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INTRODUCCION

La epidemia de S/O es un problema de salud publica(1) con efectos negativos a la salud.
Es el factor de riesgo mas frecuente para las generar las NCD(2) que, junto con el céncer,
ocasionan 7 de cada 10 muertes a nivel mundial.(3) Hay reportes de variaciones historicas
donde se muestra que poblaciones consideradas previamente saludables estdn migrando a un
perfil menos sano.(4)

En México, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién 2018-19; evaluando el indice de
masa corporal (IMC), demostré que 7 de cada 10 mexicanos (75.2%) tienen sobrepeso
(36.1%) y obesidad (39.1%) y que hasta el 81.6% tienen un indice de adiposidad (IA)
elevado. De todas las regiones estudiadas, la ciudad de México tiene el mayor IA (88%), la
mayor prevalencia de sobrepeso (40.6%) y ocupa el segundo lugar en obesidad (35.3%). La
prevalencia de sobrepeso (40.9%) e IA (84.7%) es mayor en estratos econémicos altos y es
el segundo lugar en obesidad (36.1%). EI 83.6% de personas de entre 40 y 49 afios tuvieron
S/O lo que aumenta hasta en 4.3 veces la posibilidad de tener obesidad con respecto a la
segunda década de la vida.(5)

Esta situacion se agrava por el consumo de productos altos en carbohidratos tales como
las bebidas azucaradas,(6) y a que intereses comerciales evitan una adecuada intervencion
para detener esta epidemia.(7)

El aumento en el peso no es una condicion subita, es un proceso a largo plazo que
involucra multiples factores internos y externos. EI concepto méas comdnmente aceptado es
que se debe a una alteracion en el balance entre la ingesta y el gasto energético, sin embargo
este enfoque ha evolucionado debido al avance en la comprension de los mecanismos
subyacentes de regulacién metabdlica.(10,8) Estos mecanismos implican la regulacion en la
utilizacion de calorias, el apetito y la actividad fisica e incluyen interacciones complejas
relacionadas con la disponibilidad de alimentos, el estado socioeconémico ademas de
factores psicoldgicos, ambientales y hereditarios subyacentes.(9)

La ingesta de comida es un proceso multidimensional que involucra estructuras
anatomicas y sistemas reguladores.(10) De estos sistemas, el control neural es el mas
importante(11) pues estos procesos involucran lo que se ha llamado el “cerebro

metabolico”.(12)
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Aunque hay diversos acercamientos para disminuir el peso,(13) no hay una terapia
estandar para tratar eficazmente este aumento del peso. A pesar de que Los cambios
higiénico-dietéticos y del estilo de vida son el estandar de oro, estos pierden efectividad a
largo plazo.(14) Se requiere no solo la pérdida aguda de peso sino de que se logren cambios
estables a largo plazo(15) ya que los pacientes que observan un beneficio evidente inmediato
podrian sostener mas eficazmente esta pérdida de peso posteriormente.(16) La regulacién a
largo plazo de la pérdida de peso requiere modificar estos sistemas de recompensa
hedonicos.(17)

Los sistemas de recompensa incluyen organos de sistemas de evaluacion emocional
del diencéfalo, por ejemplo, el hipotalamo.(18) Esta activacién emocional nos permite la
percepcion de los niveles de bienestar subjetivo, también conocido como calidad de vida
(CV).(19) Esta bien establecido que los pacientes con obesidad tienen baja CV y que esta
mejora al disminuir el peso.(20) Desgraciadamente, debido a diferencias metodologicas tales
como variacién en la calidad de los informes, las medidas de evaluacion, las poblaciones de
estudio y las intervenciones para la pérdida de peso; atn no se ha establecido fehacientemente
si la pérdida de peso aguda y/o cronica mejoran la CV.(21) Recientemente un metaanalisis
encontré que el uso de dietas restrictivas con ejercicio no muestran mejoria de la CV en
pacientes con S/O. (22)

Estos hallazgos en conflicto requieren un abordaje diferente y plantean una pregunta muy
importante: ¢Hay alguna estrategia que mejore la percepcion de bienestar subjetivo al perder
peso a corto plazo?

Farmacos han demostrado efectividad en la pérdida de peso.(13) Dentro del arsenal
farmacoldgico se encuentra el Orlistat que evita la absorcidn de las grasas de la dieta. Se usa
ampliamente contra el S/O y al no ser absorbido tiene pocos efectos adversos.(23) Se ha
utilizado en combinacion con el protector hepatico I-carnitina obteniendo una mejoria
metabolica adicional.(24) EI Orlistat ha mostrado beneficios a 2 meses de tratamiento.(25)
En pacientes estadounidenses con sobrepeso y sin restricciones dietéticas se ha observado

una pérdida de peso significativa de hasta 4% a la octava semana comparada con el 2% del
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placebo. (26) También se ha observado un cambio estadisticamente significativo del IMC a
8 semanas de tratamiento. (27) Estos datos indican la factibilidad de una evaluacion a corto
plazo.

Se requieren nuevas estrategias para tratar el S/O. Aunque los cambios en los habitos
higiénico-dietéticos han mostrado efectividad, no se ha probado el uso de una combinacion
farmacoldgica de Orlistat/I-carnitina para saber si mejoran la CV en el abordaje a 8 semanas
de tratamiento para la pérdida de peso.

Objetivos

e Primario. Evaluar el efecto de la combinaciéon de Orlistat y la L-Carnitina para
disminuir el IMC y mejorar la calidad de vida de pacientes con S/O.

e Secundario. Evaluar los sintomas gastrointestinales en pacientes con S/O.
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MATERIALES Y METODO

Disefio

Retrospectivo, observacional, longitudinal, analitico

Poblacion

Expedientes de pacientes con S/O, que hayan sido atendidos en el Hospital General

de México “Eduardo Liceaga” del servicio de gastroenterologia/nutricion; y que tuvieron

manejo basado en recomendacion de ejercicio y tratamiento con Orlistat/L-Carnitina.

Criterios de inclusion

1.
2.
3.

Expedientes de pacientes mayores de 18 afios
Que tengan sobrepeso/obesidad (IMC mayor a 25) al momento de iniciar el tratamiento.
Expedientes de pacientes que hayan sido sometidos a tratamiento con Orlistat/L-carnitina

por 8 semanas 0 mas.

Criterios de exclusion

1.

Expedientes de pacientes en tratamiento con farmacos que influencien el estudio dentro
de los 3 meses previos.

Expedientes de pacientes con enfermedad cronica no controlada.

Expedientes de pacientes con enfermedad metabdlica no relacionada con el S/O.
Expedientes de pacientes con enfermedades neoplasicas, cardiacas, renales y/o sistémicas
graves.

Expedientes de pacientes menopadusicas, embarazadas o lactando.

Expedientes de pacientes con cualquier enfermedad o condicion clinica que pudiera
interferir con el estudio

Expedientes de pacientes que hubieran participado en protocolos de investigacion en los

tres meses previos al tratamiento.
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Tamafio de la muestra
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Se reclutaran todos los pacientes que recibieron tratamiento con Orlistat y I-carnitina desde

enero a mayo del 2023. Al ser retrospectivo la cantidad de sujetos sera por oportunidad. Para

el célculo del tamafio muestral usamos un articulo (30) que midio la diferencia en el IMC en

pacientes a 8 semanas de tratamiento con Orlistat. Encontraron diferencias estadisticamente

significativas (p<0.001) entre la medicion basal (37.78+7.4) y postratamiento (33.9£6.5). Se

determind una diferencia de medias de 3.8 y una desviacion estandar esperada de 6.9. Con

estos datos y utilizando el programa StatMate 2.00, calculamos que, con un alfa de 0.05 y un

poder beta de 0.80, una muestra con 30 individuos sera suficiente para detectar diferencias

estadisticamente significativas.

Definicion de Variables

. . . . Valores
Definicién operacional Unidad Tipo Escala ope /. .
Codificacion
Edad Tiempo desde el nacimiento Afos Cuantitativa | Continua Numeros
, . . Masculino/Femenin o Nominal 0: Masculino
Género Fenotipo sexual bioldgico Cualitativa o .
o] Binaria 1: Femenino
Escolaridad Afos de estudio formal Afos Cuantitativa | Discreta Numeros
1: Soltero
. . Soltera, Casada,
Situacién personal en que se . . . 2: Casado
L Divorciada- - Nominal
Estado civil encuentra o no una persona en . Categorica s 3: Separado
., Separada, Viuda, Multiple .
relacidn con otra. o 4: Viuda
Union libre e
5. Unidn libre
Dolor en | Sensacién de dolor en la regién | _. . Nominal 1: Presente
: . D Si/No Cualitativa L
epigastrio epigdstrica del abdomen Binaria 2: Ausente
Ardor en | Sensaciéon de ardor en la regién | _. . Nominal 1: Presente
. . L Si/No Cualitativa o
epigastrio epigastrica del abdomen Binaria 2: Ausente
Plenitud Sensacion molesta que ocurre | _. . Nominal 1: Presente
. , . Si/No Cualitativa o
postprandial después de una comida normal Binaria 2: Ausente
. Sensacion de llenado precoz que .
Saciedad . . P . . . Nominal 1: Presente
impide la terminacién de una | Si/No Cualitativa .
temprana . Binaria 2: Ausente
comida normal
Sensacion no dolorosa en el eséfago .
Globus : ~ 8 . o Nominal 1: Presente
. referido como un cuerpo extrafio o | Si/No Cualitativa L
esofagico Binaria 2: Ausente

globo
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. Sensacion de vaciamiento | _. o Nominal 1: Presente
Pujo . Si/No Cualitativa o
incompleto Binaria 2: Ausente
., . . o Nominal 1: Presente
Tenesmo Sensacion de necesidad por defecar | Si/No Cualitativa .
Binaria 2: Ausente
. Sensacion repentina y urgente de | _. o Nominal 1: Presente
Urgencia P y ure Si/No Cualitativa L.
defecar Binaria 2: Ausente
Evacuaciones . . . Nominal 1: Presente
Presencia de moco en las heces Si/No Cualitativa .
con moco Binaria 2: Ausente
L Sensacion de quemadura desde el | _. o Nominal 1: Presente
Pirosis , . Si/No Cualitativa o
estdmago a la faringe Binaria 2: Ausente
S Regreso sin esfuerzo del contenido | _. I Nominal 1: Presente
Regurgitacion . . Si/No Cualitativa .
alimentario Binaria 2: Ausente
Dolor Sensacion de dolor en el pecho de | _. I Nominal 1: Presente
Si/No Cualitativa o
retroesternal forma aguda Binaria 2: Ausente
Nominal 1: Presente
Disfagia Dificultad para deglutir Si/No Cualitativa .
g P g / Binaria 2: Ausente
. . Sensacion de dolor en la faringe con | _. o Nominal 1: Presente
Odinofagia ., . g Si/No Cualitativa .
la deglucién o sin esta Binaria 2: Ausente
. Sangrado roveniente de una | _. o Nominal 1: Presente
Hemorragia g. P . Si/No Cualitativa L.
arteria, vena o capilar Binaria 2: Ausente
., . . o Nominal 1: Presente
Ronquera Alteracion en la calidad de la voz Si/No Cualitativa .
Binaria 2: Ausente
. , . . . o Nominal 1: Presente
Disfonia Perdida del timbre normal de la voz | Si/No Cualitativa .
Binaria 2: Ausente
, ., . o Nominal 1: Presente
Ardor faringeo Sensacion de ardor en la garganta Si/No Cualitativa o
Binaria 2: Ausente
, . Presencia de tos seca mayor a 3 | _. - Nominal 1: Presente
Tos cronica y Si/No Cualitativa L.
meses Binaria 2: Ausente
Laringe Espasmo de lar cuerdas vocales que | _. o Nominal 1: Presente
g ) p L, q Si/No Cualitativa o
espasmo dificulta el habla o respiracion Binaria 2: Ausente
Escurrimiento Sensacion de acumulacion de moco | . o Nominal 1: Presente
. Si/No Cualitativa o
nasal posterior | en la garganta Binaria 2: Ausente
. . . o Nominal 1: Presente
Broncoespasmo | Estrechamiento de la luz bronquial | Si/No Cualitativa o
Binaria 2: Ausente
Fuerza con que la Tierra atrae a un . o . ,
Peso g L, Kilogramos Cuantitativa | Continua Numeros
cuerpo, por accion de la gravedad.
Medida de la planta del pie hasta el N . .
Talla . P P Metros Cuantitativa Continua Numeros
vértice de la cabeza
BMI Medida que asocia el pesoy la talla | Kg/m? Cuantitativa | Continua Nameros
. . Frecuencia or oL . ,
Pulso Frecuencia del pulso en minutos minuto P Cuantitativa | Continua Numeros
Frecuencia Frecuencia de los latidos del corazén | Frecuencia por I . .
. . . Cuantitativa Continua Numeros
cardiaca en minutos minuto
L Frecuencia de la respiracion en | Frecuencia or o . ,
Respiraciones ) P . P Cuantitativa | Continua Nimeros
minutos minuto
., . Tension ejercida por la sangre en los o . ,
Tension arterial ) P & mmHg Cuantitativa | Continua Numeros

Vvasos sanguineos
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Temperatura Nivel térmico de un cuerpo Grados centigrados | Cuantitativa | Continua ‘ Numeros

INSTRUMENTOS DE MEDICION E INTERVENCION A EVALUAR EN LOS
EXPEDIENTES

Evaluacion del sobrepeso y el indice de adiposidad abdominal

Se tomaran expedientes que evaluaron el sobrepeso con medidas antropometricas a
través de una bascula clinica como se ha establecido desde 1972.(28) Se debié medir la altura
en metros y el peso en kilogramos. Los datos se transformaran al indice de masa corporal

(IMC) que estéa determinada por la siguiente formula:(29)

peso(Kg)

IMC=
altura’(m)

Con este valor obtenemos los puntos de corte: desnutricion (<18.5), normal (18.5-
24.9), sobrepeso (25-29.9) y obesidad (>30).(30)

El indice de adiposidad corporal debié ser medido por medio de una cinta métrica
alrededor de la cintura. Los valores se expresan en centimetros siendo los puntos de corte de
normalidad 80 cm para mujeres y 90 cm para hombres.(31)

Evaluacion de la funcién hepética

Accesoriamente, evaluaremos la funcion hepatica a través de pruebas estandar
minimas si los expedientes de los pacientes los reportan.(32)

Enfermedades del eje cerebro-intestinal (Roma 1V)

Los criterios de Roma IV son el producto de un consenso realizado en 2016.(33) Los
criterios indican la presencia/ausencia de enfermedades del eje cerebro intestinal. Forman
parte de la valoracion gastroenteroldgica normal por lo que deberan estar en el expediente.

Cuestionario de calidad de vida general (Short Form 36, SF-36).

El cuestionario SF-36 es el cuestionario mas utilizado para evaluar la calidad de vida
y se usa frecuentemente en el Servicio de Gastroenterologia en poblaciones especiales, tales
como los pacientes con S/0.(34) Ha sido adaptado a poblacién mexicana(35) y consta de 36
preguntas que evaltan 8 dominios: funcion fisica, rol fisico, dolor corporal, salud general,
vitalidad, rol emocional y salud mental. Los items son codificados, agregados y

transformados en una escala de O (peor estado de salud para esa dimension) a 100 (mejor
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estado de salud). Adicionalmente, el SF-36 tiene un item de transicion que pregunta sobre el
cambio en el estado general de salud respecto al afio previo. También se pueden calcular los
puntajes para las escala fisica y emocional a través una aproximacion ortogonal.(34)

El cuestionario estad dirigido a mayores de 14 afios y debe ser auto administrado,
aunque también es aceptable la administracion mediante entrevista personal y telefénica. Los
estudios publicados sobre las caracteristicas de la version espafiola del SF-36 aportan
suficiente evidencia sobre su confiabilidad, validez y sensibilidad. Estos resultados son
consistentes con el instrumento original, lo que demuestra que la version en espafiol es
equivalente y consistente.(35)

Medidas higiénico-dietéticas y de estilo de vida

Como el objetivo del Orlistat es evitar la absorcion de grasas dietéticas, si se impone
una dieta baja en grasas se evita su principal accion por lo que determinamos no reclutar
expedientes de pacientes con tratamientos que afecten la dieta durante los tres meses del
estudio.

Se decidira reclutar expedientes de pacientes que hayan tenido sélo ejercicio aerébico
moderado, lo que ha mostrado efectividad.(36) Los estudios publicados para evaluar el
ejercicio utilizan medidas heterogéneas que incluyen porcentaje de consumo maximo de
oxigeno, porcentaje de consumo maximo de oxigeno, equivalentes metabdlicos, porcentaje
de frecuencia cardiaca maxima, %frecuencia cardiaca de reserva, porcentaje pico de
frecuencia cardiaca y tasa de esfuerzo percibido.(37) En nuestro estudio decidimos so6lo
reclutar expedientes de pacientes con una actividad moderada y dependiente de la capacidad
percibida para cada paciente.

El ejercicio aerdbico lo definimos como actividad fisica moderada que implica
caminar, trotar o correr de 45-60 minutos de duracion por al menos 3 dias a la semana (5
estandar y 7 deseable).(38)

Intervencion farmacoldgica, Orlistat + L carnitina a evaluar en los expedientes

El Orlistat es un medicamento que se ha utilizado exitosamente en el control de
peso.(39) En un analisis en México de evaluacion postventas a través de llamadas telefonicas
se observo una baja cantidad de efectos adversos (0.2%) con el dolor abdominal (0.05%)
como principal sintoma seguida por la percepciéon de falta de respuesta al tratamiento

(0.05%), la cefalea (0.03%) y reaccion cutanea (0.02%).(40) La L-carnitina es un protector
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hepéatico que mejora la funcion con minimos efectos secundarios.(35) La combinacion de

ambos medicamentos ha mostrado mejoria en pacientes diabéticos.(41,42) De acuerdo con

los datos de prescripcion se debieron de haber utilizado 1 dosis diaria a tomar con las comidas

y hasta 1 hora después (ANEXO 1). Tuvimos la donacién del farmaco desde el afio pasado

por parte de LIOMONT al servicio de Gastroenterologia a peticion del coordinador de

investigacion (ANEXO 2).

Procedimiento

1. Se realizard basqueda de expedientes clinicos de pacientes con S/O con tratamiento
establecido de Orlistat + | carnitina.

2. Se capturaran los datos demogréficos (nombre, edad, sexo, peso, talla, indice de
adiposidad y signos vitales), fecha de inicio, tiempo de evolucién, criterios de
inclusion/exclusion y en su caso enfermedades concomitantes controladas.

3. Se realizara busqueda de biometria hematica, quimica sanguinea de tres elementos (urea,
creatinina 'y glucosa en ayunas. Estos se esperan habran sido realizados previo y posterior
al consumo del farmaco.

4. Se evaluaran la historia clinica gastroenterolégica (Roma IV) y se revisaran resultados
de laboratorio ordenados junto con los criterios de inclusion y exclusion. En este rubro
se incluye adquisicion de la aplicacion del cuestionario SF-36 antes y después del
tratamiento.

5. Se buscara intencionadamente datos sobre seguimiento, cambios en salud y efectos
adversos en caso de haberse suscitado; se evaluara en conjunto la realizacion de actividad
fisica y el consumo del farmaco.

Duracion
La duraciéon aproximada del estudio es de 1-3 meses.

ANALISIS ESTADISTICOS

Los datos paramétricos seran comparados usando la prueba t de Student pareada, dos
colas. Los datos no paramétricos seran comparados usando la prueba U de Mann-Whitney o
Wilcoxon. Los sintomas y porcentajes seran evaluados con la prueba exacta de Fisher o chi
cuadrada. Las asociaciones entre datos seran analizadas con las pruebas de correlacion de
Spearman y Pearson. Los datos expresaran la media + desviacion estandar y en porcentajes.
Alfa=0.05
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RESULTADOS

Figura. A los 60 dias de tratamiento, los pacientes redujeron su IMC en 2.25%, su
DA en 2.44%; mostraron mejoria en el dolor corporal, salud general, vitalidad, salud mental
y en los componentes sumarios fisico y mental. Los pacientes redujeron su fatiga
[28.65+12.97 (24.08-33.21) vs. 23.48+13.59 (17.92-29.03), p=0.005], aumentaron su
ansiedad [ 20.06£3.43 (18.86-21.27) vs. 21.57+2.78 (20.43-22.7), p<0.001] y disminuyeron
su depresion [15.87+2.14 (15.12-16.62) vs. 14.52+2.09 (13.67-15.37), p=0.002] a los 60 dias
de tratamiento. SOlo 3 pacientes tuvieron eventos adversos leves (resequedad bucal,

constipacion y diarrea).

indice de masa corporal Funcion fisica& Diametro abdominal
Basal: 31.92+3.43(30.71-33.13) 100.00 Basal: 101.77+9.26(98.51-105.04)
60 dias de tratamiento:31.2+3.56 (29.95-32.45) 60 dias de tratamiento:99.29+9.79 (95.84-102.74)
p<0.001 90.00 p=0.003

Salud mental* Rol fisico

p<0.05

* Basal Vs. 60 dias
# Basal Vs. 30 dias
& 30 vs 60 dias

Rol emocional# Dolor corporal*#

Funcion social Salud general*#
Sumario fisico Sumario mental
Basal: 56.76+11.1(52.85-60.66) Basal: 46.49+5.81(44.45-48.54)
30 dias de tratamiento: 60.63+11.13 (56.72-64.55) 30 dias de tratamiento: 48.33+4.1(46.89-49.78)
60 dias de tratamiento: 60.66+11.39 (56.01-65.32) 60 dias de tratamiento: 49.6513.48 (48.23-51.07)
p<0.001 a los 30 y 60 dias vs. basal Vitalidad*#& p<0.001 a los 30 y 60 dias vs. basal

—Basal 30dias 60 Dias

Efecto de la combinacion de Orlistat/1-Carnitina en el indice de masa corporal, el diametro
abdominal y la calidad de vida en 31 pacientes con sobrepeso/obesidad.



Carmona M 16 de 25

DISCUSION

Desde hace afios se han estudiado diferentes tratamientos con el objetivo de mejorar
cifras en el indice de masa corporal, asi como comorbilidades en pacientes con sobrepeso,
siendo Orlistat el primer agente de la clase de inhibidores de la lipasa con seguridad y eficacia
establecida, siendo sus principales efectos adversos casi exclusivamente gastrointestinales
[43]. La cardiopatia isquémica, los eventos vasculares cerebrales son las principales causas
de morbimortalidad en el mundo, teniendo relacion con el sobrepeso y obesidad, inclusive
en la actualidad se considera factor de riesgo para infeccion por coronavirus severa [44]. A
pesar de una gran cantidad de evidencia que demuestra efectos significativos de pérdida de
peso y seguridad de la farmacoterapia, y muchas pautas que enfatizan la importancia de los
medicamentos contra la obesidad para pacientes que no logran, perder peso con
modificaciones en el estilo de vida; estos medicamentos todavia se utilizan poco [45,46].

En Estados Unidos menos del 2% de los pacientes con obesidad han sido tratados con
farmacos, muy probablemente por la baja prescripcion de estos debido a los efectos adversos
gastrointestinales, y por el poco apego a los mismos en conjunto con el cambio en los habitos
higiénico-dietéticos [47]. Dentro del mecanismo fisiopatologico por el cual se desarrolla la
obesidad incluye maultiples vias, por lo que la prescripcion de un solo medicamento podria
mostrar una eficacia limitada, requiriéndose aumento de la dosis, teniendo en cuenta que la
mayoria de los efectos secundarios de los medicamentos contra la obesidad son dosis-
dependiente. Por lo tanto, se justifica la terapia combinada que consiste en mdltiples
medicamentos con mecanismos de accién complementarios, para ampliar los sistemas
reguladores y maximizar el efecto en el manejo mientras se mantienes la seguridad y
tolerabilidad [48]. Otro punto por establecer es la estigmatizacion como un problema causado
por la pereza o malos habitos alimenticios, siendo esto un causal por la que los pacientes con
sobrepeso y obesidad son reacios a hablar sobre su peso corporal. Este trabajo se centré en
evaluar el impacto de la combinacion de Orlistat y L-carnitina en la calidad de vida, fatiga,
depresion y ansiedad en pacientes con sobrepeso u obesidad, partiendo de la premisa de que
esta combinacion podria aumentar la efectividad del tratamiento a corto plazo en estos
pacientes.

Desde 1999, Orlistat ha sido el inico medicamento a largo plazo aprobado por la FDA

para manejo de la obesidad, incluyendo la pérdida de peso y el mantenimiento de este, en
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conjunto con una dieta reducida en calorias [49]. Sin embargo, se han visto beneficios en
adicion a la pérdida de peso como lo son la disminucion de los niveles séricos de glucosa,
mejorando la sensibilidad a la insulina, asi mismo, se ha visto que mejora la presion arterial,
niveles de colesterol en sangre y disminuye las lipoproteinas de baja densidad (LDL-C) [50].
Dentro se sus efectos adversos se pueden encontrar urgencia fecal, esteatorrea e incontinencia
fecal; por otra parte, se ha establecido que la suplementacién con fibra a base de psyllium
plantago puede reducir los efectos adversos en caso de presentarlos [49].

En cuanto a Acetil-L-carnitina, es una molécula endoégena que juega un rol primario
en el metabolismo energético, inclusive con propiedades neutréficas y neuroprotectotras
[51]. Estudios in vivo e in vitro han sugerido ser una alternativa interesante para el
tratamiento de enfermedades neurodegenerativas como lo es el Alzheimer, probablemente
por su efecto en la actividad de la acetilcolina [52]. Ademas de ello, pudiera tener efectos
anti-depresivos por sus funciones de neuroplasticidad, neuroreceptora y de neurotransmisor
[53]. Modula los niveles de factor neutrdfico derivado del cerebro (BDNF) y factor de
crecimiento nervioso (NGF), incrementando la expresion de diversas proteinas en médula
espinal, hipocampo, corteza prefrontal y factores derivados de la linea celular glial en ratones
[54]; afectando neurotransmisores como la serotonina y dopamina.

Otro aspecto estudiado es en el &mbito del dolor neuropatico y fibromialgia, por sus
actividades neutrdficas y analgésicas (principalmente debido a cambios epigenéticos), lo que
conduce a efectos a largo plazo en modelos experimentales de dolor crénico inflamatorio y
neuropatico al reducir el dolor y las recaidas. Induce la expresion de receptores
metabotrdpicos del glutamato, lo que lleva a la analgesia y previene la sensibilizacion espinal
[55], reflejando una analgesia relacionada con L-carnitina de larga duracion [56]. Existen
estudios en modelos animales donde se resalto el papel en la regeneracion de fibras nerviosas,
sobre todo en patologias metabdlicas como diabetes mellitus, sin embargo, falta mucho por
investigar [50].

En cuanto a la fatiga, se ha estudiado el uso de L-carnitina en pacientes con
hipotiroidismo primario o secundario, con tratamiento hormonal, con disminucién en los
sintomas de fatiga después de 12 semanas de suplementacion, especialmente en menores de

50 afios e hipotiroidismo secundario a cirugia de tiroides por cancer, recalcando nuevamente
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en la necesidad de estudios méas amplios para confirmar y comprender mejor estos efectos
[57].

La reduccion del peso generalmente no se mantiene, por lo tanto, la adherencia y la
persistencia con la medicacién son determinantes esenciales de las estrategias clinicas para
el control del peso, determinando el perfil de riesgo-beneficio de un determinado
medicamento contra la obesidad caso por caso, teniendo objetivos claros, como lo es el
mantenimiento a largo plazo de la reduccion de peso y la mejoria de la salud en general. Se
ha demostrado reduccion significativa del peso, el indice de masa corporal, la masa grasa y
la circunferencia de cintura, especialmente en pacientes con IMC mayor a 25; su efecto en el
porcentaje de grasa corporal no muestra resultados significativos, pudiendo tener impacto
positivo [58].

La combinacion Or/Lc ha demostrado mejores resultados en el peso corporal, en los
niveles glicémicos y el perfil lipidico comparado con Orlistat; esto podria deberse a los
efectos sinérgicos de Or/Lc, la beta-oxidacion de los acidos grasos y la actividad del complejo
piruvato deshidrogenasa en conjunto con loa efectos del orlistat, optimizando la resistencia
a la insulina [59].

Los resultados presentados en la Figura 1 indicaron que después de 60 dias de
tratamiento con Or/lc, los pacientes experimentaron una reduccion en su indice de masa
corporal (IMC) y en el didmetro abdominal. Ademas, se observé una mejoria en multiples
aspectos de la calidad de vida, como el dolor corporal, la salud general, la vitalidad y la salud
mental. Los componentes resumidos tanto fisicos como mentales también experimentaron
mejoras.

Sin embargo, es importante notar que el estudio también reveld algunos resultados
contrastantes en relacion con la fatiga, ansiedad y depresion. Los pacientes disminuyeron
significativamente los niveles de fatiga después de 60 dias de tratamiento. En contraste, se
observo un aumento en los niveles de ansiedad y una disminucion en los niveles de depresion
en el mismo periodo. Estos hallazgos plantean interrogantes sobre cdmo la combinacion de
Orlistat y L-carnitina podria afectar a la salud mental y emocional de los pacientes a lo largo

del tratamiento.
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Ademas, es relevante mencionar que la incidencia de efectos adversos fue baja, ya
que solo tres pacientes experimentaron eventos adversos leves como resequedad bucal,
constipacion y diarrea.

Estos resultados sugieren que la combinacion de Orlistat y I-carnitina podria tener un
impacto positivo en la pérdida de peso y la calidad de vida de pacientes con sobrepeso u
obesidad en el corto plazo. Sin embargo, también plantea cuestiones importantes en relacion
con los posibles efectos sobre la ansiedad y la depresion. Seria valioso llevar a cabo
investigaciones adicionales para comprender mejor estos resultados y determinar la
seguridad y eficacia a largo plazo de esta combinacion de tratamiento.

LIMITACIONES

La validez de este estudio se encuentra limitada por el nimero de sujetos y que este
estudio por ser de una muestra pequefia es susceptible para un error tipo 1l, sin embargo la
validez tiene poder estadistico indicado por los intervalos de confianza, como en nuestro
caso. Otra limitacion podria ser que no se compard contra placebo y estandar de oro, sin
embargo puede ser el inicio para contemplar el inicio de ensayos clinicos que validen
nuestros hallazgos.
CONCLUSION

Estos resultados muestran que Or/lc es efectivo para disminuir el IMC y el DA,
mejora la calidad de vida, la fatiga y la depresion, pero aumenta la ansiedad. La percepcion
de bienestar subjetivo a corto plazo puede estimular circuitos heddnicos por la gratificacion
percibida y generar un mejor apego al tratamiento del S/O. Se requieren realizar ensayos

clinicos controlados con placebo que confirmen estos hallazgos.
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