of this study was to evaluate the association of AL (operationalized by a range of measurements of the
sympathetic and parasympathetic systems, the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, and inflammatory, cardiovascular and
metabolic systems) with cognitive level (CL), memory and left ventricular mass in middle-aged adults.

Results: A total of 86 patients were evaluated, mean age was 53.5 years (95% CI: 51.3 to 55.7). Allostatic load had an inverse
and significant association with CL (coefficient -1.1; standard error: 0.5; p=0.04) that was independent of age, sex and
educational level (adjusted R-squared: 0.40; p<0.001). Of the seven systems evaluated, only the cardiovascular system and
inflammation maintained an inverse and significant association. An inverse association as observed between AL and memory
and a positive association with left ventricular (LV) mass (coefficient: 10.86; p<0.001; adjusted R-squared: 0.23; p<0.001),
Conclusions: Allostatic load is an objective tool to measure chronic stress. The results obtained indicate that high AL damages
the brain (early cognitive and memory deficits) and the heart (increased LV mass).
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Abreviaturas

A Adrenalina MIDUS Midlife in the United States
ACE Addenbrooke’s Cognitive Examination NA Noradrenalina

BMI indice de masa corporal NC Nivel cognitivo

CA Carga alostatica NE Nivel educacional

cC indice cintura cadera NHANES National Health and Nutrition Examination Survey
ECV Enfermedad cardiovascular PAD Presion arterial diastélica

EE Error estandar PAS presion arterial sistolica

EPS Estrés psicosocial PCR Proteina C reactiva

HHA Hipotalamo hipofisario adrenal SNP Sistema nervioso parasimpatico
HTA Hipertension arterial SNS Sistema nervioso simpatico

HVI Hipertrofia ventricular izquierda Vi Ventriculo izquierdo

IC Intervalo de confianza VOP Velocidad de onda de pulso
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INTRODUCCION

El concepto de “alostasis” ha desempenado un papel
destacado en la investigacion reciente del estrés en
animales y humanos. Las personas estan expuestas
a multiples factores estresantes, tanto psicosociales
como ambientales, que inducen a una respuesta al
estrés. (1) La alostasis es un proceso de actividad
fluctuante de los sistemas fisiolégicos del organismo
como respuesta a esos factores. Los sistemas primarios
de alostasis y la respuesta al estrés incluyen el eje
neuroendocrino, sistema nervioso simpatico (SNS),
inmune, metabdlico, cardiovascular e hipotdalamo
hipofisario adrenal (HHA).

Cuando los estresores tanto fisicos como psicosocia-
les alcanzan un nivel elevado, o son crénicos, repetidos
en el tiempo, tanto el cerebro como el resto del organis-
mo pagan un precio por la adaptacion, y a ese precio se
lo denomina CA. (2)

La CA implica un dafno en los mecanismos regula-
dores de multiples sistemas, como los que actian en
la respuesta primaria al estrés y los factores de riesgo
tradicionales, que dependen ademas de factores cons-
titucionales y hereditarios.

Hasta fines del siglo pasado el estrés psicosocial era
medido en forma subjetiva por el estrés situacional o
percibido. En el momento actual contamos con una
bateria de biomarcadores para medir la carga alostatica
en forma objetiva. El foco esta centrado en como percibe
el individuo y si tiene o no capacidad para adaptarse a
esa carga de experiencias de la vida.

En un inicio Seeman y colaboradores describieron
diez indicadores de carga alostatica. (3, 4) Estos mar-
cadores estan bien respaldados por investigaciones
fisiolégicas y también lograron predecir la declinaciéon
cognitiva en adultos de edad avanzada. (5, 6)

El estudio Midlife in the United States (MIDUS) (8)
del afo 2014 consider6 los marcadores por sistemas:
Cardiovascular, Metabolismo de la glucosa, Metabo-
lismo lipidico, Inflamacion, Eje HHA, SNS, sistema
nervioso parasimpdtico (SNP).

Algunos autores consideran el impacto de la CA so-
bre la mortalidad, (7, 9,10) otros, sobre la morbilidad.
(11-13) Pero el impacto del estrés acumulado no solo
afecta el cuerpo, sino también el cerebro produciendo
deterioro en el nivel cognitivo, memoria, atencién,
actividades visoespaciales, entre otros. (14-19)

En cuanto a los estudios que miden el impacto de
la carga CA en la cognicion y la salud cabe destacar el
estudio realizado por Seeman y colaboradores. Ellos
usaron una medicién de CA y evaluaron cuatro catego-
rias de salud, en 1.189 hombres y mujeres con edades
entre 70 y 79 anos. Un alto puntaje en el score de CA se
asoci6 en forma significativa con incremento de riesgo
en la mortalidad, incidentes de eventos cardiovascu-
lares, declinacién cognitiva y menor funcionamiento
fisico. Ademas, fue mejor predictor que el sindrome
metabdlico. (20)

En el ano 2012 Kobrosly y colaboradores (21)
estudiaron a 4.511 adultos de mediana edad que par-
ticipaban en el NHANES III, e investigaron acerca de
la relaciéon que habia entre una mediciéon de CA y la
funcién cognitiva. Los resultados sugieren que la CA
esta asociada con la memoria de trabajo.

En el ano 2014 fue publicado por Booth y colabo-
radores (22) un estudio donde relacionaban la carga
CA, con mediciones de volumen cerebral y habilidad
cognitiva en una amplia cohorte de adultos mayores.
Encontraron que la CA se correlacionaba en forma
inversa con el volumen total cerebral, y el volumen de
sustancia blanca, y positivamente, con el volumen del
hipocampo. También estuvo asociada en forma inversa
con la habilidad cognitiva general.

En el estudio NHANES (23) fueron examinadas
las mediciones de carga CA, desde 2001 a 2010, en
personas con promedio de edad de 29,4 SD 23,6 afos,
con discapacidad o personas sin discapacidad. Las per-
sonas con discapacidad tenian significativamente mas
elevado el indice de masa corporal (BMI), la proteina
C reactiva, el porcentaje de neutréfilos, y mas bajo el
HDL colesterol, es decir, mas CA que las personas sin
discapacidad.

En el estudio MIDUS, (8) se examiné la asociacién
entre la CA con la performance cognitiva, en una amplia
muestra poblacional de jovenes, adultos de mediana
edad y adultos mayores. Ellos encontraron una fuerte
relacion inversa entre CA y memoria episédica y funcién
ejecutiva; sin relacion con la edad. De los siete sistemas
considerados para medir la CA, solamente el sistema
cardiovascular estaba asociado con ambos, la inflama-
cién con la memoria episédica, y el metabolismo de la
glucosa con la funcién ejecutiva.

En los dltimos anos ha cobrado especial interés el
estudio del estrés psicosocial (EPS) en relacién con la
enfermedad cardiovascular (ECV), tanto en el infarto
agudo de miocardio como en el accidente cerebrovas-
cular. (24, 25). Sin embargo, son escasos los estudios
disponibles que midan su impacto en los marcadores
intermedios de la ECV, como incremento de la masa del
VI, presencia de placas, e incremento de la velocidad de
onda de pulso (VOP).

Los estudios en animales muestran que el estrés
crénico exacerba la hipertensién arterial (HTA), como
asi también la hipertrofia del VI, la disfuncién diastélica
del VI, la fibrosis, el estrés oxidativo. Potencia, ademas,
la inflamacién de los tejidos adiposo cardiaco y visceral.
(26) También la aculturacién estuvo asociada con la
masa del VI. (27)

Pickering estudi6 la relacion entre el estrés psi-
coldgico y el desarrollo de la HTA y la enfermedad
coronaria y concluyé que los hombres que realizaban
trabajos de alta tensién tenian mas probabilidades de
ser hipertensos y de mostrar HVI que los hombres que
realizaban trabajos menos estresantes. (28)

Siegrist y colaboradores plantean la relacién entre
hipertensién, hipertrofia del VI, y riesgo psicosocial, y
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concluyen: que la mayor incidencia de ECV entre los
grupos socioeconémicos mas bajos se explica por una
comanifestacion de los factores de riesgo establecidos,
incluida la hipertrofia del VI y los factores psicosociales
que miden el estrés cronico en el trabajo. (29)

La relacion entre la carga alostatica y la hipertrofia
del VI podria estar dada por el componente cardiovas-
cular de ese indice multisistema de la CA. Pero quizas
intervengan otros factores derivados de la actividad
neurohormonal como activacién del SNS, la disfuncién
del SNP y la activacién del eje HHA o componentes infla-
matorios. Cabe entonces preguntarnos si el incremento
de la CA podria predecir el incremento de la masa del VI.

Sobre la base de estas consideraciones nuestro ob-
jetivo fue determinar el impacto de carga alostatica en
el cerebro y en el corazén de adultos de mediana edad.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion y muestra
Poblacién blanco: pacientes de mediana edad con factores
de riesgo cardiovascular, sin antecedentes de enfermedad
cardiovascular conocida ni otras enfermedades crénicas
invalidantes.

Muestra: pacientes que concurren en forma consecutiva
a un consultorio externo de cardiologia, que consienten
participar en el estudio y que cumplen con los criterios
de inclusién y de exclusién de la poblacién blanco. Fueron
incluidos 98 pacientes de los cuales 86 completaron todos
los estudios.

Variables

El nivel educacional (NE) fue medido de acuerdo con la si-
guiente escala: (0) sin educacion, (1) primaria incompleta, (2)
primaria completa, (3) secundaria incompleta, (4) secundaria
completa, (5) terciaria o universitaria incompleta, (6) terciaria
o0 universitaria completa.

Se efectud una ecografia Doppler color cardiaco, de vasos
de cuello y de arterias femorales y se obtuvo la masa de ven-
triculo izquierdo indexada por metro cuadrado de superficie
corporal, presencia de placas, espesor intima media carotideo
y velocidad de onda de pulso VOP.

Para medir la carga alostatica se utilizé un indice multi-
sistemas como en el estudio MIDUS (8) donde se incluyeron
los distintos indicadores:

Cardiovascular: PAS > 143 mmHg, presion de pulso en
reposo > 65 mmHg, frecuencia cardiaca en reposo > 77 latidos
por minuto. Promedios de tres mediciones.

Metabolismo de la glucosa: Hg glicosilada > 6,1%,
glucosa en ayunas > 105 mg/dl, modelo homeostatico evaluado
por resistencia a la insulina (HOMA) > 4,04.

Metabolismo lipidico: BMI > 32,3 kg/m?, indice cintura
cadera (CC) > 0,97, LDL col > 128 mg/dl, HDL col < 41,4 mg/
dl, triglicéridos séricos > 160 mg/dl.

Inflamacion: PCR > 3,18mg/l, fibrinégeno > 390 mg/dl.

Eje HHA: Cortisol urinario > 21 mcg/gr de creatinina,
sulfato DHEA < 31 ug/dl.

SNS: A urinaria > 2,54 mcg/g de creatinina, NA urinaria
> 33,3 mcg/gr de creatinina.

SNP: (variabilidad de la frecuencia cardiaca): Desviacién
estandar del intervalo RR < 23,5 ms.

Cada uno de los sistemas estuvo puntuado de 0-1, y su
sumatoria correspondio a la CA global. Se consideré que cada
sistema estaba desregulado cuando el 50% o més de las me-
diciones estuvieran por encima de los valores considerados, o

cuando los pacientes, pese a no superar esos valores, recibieran
tratamiento, por ej: hipolipemiante, hipotensor, etc.

Para medir el nivel cognitivo se utilizé el Addenbrooke’s
Cognitive Examination (ACE). Es una bateria breve, de 15-20
minutos de duracion, recientemente desarrollada y validada
en inglés por Mathuranath et al., (30) para detectar demen-
cia temprana, corregida por Mioshi E y colaboradores, (31)
y validada en espanol por Garcia Caballero y por Sarasola y
colaboradores. (32,33)

El puntaje maximo para el test ACE corregido fue 100,
integrado por 10 puntos para orientacion, 8 atencién, 26 me-
moria, 14 fluencia verbal, 26 lenguaje y 16 para actividades
visoespaciales.

Analisis estadistico

Para efectuar el anélisis se utilizé el paquete estadistico
Statistix. Las variables continuas fueron descriptas como
media, error estdndar, e intervalos de confianza (IC) del 95%,
las variables dicotémicas como porcentajes e intervalos de
confianza del 95%.

Las comparaciones fueron efectuadas a través de ¢ test
de Student para las variables continuas y con test de chi
cuadrado para las discretas. Se emple6 analisis de regresion
lineal multiple para determinar la asociacién entre variables
corregido por nivel educacional, edad y sexo.

Consideraciones éticas

Los pacientes que concurrian al consultorio externo de
cardiologia acordaron participar en el estudio firmando un
consentimiento informado.

RESULTADOS

Fueron estudiados en forma consecutiva 98 pacientes,
de los cuales completaron todos los estudios 86 pa-
cientes con un promedio de edad de 53,5 anos IC del
95% de 51,3 a 55,7. Del total, 38 eran varones con un
promedio de edad de 53,7 anos IC 95% 50,5 a 56,8, y
48 mujeres con un promedio de edad de 53,3 IC 95%
de 50,1 a 56,5 anos.

Enla Tabla 1 se describe el porcentaje de individuos
discriminado por sexo, que tienen alterados los distintos
sistemas que componen la carga alostatica. También
se analizd, discriminados por sexo, edad, PAS, PAD, la
masa del VI y nimero de individuos. Como surge de la
tabla la mayoria de los pacientes tenian uno o més fac-
tores de riesgo cardiovascular, alteraciones en el SNS,
SNP en el eje HHA y en el sistema inmune.

También analizamos en la Tabla 2; los resultados
del ACE global, y los puntajes de atencién, memoria,
actividades visoespaciales, y fluencia verbal, ademas,
del nivel educacional variable relacionado con el nivel
cognitivo en todos los estudios.

Relacion de la CA y de los subsistemas que forman
parte de ella con el NC

Se emple6 un modelo de regresién lineal multiple
donde intervinieron como variable dependiente el NC
por medio del puntaje total del ACE, y como variable
independiente la CA corregida por edad, sexo y nivel
educacional. Los resultados muestran una fuerte aso-
ciacién inversa entre la CA y el NC global. A mayor
CA menor NC.
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Tabla1. Descripcidn de los sistemas que componen la CA, edad y masa del VI

Totales
Edad 53,5+ 1,12
Alteraciones cardiovasculares 48 (56)
PAS 138,2 +2
PAD 81,5+1,4
Alteracion del met. de los HC 17 (20)
Alteracion del met. de los lipidos 6 (30)
Alteracion de la inflamacion 31(36)
Alteracion del eje HHA 46 (54)
Alteracion del SNS 60 (69)
Altercion del SNP 17 (20)
Carga alostética 2,83+0,13
Masa del VI en g/m? 127 £ 4,7 1C 95%

118,5a 137,2

N 86

Mujeres Varones P
53,3+ 1,60 53,7 £ 1,55 0,17
26 (54) 22 (58) 0,72
139,5 + 2,8 mmHg 136,5 + 2,7 mmHg 0,13
79,2 = 1,8 mmHg 84,2 + 2,0 mmHg 0,07
12 (25) 5(13) 0,17
13 (27) 3(34) 0,47
20 (42) 11 (29) 0,25
26 (54) 20 (54) 0,99
39 (81) 1 (55) 0,01
5(10) 2(32) 0,03
2,9+0,18 2,7+0,2 0,46
125,4+5,8 131,1+7,7 0,37
48 (56) 38 (44)

NS: no significativo. PAS: Presion arterial sistolica. PAD: Presion arterial diastélica. HC: Hidratos de Carbono. HHA: Hipotalamo hipofisario adrenal. SNS: Sistema
nervioso simpatico. SNP: Sistema nervioso parasimpatico.N: nimero de individuos. IC 95%: Resultados expresados proporciones. EE: media y error estandar
significacion estadistica por test t de Student para variables continuas y test de chi cuadrado para discretas.

Tabla 2. Test cognitivo ACE ¢ con puntajes global y discriminado por sistemas y nivel educacional

Totales
ACE: 100 puntos maximo 85,6 +0,8
Orientacién: 10 puntos maximo 9,9 +0,03
Atencién: 8 puntos maximo 7,8+0,1
Memoria: 26 puntos maximo 19,5+ 0,4
Fluencia: 14 puntos maximo 109+0,3
Actividades visoespaciales: 16 puntos maximo 15+0,2
Nivel educacional 3,3+0,16
N 86

Mujeres Varones P
85,02 + 1,1 86,4+ 1,3 0,41
9,9 + 0,05 9,9+ 0,04 0,92
7,7+0,1 7,9 £ 0,06 0,22
19,4 +0,5 19,6 £ 0,6 0,86
10,7+0,3 11,2+0,6 0,44
14,7 £ 0,2 15,4+0,3 0,08
3,1+0,20 3,5+0,25 0,23

8 (56%) 38 (44)

ACE: Addembrooke s Cognitive Examination Corregido. Media y error estandar significacion estadistica por test t de Student.

También se analizé el impacto de los distintos
subsistemas de la carga CA sobre el NC. De los 7
subsistemas solo el cardiovascular y el inflamatorio
mostraron una fuerte relacién inversa con el nivel
cognitivo global medido por ACE, corregidos por edad
sexo y NE. (Tabla 3)

Relacién de la CA y del subsistema cardiovascular

e inflamatorio sobre la memoria corregidos por
edad, sexo y NE

Se empled un modelo de regresion lineal multiple donde
intervinino como variable dependiente la memoria y,
como variable independiente la CA corregida por edad,
sexo y NE. Los resultados muestran una asociacién
inversa entre la CA y la memoria. A mayor CA menor
memoria.

También los componentes cardiovascular e infla-
matorio de la CA se relacionaron inversamente con
la memoria corregidos por edad, sexo y NE. (Tabla 4)

Impacto de la CA global y de los subsistemas
cardiovascular, metabolismo de los lipidos e
inflamatorio en la masa del VI
En cuanto a la masa del ventriculo izquierdo el prome-
dio en los pacientes estudiados fue de 127,9 = 4,7 g/m?
de superficie corporal con intervalos de confianza del
95% de 118,5 a 137,2. En varones 131,1 + 7,7 g/m2 IC
95% 115,3 a 146,8 y, en mujeres 125,4 = 5,8 IC de 95%
113,6 a 137,2. (Tabla 2)

La CA global corregida por sexo y edad impacté en
forma positiva en la masa del VI. También las alte-
raciones del aparato cardiovascular, metabolismo de



CARGA ALOSTATICA EN ADULTOS / Sara Costa de Robert 45
Tabla 3. Regresion lineal multiple entre CA y los sistemas cardiovascular e inflamatorio: variable dependiente nivel cognitivo
VETEL Coeficiente EE p Variables Coeficiente EE p
predictoras predictoras
Carga A -1,09 0,52 0,04 Cardiovascular -3,00 1,32 0,02
Edad 0,04 0,06 0,49 Edad 0,07 0,06 0,26
Nivel E 3,17 0,47 < 0,001 Nivel E 3,33 0,46 < 0,001
Sexo -0,04 1,32 0,97 Sexo 0,21 1,31 0,87
R Cuadrado ajustado 0,40 p < 0,001 R Cuadrado ajustado 0,42 p < 0,001
VELETES Coeficiente EE p
predictoras
Inflamacion -2,87 1,38 0,04
Edad 0,02 0,06 0,71
Nivel E 3,37 0,46 < 0,001
Sexo -0,52 1,32 0,69
R Cuadrado ajustado 0,41 p <0,0012
Tabla 4. Regresion lineal multiple entre CA y los sistemas cardiovascular e inflamatorio: variable dependiente memoria
Variables Coeficiente EE p Variables Coeficiente EE p
predictoras predictoras
CA -0,63 0,28 0,02 Cardiovascular -1,69 0,72 0,02
Edad 0,02 0,03 0,41 Edad 0,04 0,03 0,20
Nivel E 1,20 0,26 < 0,001 Nivel E 1,29 0,25 < 0,001
Sexo -0,45 0,72 0,52 Sexo -0,30 0,72 0,67

R Cuadrado ajustado 0,26 p < 0,001

R Cuadrado ajustado 0,26 p < 0,001

Variables Coeficiente EE p
predictoras

Inflamacion -2,20 0,73 0,003
Edad 0,01 0,03 0,72
Nivel E 1,28 0,24 < 0,001
Sexo -0,78 0,70 0,26

R Cuadrado ajustado 0,31 p < 0,001

los lipidos y de la inflamaciéon, se asociaron en forma
positiva con la masa del VI, corregidas por edad y sexo.
(Tabla 5)

Tendencias que no alcanzaron significacion
estadistica
La CA y las alteraciones cardiovasculares estuvieron
asociadas en forma inversa con las actividades visoes-
paciales, pero no alcanzaron significacién estadistica,
p = 0,09. El SNS estuvo asociado en forma positiva
con la masa del VI p = 0,08.

Si bien hubo una tendencia positiva entre la CA,
la presencia de placas y VOP no alcanzé significacion
estadistica.

DISCUSION

Del trabajo realizado surge que la puntuaciéon multisis-
tema que se utiliza para medir la CA tiene una fuerte
asociacion inversa con el nivel cognitivo global, y la
memoria en particular, en una muestra de pacientes
ambulatorios.

También los sistemas cardiovascular e inflamatorio,
componentes de la CA, se asociaron en forma inversa
con el nivel cognitivo global y con la memoria.

Cabe destacar que la inflamacién y la HTA estan
relacionadas con cambios en el hipocampo, (34) lo cual
daria un sustento biol6gico a los resultados obtenidos.

En el estudio MIDUS II (8) también se encontré
una asociacion inversa con la memoria episédica, pero
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Tabla 5. Regresion lineal multiple entre CA 'y los sistemas cardiovascular, inflamatorio y metabolismo de los lipidos: variable dependiente

masa del VI
Variables Coeficiente EE p Variables Coeficiente EE p
predictoras predictoras
CA 10,86 3,10 < 0,001 Cardiovascular 20,42 8,34 < 0,01
Edad 1,36 0,39 < 0,001 Edad 1,48 0,40 < 0,001
Sexo 11,18 8,32 0,18 Sexo 11,87 8,33 0,15
R Cuadrado ajustado 0,23 p < 0,001 Inflamacion 25,25 8,93 < 0,001

R Cuadrado ajustado 0,25 p < 0,001

Variables Coeficiente EE p
predictoras

Lipidos 27,92 8,79 < 0,01
Edad 1.32 0,38 < 0,01
Sexo 6,69 8,72 0,37

R cuadrado ajustado 0,21 p < 0,001

ademas, con las funciones ejecutivas. En cuanto al
sistema cardiovascular, en el estudio MIDUS estuvo
asociado en forma inversa a ambos, memoria episo-
dica y funcién ejecutiva, y la inflamacién solo con la
memoria episédica. Participaron en el estudio 1.076
individuos, con un promedio de edad de 57 anos, su-
perior al nuestro que fue de 53,5 anos. El tamario de la
muestra fue sensiblemente mayor al nuestro que solo
fue de 86 pacientes.

Otra diferencia importante fue la manera de ad-
ministrar el test cognitivo; en nuestro caso se realizé
a través de entrevistas personales mientras que en
el estudio MIDUS las entrevistas fueron telefénicas.
Consideramos que las entrevistas personales aportan
precisiéon y validez a la administracién de los test.

La edad no influy6 en la asociacién entre CA y el
nivel cognitivo y la memoria en ambos estudios, lo
que sugiere que esta asociacion no esta restringida a
adultos mayores.

Otra limitacién, tanto del MIDUS como del nues-
tro, fue que ambos fueron estudios de tipo transversal
y, si bien la regresién lineal multiple empleada por
nosotros fue corregida por edad, sexo y nivel educa-
cional, no pudo ser controlada por todos los factores
medioambientales y genéticos. Es importante destacar
que a través de un estudio trasversal no se puede esta-
blecer relacion causal, dado que el bajo nivel cognitivo
también podria determinar incremento de la carga
alostatica.

También una limitacién de nuestro estudio fue que
los anélisis de laboratorio no se realizaron en un tnico
laboratorio central, si bien las mediciones fueron expre-
sadas en las mismas unidades para todos los pacientes.

En cuanto a la asociacion entre el EPC y la masa
del VI de los estudios en animales concluyen que el
estrés crénico exacerba la HTA, como asi también la
HVI, la disfuncién diastélica del VI, la fibrosis, el estrés
oxidativo. Potencia, ademas, la inflamacién del tejido

adiposo cardiaco y visceral. (26) Estas observaciones dan
sustento biolégico a nuestras observaciones en cuanto
a la asociacion positiva entre la CA y la masa del VI.

Si bien hay trabajos que relacionan el EPS con la
HVI (28, 29) y que varios autores (35, 36) consideran
el incremento de la masa del VI como marcador se-
cundario de CA, en los ultimos afnos no encontramos
en la literatura trabajos que relacionen la CA con la
masa del VL.

CONCLUSIONES

Tanto la CA global, como sus componentes inflamatorio
y cardiovascular, impactaron sobre el nivel NC y la me-
moria, reduciéndolos, corregidos por nivel educacional,
la edad y el sexo. A mayor CA o de los componentes
cardiovascular e inflamatorio de la misma, menor NC
global y memoria.

La CA global y los componentes inflamatorio, del meta-
bolismo de los lipidos y cardiovascular, corregidos por edad
y sexo, impactaron en la masa del ventriculo izquierdo,
incrementandola. A mayor CA mayor masa del VI.

Al desregular los sistemas que responden al estrés
cronico produce un dano en el cerebro (déficit cognitivo
y en la memoria tempranos), y en el corazén (incremen-
to de la masa del VI).

E1 EPS crénico esta definido en forma operativa de
manera objetiva por medio de mediciones clinicas y de
distintos biomarcadores que componen la CA, y no de
manera subjetiva.
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