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I. RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares son la mayor causa de morbilidad y mortalidad
de la poblacion adulta en el mundo, por lo que su prevencion es un objetivo primordial,
el cual se puede lograr a través del diagnostico correcto del Sindrome Metabolico (SM)

debido a sus alteraciones (hiperglicemia, hiperlipidemia e hipertension) (1).

La Organizaciéon Panamericana de Salud (OPS) reporta que las personas con SM
tienen una probabilidad tres veces mayor de sufrir un ataque cardiaco o un accidente
cerebrovascular, una probabilidad 5 veces mayor de padecer Diabetes mellitus II

(DMII) y dos veces mayor de morir por estas causas que las personas que no lo padecen

2).

Los cambios de estilo de vida en relacion al sedentarismo y dietas inadecuadas,

estan influyendo en el aumento de este sindrome, particularmente en areas urbanas.

En el presente estudio se determind la prevalencia de SM en 322 hombres de edad
comprendida entre 35-65 afios, de la Ciudad de Guatemala que asistieron al laboratorio
clinico privado Diagnostico Profesional; utilizando el criterio del III panel de
tratamiento del adulto del programa americano de educacion del colesterol (NCEP:
ATP-III). Se evalu6 alteraciones del perfil lipidico y niveles de glucosa por métodos

enzimaticos colorimétricos, hipertension arterial y diametro de cintura.

La prevalencia de SM en este estudio es de 28.9 % (Intervalo de confianza IC 95 %

=23.7%-33.9 %).

De acuerdo al analisis de los factores de riesgo se observo que los participantes con
SM, 26.7 % presentaron hiperglicemia (> 110 mg/dL) en ayunas, 26.4 % aumento de
diametro de cintura (> 102 cm), 31.2 % niveles séricos altos de acil triglicéridos, 30.5 %
niveles séricos disminuidos de colesterol HDL y 29.7 % hipertension arterial (>135/85

mmHg).



El principal factor de riesgo para establecer la prevalencia de SM utilizando el

criterio ATP II1, fue el aumento de niveles séricos de acil triglicéridos.

La triada de combinacion de factores predominante para establecer el diagnostico
de SM en la poblacion estudiada fue: niveles séricos altos de acil triglicéridos, niveles

séricos disminuidos de colesterol HDL e hipertension arterial (33.3 %).

La edad fue una condicion de riesgo asociado al incremento progresivo de SM en la
poblacion masculina estudiada, determinandose que la prevalencia de SM en hombres

hasta 45 afios fue de 20 % y en hombres mayores de 45 afios de 33 %.

También se evaluaron la actividad fisica el habito de fumar y consumo de bebidas
alcohdlicas para determinar su asociacion con el SM. De acuerdo al analisis de las
encuestas se determind que el 26.4 % de los participantes con SM no realizaban
ejercicios (p = 0.5), 26.9 % fumaban (p = 0.9), y 21.5 % consumian bebidas alcohoélicas
(p = 0.1). Estas variables no presentaron asociacion alguna con la presencia o ausencia

de SM.

Una recomendacion de este estudio es determinar la prevalencia de SM en una
poblacion de la zona rural de Guatemala, con el objetivo de realizar comparaciones y
buscar asociaciones entre factores genéticos, medioambientales y de riesgo

cardiovascular.



Il. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son importante causa de morbi y mortalidad
en paises desarrollados como en aquellos en vias de desarrollo y acorde a ello se han
convertido en un objetivo prioritario en las estrategias de actuacion desarrolladas por la

Organizacién Mundial de la Salud (OMS) (3).

El Sindrome Metabdlico (SM) es un conjunto de alteraciones metabdlicas y
cardiovasculares simultaneas y secuenciales en un mismo individuo, siendo un factor de
riesgo para la enfermedad cardiovascular. Su presencia se relaciona con un incremento
significativo de riesgo de Diabetes Mellitus (DM), enfermedad coronaria y enfermedad
cerebrovascular, con disminuciéon en la supervivencia. Los cinco componentes
fundamentales del SM son: Obesidad, insulinorresistencia, intolerancia a la glucosa o
DMII, hipertension arterial y dislipidemia, con disminuciéon de colesterol de alta

densidad (c- HDL) y aumento de acil-triglicéridos séricos (4).

Los cambios de estilo de vida en relacion al sedentarismo y dietas inadecuadas
estan influyendo en el aumento de este sindrome en relacion con la obesidad,
particularmente en dreas urbanas. De los casi 200 millones de personas que sufren
diabetes en el mundo, 80 % mueren, de enfermedades cardiovasculares y uno de los
factores de mayor riesgo de padecer una enfermedad coronaria es pertenecer al género

masculino (1).

América Latina se encuentra actualmente en el foco de atenciéon mundial por los
cambios socioecondmicos y politicos que se estdn experimentando. Actualmente, las
enfermedades cardiovasculares representan el 18.9 % del total de muertes en paises en
vias de desarrollo, donde Guatemala no escapa a esta realidad (2). Es necesario conocer
en Guatemala la frecuencia de SM y por lo tanto de la morbi-mortalidad

cardiovascular y factores asociados, para planear estrategias de prevencion.

El objetivo del estudio fue establecer la prevalencia del SM en hombres, en edad

comprendida entre 35 y 65 afios que asistieron a un laboratorio clinico privado de la



ciudad de Guatemala. Se utilizo el criterio del III panel de tratamiento del adulto (ATP
IIT) del programa americano de educacién en colesterol (NCEP), para diagnosticar la
presencia de SM y determinar el/los principal/es factor(es) de riesgo a enfermedades

cardiovasculares en esta poblacion.



I11. ANTECEDENTES

A. Definicién del Sindrome Metabdlico (SM)

El SM también conocido como Sindrome plurimetabdlico, dismetabolico, de
Reaven o Sindrome X, es una entidad patoldgica integrada por diversas anomalias
metabolicas que pueden aparecer de forma simultdnea o secuencial en un mismo
individuo, causados por la combinacién de factores genéticos y ambientales en los que
la resistencia a la insulina (RI) se considera el componente patogénico fundamental.
Entre sus componentes se encuentra: hiperinsulinemia  compensadora,
insulinoresistencia, Diabetes Mellitus II (DMII), dislipidemia aterogénica (aumento de
triglicéridos, disminucién del colesterol HDL), obesidad central, hipertension arterial,
hiperuricemia, alteraciones hemorreoldgicas y de la fibrinolisis, y disfuncion endotelial.
Estas alteraciones potencialmente aceleran el desarrollo de la enfermedad

cardiovascular aterosclerotica (4, 5,6).

Las primeras descripciones de la asociacion existente entre diversas situaciones
clinicas como DM, hipertension arterial (HTA) y dislipidemia (DLP), fueron
determinados desde 1980. Sin embargo, fue Reaven quien sugiri6 en su conferencia de
Banting, en 1988, que estos factores tendian a ocurrir en un mismo individuo en la
forma de un sindrome que denomind "X" en el que la resistencia a la insulina constituia

el mecanismo fisiopatologico basico (7).

Se trata de un grupo de problemas de salud causados por la combinacién de factores
genéticos y factores asociados al estilo de vida, especialmente la sobrealimentaciéon y la
ausencia de actividad fisica; de forma que el exceso de grasa corporal (particularmente
la abdominal) y la inactividad fisica favorecen el desarrollo de insulinorresistencia, pero
algunos individuos estan genéticamente predispuestos a padecerla. La importancia del
SM esta dada por su asociacion al incremento de mortalidad cardiovascular, diabetes,

ataques cardiacos y enfermedad cerebrovascular (7).

La importancia del SM radica en que su descripcion ha abierto nuevos caminos para

la investigacion de factores de riesgo cardiovascular. Actualmente, como componentes



mayores del SM se consideran la dislipemia tipica de esta entidad, el incremento de la

presion arterial, la hiperglucemia y un estado protrombdtico (8).

1. Consideraciones patogenicas

La patogenia del SM no es bien conocida. La insulinorresistencia (RI) se considera
como responsable de la mayor parte de las anomalias presentes en este sindrome,
fundamentalmente de la hiperglucemia, hipertension arterial, aumento en la produccién
hepatica de lipoproteina de muy baja densidad (VLDL) y de triglicéridos y la
estimulacion de la proliferacion endotelial por accidén sobre receptores endoteliales

causante del inicio del proceso de aterosclerosis (4).

Segun el Consenso del Grupo de Trabajo Resistencia a la Insulina de la Sociedad
Espanola de Diabetes (2002), la RI se define como la disminucion de la capacidad de la
insulina para ejercer sus acciones biologicas en tejidos diana tipicos, como musculo
esquelético, higado o tejido adiposo. Esta definicion estd ampliamente demostrada en lo
referente al transporte transcelular, a la vias metabolicas de la glucosa y al metabolismo

de lipidos (9).

La RI e hiperinsulinemia compensadora se han vinculado a un mayor riesgo de

aterogénesis y enfermedad macrovascular en el SM (9).

Los mecanismos moleculares causantes de la RI y SM no estan claros, pero se
proponen los siguientes:

e Mal nutricion fetal.

e Incremento en la adiposidad visceral.

e Anomalias genéticas de una o mas proteinas en la cascada de accion de la

insulina.
e Niveles reducidos de receptores de la insulina.
e Actividad tirosina kinasa en musculo esquelético (no parece defecto primario).

e Defectos post-receptores.



e Defecto en la sefalizacion fosfatidilnotisol-3-kinasa (PI-3 kinasa) que causa

reduccion de tras locacion de GLUT-4 a la membrana plasmatica (2).

La hiperinsulinemia, intolerancia a la glucosa y DMII dependen de 3 factores: 1)
capacidad de secretar insulina tanto en forma aguda como de manera sostenida; 2)
capacidad de la insulina para inhibir la produccion de glucosa hepatica y mejorar el
aprovechamiento periférico de la glucosa y 3) capacidad de la glucosa para entrar en las

células atn en ausencia de insulina (10).

La hiperinsulinemia activa varios mecanismos: 1) Aumenta la reabsorcion de sodio
en los tibulos contorneado proximal y distal (efecto natriurético); 2) activa el sistema
nervioso simpatico por hiperreactividad del eje hipotdlamo-adrenal, con incremento del
intercambio Na'/H" y un incremento de la funcién endotelial; 3) la insulina tiene efecto
vasculotoxico a nivel endotelial, ya que favorece la produccion de endotelina-1,
bloqueando la produccién de 6xido nitrico y favoreciendo la respuesta vasoconstrictoras

y mitogénicas sobre el endotelio (10).

2. Consecuencias fisiopatoldgicas cardiovasculares

Entre las consecuencias fisiopatoldgicas cardiovasculares, la RI se asocia
significativamente a reconocidos factores de riesgo cardiovascular como diabetes,
hipertension arterial, dislipidemia aterogénica y otros factores relacionados a la
disfunciéon endotelial. La RI es el defecto mas importante en la patogenia de la
intolerancia a la glucosa y de la DMII. Cuando la célula beta claudica en compensar la
resistencia con hiperinsulinemia, se desarrolla la hiperglicemia postprandial vy,

posteriormente, la hiperglicemia de ayuno (11).

La Rl y la hiperinsulinemia preceden por afios a la aparicion de la diabetes, en una
condicién que se puede considerar como prediabetes y que clinicamente ya se puede
diagnosticar como SM. Haffner y colaboradores, demostraron en un estudio realizado
en San Antonio Texas que el 82.4 % de los individuos que desarrollaron diabetes eran

previamente insulino-resistentes (11).



La dislipidemia consiste en niveles séricos altos de triglicéridos, disminucioén de
niveles séricos de colesterol de alta densidad (HDL) y un aumento niveles séricos de
colesterol de baja densidad (LDL). La hiperinsulinemia disminuye en un 67% la
produccion de niveles séricos de colesterol de muy baja densidad (VLDL) y aumenta las
LDL pequeias y densas (LDL clase B), que son mas susceptibles a ser oxidadas y por lo
tanto mas aterogénicas. Esta dislipidemia, llamada dislipidemia aterogénica, se explica
por un aumento de la sintesis hepatica de triglicéridos, mayor secrecion de colesterol
VLDL y mayor catabolismo de colesterol HDL con un aumento de la excrecion renal de

apolipoproteina A-1 (12).

Debido a la mayor actividad de la proteina de transferencia de ésteres de colesterol
(CETP), las VLDL reciben colesterol esterificado desde las LDL y desde las HDL,
transfiriéndoles, a su vez, triglicéridos. Las HDL y las LDL ricas en triglicéridos son
sustrato de la lipasa intravascular hepatica aumentando el catabolismo de las HDL,
mientras las LDL se transforman en particulas mas pequefias y densas. Estas LDL
pequenias y densas son mas aterogénicas porque son mas susceptibles a la oxidacion,
siendo especialmente captadas por los receptores SR-A1 de los macrofagos del espacio
subendotelial, generando una respuesta inflamatoria a medida que se transforman en
células espumosas cargadas de colesterol. Ademas, la resistencia a la insulina reduce la
actividad de la lipasa lipoproteica intravascular, reduciendo la remocion de LDL y

remanentes de quilomicrones, que también son lipoproteinas aterogénicas (13).

En los tultimos afos, ha habido una extensa investigacion sobre los efectos
moleculares asociados a la resistencia a la insulina en la célula endotelial. Estos son
multiples y complejos, pero en conjunto producen un estado pro-inflamatorio y pro-

trombotico que explicarian el incremento en el riesgo cardiovascular (13).

3. Genética del Sindrome Metabdlico (SM):

El SM es una entidad poligénica y multifactorial. Los datos disponibles de estudios

de familia y poblacionales, muestran que el SM estd influenciado por un fuerte

componente genético, con una gran variabilidad entre diferentes grupos étnicos. De



hecho, se ha demostrado que el 45% de los familiares de primer grado de pacientes con

DMI]I, incluso con niveles de glucosa normales, presentan RI (14, 15).

Se cree que tras el SM existe un genotipo ahorrador. Seglin esta hipotesis de los
genes ahorradores, las personas que viven en un medio con un aporte alimentario
inestable podrian incrementar al maximo su probabilidad de supervivencia si pudiesen
potenciar el almacenamiento del excedente de energia, como por ejemplo la grasa
abdominal. Este genotipo ahorrador emerge en diferentes grupos étnicos cuando se

comparan estilos de vida; rural sobre urbano (16-19).

La influencia del factor genético viene definida por la mayor incidencia de DMI la
poblacion con antecedentes familiares. Los genes implicados con mas frecuencia se
relacionan con el sistema de antigenos leucocitarios humanos de clase II (HLA II),
localizados en el cromosoma 6. El gen de la insulina localizado en el cromosoma 11
también ha sido relacionado. La influencia tanto de unos como de otros en el desarrollo
de la DMI depende de factores como la raza, el grado de identidad HLA y la

distribucion geografica de los alelos, entre otros (20, 21).

Se piensa que mutaciones en multiples genes estdn implicadas en el desarrollo de la
enfermedad. La expresion de estas mutaciones podria estar influida por factores
ambientales y constituiria el factor predisponente para el desarrollo de la DMII. Las
pruebas cientificas mas sélidas indican que algunas mutaciones en el dominio N-
terminal del PPAR-y se asocia con un menor indice de masa corporal, una mayor

sensibilidad a la insulina y una reduccion del 15 % en el desarrollo de diabetes (22).

Los genes asociados con la presencia de obesidad y del SM incluyen varios grupos:
1) genes especificos de adiposidad es decir que codifican para proteinas relacionadas
con las vias de sintesis y degradacion de triacilglicéridos: fosfoenol piruvato
carboxicinasa, aP2, acil-CoA sintasa, proteina-1 transportadora de &cidos grasos,
lipoprotein lipasa, receptores B2 y 3 adrenérgicos, lipasa sensible a hormona; 2) genes
involucrados en la proliferacion y diferenciacion de adipocitos: factores de transcripcion

PPAR-y 1- C/EBP (22); 3) genes asociados al SM como los que codifican para el
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sustrato del receptor de insulina (IRS)-1, la glucogeno sintetasa y la proteina

desacoplante UCP1 (23-25).

B. Componentes del Sindrome Metabdlico

1. Diabetes Mellitus

Es una enfermedad producida por una alteracion del metabolismo de los
carbohidratos en la que aparece una cantidad excesiva de azlcar en la sangre y a veces
en la orina. Afecta a unos 150 millones de personas en todo el mundo. Es una
enfermedad multiorganica ya que puede lesionar casi todos los o6rganos y en especial
ojos, rifiones, corazon y extremidades. También puede producir alteraciones en el

embarazo (26).

Se distinguen dos formas. DMI, diabetes mellitus insulino-dependiente,
denominada también diabetes juvenil, afecta a nifios y adolescentes, y se cree producida
por un mecanismo autoinmune. DMII, diabetes mellitus no-insulino-dependiente o
diabetes del adulto, suele aparecer en personas mayores de 40 afios y es de evolucion
lenta. Muchas veces no produce sintomas y el diagndstico se realiza por la elevacion

de los niveles de glucosa en un andlisis de sangre u orina (27).

Maiés que una entidad unica, la diabetes es un grupo de procesos con causas
multiples. El pancreas humano segrega la hormona insulina que facilita la entrada de la
glucosa a las células de todos los tejidos del organismo, como fuente de energia. En un
diabético, hay un déficit en la cantidad de insulina que produce el pancreas, o una
alteracion de los receptores de insulina de las células, dificultando el paso de glucosa.
En DMI, hay disminucién o ausencia de la produccién de insulina por el pancreas.
En los DMII, la produccion de insulina es normal o incluso alta, pero las células del
organismo son resistentes a la accion de la insulina; hacen falta concentraciones

superiores para conseguir el mismo efecto (28).
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En las dos formas de DM, la presencia de niveles de azucar elevados en la sangre
durante muchos afios es responsable de lesiones en el rifion, alteraciones de la vista
producidas por la ruptura de pequefios vasos en el interior de los ojos, alteraciones
circulatorias en las extremidades que pueden producir pérdida de sensibilidad, en
ocasiones, necrosis (que puede precisar amputacion de la extremidad), y alteraciones
sensitivas por lesiones del sistema nervioso. Los diabéticos tienen mayor riesgo de
sufrir enfermedades cardiacas y accidentes vasculares cerebrales. Las pacientes
diabéticas embarazadas con mal control de su enfermedad tienen mayor riesgo de
abortos y anomalias congénitas en el feto. La esperanza de vida de los diabéticos mal

tratados es un tercio mas corta que la poblacion general (28).

Debido a que se pierde demasiadas calorias, se produce una pérdida de peso y, a
modo de compensacion, la persona a menudo siente un hambre exagerada (polifagia).
Otros sintomas comprenden vision borrosa, somnolencias, nduseas y una disminucion
de la resistencia en el ejercicio. Por otra parte, si la diabetes estd mal controlada, los

pacientes son mas vulnerables a las infecciones (29).

En los DMI los sintomas se inician de forma subita y puede evolucionar
rapidamente a una afeccion llamada cetoacidosis diabética. A pesar de los elevados
valores de azlicar en la sangre, la mayoria de las células no puede utilizar azucar sin
insulina y, por tanto, recurren a otra fuente de energia. Las células grasas comienzan a
descomponerse y producen cuerpos cetonicos. Los sintomas iniciales de la cetoacidosis
son: sed y miccion excesiva, pérdida de peso, nauseas, vomito, agotamiento y sobre

todo en nifios dolor abdominal (29).

Con el tratamiento adecuado la mayoria de los diabéticos alcanzan niveles de
glucosa en un rango proximo a la normalidad. Esto les permite llevar una vida normal y
prevenir consecuencias a largo plazo de la enfermedad. Los diabéticos tipo I o II con
escasa o nula produccion de insulina, reciben tratamiento con insulina y modificaciones

dietéticas (30).
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2. Hipertension arterial

La hipertension arterial (HTA) es generalmente una afeccion sin sintomas en
la que la elevacion anormal de la presion dentro de las arterias aumenta el riesgo de

trastornos como ruptura de un aneurisma, infarto de miocardio y lesiones del rifiién

(18).

Frecuentemente se trata de una HTA primaria o idiopatica, cuando la etiologia es
desconocida. La HTA secundaria es aquella debida a alguna causa facilmente
identificable. Un 90 % de los casos de HTA son hipertensiones primarias. El 10 %
restante son hipertensiones secundarias. Las hipertensiones secundarias pueden deberse
a enfermedad renal, uso de pildora anticonceptiva o a trastornos endocrinos
(hormonales). Si se diagnostica una causa secundaria, su tratamiento reduciria la

hipertension (31).

Habitualmente la HTA es asintomatica a pesar de la coincidencia en la aparicion de
ciertos sintomas que pueden estar presentes en personas hipertensas y normotensas:
cefaleas, hemorragia nasal, vértigo, enrojecimiento facial y cansancio. En caso de
hipertension grave o de larga duracion sin tratamiento los sintomas son: cefaleas,

fatiga, nduseas, vomitos, disnea, lesiones en cerebro, 0jos, corazon, y rifiones (31).

a. Hipertension arterial y su asociacion con dislipidemia, Diabetes Mellitus 11 y
obesidad

Desde hace afios se conoce el impacto de la asociacion dislipidemias HTA en la
enfermedad cardiovascular y sus complicaciones. En cuanto a la hipercolesterolemia, el
Programa de Educacion Nacional de Colesterol (NCEP) mostr6 que los niveles
aumentados de tension arterial y del nivel sérico de colesterol incrementaban

notoriamente la mortalidad por cardiopatia isquémica hasta el 2.9 % (32).

En el afo 1999 en Argentina, la encuesta multicéntrica de la Sociedad Argentina de
Cardiologia, puso de relieve que el grupo de individuos hipertensos tenia niveles séricos

de colesterol total y niveles séricos de colesterol LDL mayores que los de los
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normotensos. El estudio de hipertension arterial de Tecumseh, en el 2000, mostré que
los hipertensos tenian niveles de colesterol mas elevados que los normotensos, también
mostré un aumento de triglicéridos (95 mg/dL en normotensos y 135 mg/dL en
hipertensos) y disminucion de niveles séricos disminuidos de colesterol HDL (43 mg/dL

en normotensos y 40 mg/dL en hipertensos) (33).

En un estudio de Baglivo, del Instituto de Diabetes, Italia, 2002, no se mostro
diferencia significativa del valor de colesterol entre hipertensos y normotensos. Por
otro lado los niveles séricos de triglicéridos mostraron diferencias significativas entre
hipertensos (160 mg/dL) con respecto de los normotensos (131 mg/ dL) y niveles de
HDL de 47.3 mg/dL en hipertensos y 56 mg/dL en normotensos. Debe destacarse que
en este grupo de hipertensos habia alta prevalencia de obesidad, ya que mas del 50% de

la muestra tenia un indice de masa corporal mayor de 27 (33).

En un estudio efectuado por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) en la
poblacion latina en el afio de 2001, indica que los niveles séricos de colesterol total
fueron significativamente mas elevadas en hipertensos (219 mg/dL) que en los
normotensos (201 mg/dL); respecto al comportamiento de triglicéridos y colesterol
HDL en hipertensos, se ha demostrado que, en general, los triglicéridos se elevan y los
valores de colesterol HDL descienden en individuos hipertensos, asocidndose

frecuentemente a desérdenes del metabolismo glucido (34).

Los pacientes con diabetes e HTA tienen mayor incidencia de cardiopatia
isquémica que aquellos que presentan HTA o diabetes solamente. En el estudio
efectuado por la Federacion Internacional del Corazon (FIC) en 2001 en América
Latina, se observd que hay mayor cantidad de hipertensos entre los pacientes diabéticos

(57.1 %) que entre los no diabéticos (32.3 %) (35).

El grupo de investigacion del proyecto Framingham, publicé un articulo que
mostro a la obesidad como factor de riesgo cardiovascular independiente de la edad,
colesterol, tabaquismo, intolerancia a la glucosa e hipertrofia del ventriculo izquierdo

(HVI), tanto en hombres como en mujeres (algo mayor en estas ultimas), poniendo de
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manifiesto, ademads, que la ganancia de peso a partir de la juventud es mas importante

que el peso inicial (36).

Generalmente se acepta que la obesidad juega su rol importante como factor de
riesgo cuando es acompafiada por otros factores como la intolerancia glucida y la
dislipidemia. Por todas estas razones, la obesidad constituye un serio problema de salud
mundial. En Estados Unidos se estima en mas de 30 millones la cantidad de obesos,
observandose que se ha incrementado en nifios (54 %) y adolescentes en los ultimos
20 afios. El 40 % de los nifios son obesos a los 7 afios y el 70 % de los adolescentes
obesos seran adultos obesos. En América Latina (Brasil, México y Uruguay), la

prevalencia es alta y muy alta en la isla de Aruba con un 52 % (36).

En el andlisis de Tartaglione, Argentina, 2004, se muestra que el 44.3 % de los
obesos son hipertensos, otorgandole un riesgo relativo de 2.3 (IC 95 %), a un obeso para
tener HTA. El 31.8 % de los individuos con sobrepeso (indice de masa corporal > 27)
eran hipertensos, con un riesgo relativo de 2.2. El Estudio de Berazategui en el 2004,
mostrd que el 33.3 % de los obesos y el 27.7 % de la poblacion con sobrepeso tenian

HTA (37).

La obesidad que se acompafia de mayor riesgo es aquella denominada central o
abdominovisceral; en efecto, hoy se conoce que esta distribucion del tejido adiposo es
caracteristica del varon y se observa también en la mujer postmenopausica; tienen
caracteristicas fisiologico-metabdlicas diferentes al resto de los depdsitos grasos, pues

ésta es tributaria del sistema portal y las otras del circuito sistémico (38).

3. Perimetro abdominal

De acuerdo a la Federacion Internacional del corazon medir la circunferencia de la
cintura es de gran utilidad como un método sencillo para evaluar el riesgo cardiaco. Una
medida de mas de 88 centimetros en las mujeres y de 102 centimetros en los hombres es
indicativa de mayor peligro de sufrir dolencias cardiovasculares; La Federacion

Internacional de Diabetes, indica que en el hombre la circunferencia de la cintura
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deberia ser menor 94 cm y en la mujer menor de 80 cm. No obstante esta medicion
dependiente de los factores fisicos de cada region, por lo que deberian ser tomados en
cuenta factores locales de cada sociedad para adaptar este estandar de acuerdo a las

caracteristicas fisicas de cada poblacion (39).

El estudio realizado por la OMS en 2004 en Estados Unidos, incluy¢ alrededor de
50,000 personas, analizando las variables que pueden desencadenar un evento cardiaco.
El mismo destacé un cociente que se da como resultado de medir el perimetro de cintura

sobre perimetro de cadera, cuanto mas alto da este resultado mayor es el riesgo (40).

De acuerdo a diferentes estudios, la grasa depositada en la cadera resultaria
diferente de aquella depositada en la cintura (intra-abdominal). La grasa depositada en
la cadera liberaria diferentes sustancias, una de ellas la adiponectina, capaz de promover
un efecto antiinflamatorio generalizado que intervendria en la reduccion de riesgo de

eventos cardiacos y vasculares futuros (41).

4. Dislipidemia

La dislipidemia del SM se caracteriza fundamentalmente por aumento de niveles
séricos de acil triglicéridos (TG), disminucién de niveles séricos de colesterol HDL y
aumento de niveles séricos de colesterol LDL, defectos que contribuyen de manera
significativa al incremento de riesgo de enfermedad cardiovascular en individuos con

resistencia a la insulina (42).

La mayor liberacion de acidos grasos desde el tejido adiposo visceral determina un
aumento en la sintesis hepatica de niveles séricos de colesterol VLDL ricas en
triglicéridos (TG). Junto con la menor actividad de la lipoproteina lipasa (LPL),
responsable de la disminucion de la depuracion de TG postprandiales, provocan la

hipertrigliceridemia caracteristica del SM (42).

Para el tratamiento de la dislipidemia asociada a SM son muy utiles las estatinas
que, ademas de actuar sobre el metabolismo de colesterol, modulan y atentan la

disfuncion endotelial y tienen efecto antihipertensivo. El ATP III muestra la



16

importancia de la baja de los niveles séricos de colesterol LDL como primer paso, la
importancia de identificar los factores de riesgo asociados y establecer las metas a las

que se debe llegar con el tratamiento (11).

5. Obesidad

La obesidad es un trastorno metabolico y nutricional de serias consecuencias para la
salud. A pesar de existir un mejor conocimiento clinico y epidemiolédgico del problema,
la prevalencia de la obesidad ha aumentado significativamente en paises
industrializados y en desarrollo. Existen pautas estandarizadas para el diagnostico
clinico-nutricional y el tratamiento multifactorial de la obesidad con énfasis en la
promocién de estilos de vida saludable que incluyan alimentacién balanceada, mayor

actividad fisica y disminucién del sedentarismo (43).

En términos cuantitativos, el sobrepeso en personas adultas se define como un
indice de masa corporal (IMC) de 25 a 29.9 kg/m” y la obesidad como un IMC de 30
kg/m” 6 mas (44).

La prevalencia de la obesidad en Latinoamérica es altay sigue en aumento. En
la ultima década, la prevalencia global ascendié de un 25 hasta un 33%. La prevalencia
varia significativamente segin edad, sexo, nivel socioecondémico y raza. La prevalencia

de obesidad es de un 35% en hombres y un 31% en mujeres (44).

Se cree que muchas de las alteraciones metabdlicas de la obesidad estdn causadas
por la grasa visceral abdominal, la cual conduce a un aumento de concentraciéon de
acidos grasos libres en la vena porta y, en consecuencia, a una reduccion de insulina por
el higado, resistencia a la insulina, hiperinsulinemia e hipertension. Esta secuencia de

hechos lleva a diabetes, dislipidemias y finalmente arteriopatia coronaria (45).

Reconocer el significado de la distribucion de la grasa corporal, particularmente del
deposito de grasa visceral, ha hecho progresar considerablemente la comprension de la

obesidad. Esta distribucion se valora clinicamente mediante el cociente cintura/cadera,
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definiéndose la obesidad de la mitad corporal superior como de alto riesgo cuando el

cociente es > 1,0 en los hombres y > 0,8 en las mujeres (46).

Los sintomas y signos de la obesidad consisten en masa de tejido adiposo. Destaca
entre ellos la apnea del suefio, trastorno que se caracteriza por la ausencia momentanea

de la ventilacion durante el suefio, lo cual puede ocurrir hasta cien veces en una noche

(47).

Los determinantes de la obesidad pueden dividirse en genéticos, ambientales y

reguladores (48).

a. Determinantes genéticos:

Descubrimientos recientes han contribuido a explicar como los genes pueden
determinar la obesidad e influir en la regulacion del peso corporal. La clonacion del gen
ob condujo a la identificacion de la leptina, una proteina codificada por este gen; la
leptina es producida por las células del tejido adiposo y actia en el control de la grasa
corporal. La existencia de la leptina apoya la idea de que el peso corporal es regulado,
porque la leptina sirve de sefial entre el tejido adiposo y las areas del encéfalo que
controlan el metabolismo de la energia, el cual influye sobre el peso corporal. Las
influencias genéticas pueden ser mas importantes en la determinacion de la distribucion
regional de la grasa que en la grasa corporal total, especialmente el critico deposito de

grasa visceral (48).

b. Nivel socioeconémico:

Tiene una importante influencia sobre la obesidad, particularmente entre las
mujeres. La correlacion negativa entre nivel socioecondmico y obesidad refleja una
causa subyacente. Los estudios longitudinales han mostrado que educarse con un nivel
socioecondmico mas bajo es un poderoso factor de riesgo de obesidad. Los factores
socioecondmicos tienen importantes influencias tanto sobre la ingesta de energia como

sobre el consumo energético (48).
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c. Determinantes ambientales (ingesta de alimentos):
Las personas obesas tienen un gran consumo de energia, lo cual a su vez exige una
ingesta de alimentos grande. Ademads, esta gran ingesta de alimento suele incluir una

gran ingesta de grasa, la cual predispone por si misma a la obesidad (48).

El sedentarismo, es otra influencia ambiental importante promotora de obesidad.
La actividad fisica no so6lo consume energia sino que también controla la ingesta de
alimento. Los estudios en animales indican que la inactividad fisica contribuye a la
obesidad por un efecto paraddjico sobre la ingesta de alimento. Aunque éste aumenta
con el consumo de energia, la ingesta de alimento puede no reducirse en proporcion
cuando la actividad fisica cae por debajo de un nivel minimo; de hecho, la restriccion de

la actividad puede aumentar la ingesta de alimento en algunas personas (48).

d. Aumento de células adiposas y de la masa de tejido adiposo:

Durante la lactancia y la nifiez, y para algunas personas gravemente obesas incluso
durante la edad adulta, predispone a la obesidad. Este aumento puede dar como
resultado cinco veces mas células adiposas en personas obesas que en personas con peso
normal. Ponerse a dieta reduce solo el tamafio de la célula adiposa, no el numero de
¢éstas. En consecuencia, las personas con tejido adiposo hipercelular pueden bajar a un
peso normal solamente por deplecion intensa del contenido lipidico de cada célula. La
dificultad de esta deplecion y los procesos asociados en la membrana celular pueden
poner un limite bioldgico a su capacidad para perder peso y pueden explicar sus

dificultades para descender a un peso normal (49).

e. Lesion cerebral:

Causada por un tumor (especialmente el craneofaringioma) o una infeccion
(particularmente las que afectan al hipotdlamo) conducen a obesidad en un ntimero de
personas muy pequefio. Cualesquiera que sean los demds determinantes de la obesidad,
la via comun final para el equilibrio calérico reside en la conducta mediada por el

sistema nervioso central (SNC) (49).
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f. Farmacos:

Se han sumado hace poco tiempo a la lista de determinantes de la obesidad a causa
del uso creciente de la farmacoterapia. Puede producirse ganancia de peso por las
hormonas esteroides y las cuatro clases principales de farmacos psicoactivos:
antidepresivos tradicionales (triciclicos, tetraciclicos, inhibidores de
monoaminooxidasa), benzodiacepinas, litio y farmacos antipsicoticos. Limitar el uso
del tratamiento farmacologico para prevenir la ganancia de peso puede constituir un

dilema terapéutico importante (49).

g. Factores endocrinos:

El hiperinsulinismo por neoplasias pancreaticas, hipercortisolismo de la enfermedad
de Cushing, disfuncion ovarica del sindrome del ovario poliquistico e hipotiroidismo
han sido implicados en algunas causas de obesidad, pero los determinantes endocrinos

afectan s6lo a un pequefio numero de personas obesas (49).

6. Estado proinflamatorio y protrombdtico:

El estado protrombotico en el SM, esta caracterizado por un aumento del inhibidor
del activador del plasmindgeno tipo-1 (AIP-1) y aumento en los niveles plasmaticos del
fibrindgeno, siendo estos dos componentes los mas relevantes como factores de riesgo

para aterosclerosis (50-52).

El IAP-1 es un factor protromboético producido por el tejido adiposo, que inhibe la
plasmina, evitando la degradacion de los coagulos de fibrina; su principal funcion es
promover la acumulacion de fibrina en el sitio de la lesion del vaso sanguineo, también
esta comprometido en la adhesion y migracion celular, en la angiogénesis y la fibrosis;
el IAP-1 es importante en la remodelacion tisular especialmente de la pared de los vasos
sanguineos con aterosclerosis, y en el tejido adiposo. El IAP-1 es también un reactante
de fase aguda y una variedad de datos soportan la existencia de corregulacion local de la
expresion del TAP-1 por el ambiente inflamatorio, principalmente por el factor de

necrosis tumoral alfa, el factor de crecimiento beta, y por hormonas como la insulina y

el cortisol (50-52).
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C. Sindrome Metabdlico y Diabetes Mellitus I1:

El SM incrementa el riesgo de complicaciones cronicas de la DM; se asocia a una
mayor prevalencia de enfermedad cardiovascular en general y de enfermedad coronaria
en particular, con incremento de unas cinco veces en la frecuencia de mortalidad

cardiovascular (53).

Los diabéticos con SM tienen mayor prevalencia de microalbuminuria o

macroalbuminuria, asi como de neuropatia distal respecto a diabéticos sin éste (53).

La disfuncion endotelial es crucial en el desarrollo de las complicaciones cronicas
de la diabetes. Existen evidencias de que el deterioro en la vasodilatacion del endotelio
esta presente en poblaciones con riesgo de diabetes, ain en nifios con bajo peso al nacer,

quienes podrian presentar elementos del SM maés tarde en la vida (54).
D. Sindrome Metabdlico y enfermedad coronaria

La hiperinsulinemia y la insulinorresistencia son consideradas como factores de
riesgo independientes para enfermedad coronaria, se propone que niveles altos de
leptina plasmatica y de TNF producidos por los adipositos estan asociados al desarrollo
de riesgo cardiovascular. Las anomalias metabolicas presentes en los pacientes con
obesidad visceral (hiperinsulinemia, hiperapoliproteinemia B y aumento de niveles
séricos de colesterol LDL) se asocian con un incremento 20 veces en el riesgo de

enfermedad coronaria (55).

Nuevas investigaciones indican que la célula endotelial puede ser resistente a la
insulina, lo cual reduce el flujo sanguineo e incrementa la resistencia periférica; todo

esto puede provocar aterosclerosis y enfermedades coronarias (55).
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1. Riesgo cardiovascular

El SM triplica el riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular (hasta el 80% de
los pacientes que padecen SM mueren por complicaciones cardiovasculares). También

se asocia a un incremento global de la mortalidad por cualquier causa (56).

Los factores utilizados para la estimacion de SM en una poblacion considerada de
alto riesgo de padecer el mismo, son los siguientes: género, edad, tabaquismo, presion
arterial sistolica y concentracion alta de niveles séricos de colesterol total (col T) o

relacion col T /col HDL (53).

En poblaciones que presenten estos resultados al ser evaluados deberan ser
considerados como poblacion con alto riesgo cardiovascular si:

e Niveles séricos de Colesterol Total > 320 mg/dL.

e Niveles séricos de LDL Colesterol > 240 mg/dL.

e Presion Arterial > 180/110 mm Hg (53).

2. Ateroesclerosis

Es una enfermedad vascular que afecta al cerebro, corazon, rifiones, otros 6rganos
vitales y extremidades, es la causa principal de la morbilidad y mortalidad en Estados

Unidos y en la mayoria de los paises occidentales (34).

El indice de mortalidad por arteriopatia coronaria entre los hombres blancos de 25 a
34 anos de edad es aproximadamente de 1/10,000; a la edad de 55 a 64 anos es casi de
1/100. Esta relacion con la edad puede deberse al tiempo necesario para que se
desarrollen las lesiones o a la duracién de la exposicion a los factores de riesgo. El
indice de mortalidad por arteriopatia coronaria entre los hombres blancos de 35 a 44
afios es 6.1 veces el de las mujeres blancas de la misma edad. Por razones desconocidas,

la diferencia debida al género es menos evidente en los no blancos (34).
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Para explicar la patogenia de la ateroesclerosis se han propuesto dos hipdtesis
principales: la hipotesis lipidica y la de la lesion endotelial cronica. La hipotesis lipidica
propone que la elevacion de los niveles plasmaticos de colesterol LDL produce la
penetracion de ésta en la pared arterial, produciendo la acumulacién de lipidos en las

cé¢lulas musculares lisas y en los macréfagos (células espumosas) (57).

Los niveles séricos de colesterol LDL aumenta también la hiperplasia de las células
musculares lisas y su migracion a la regién subintima e intima en respuesta a los
factores de crecimiento. En este ambiente, el colesterol LDL es modificado y oxidado.
Las particulas del colesterol LDL son también mas susceptibles de modificacion y
oxidacion. El colesterol LDL modificado u oxidado es quimiotactico para monocitos,
estimulando su migracion a la intima, su aparicion precoz en la estria grasa y su
transformacion y retencion en el compartimiento subintimo como macrofagos. Los
receptores limpiadores de la superficie de los macrofagos facilitan la entrada de
colesterol LDL oxidada en estas células, transfiriéndolas a los macréfagos cargados
de lipidos y a las células espumosas. El colesterol LDL oxidado es también citotoxico
para células endoteliales y puede ser responsable de su disfuncion o pérdida de la lesion

mas avanzada (57).

La hipotesis de la lesion endotelial cronica postula que la lesion endotelial por
diversos mecanismos produce la pérdida del endotelio, adhesién de plaquetas,
quimiotaxis de monocitos y linfocitos, de células T y la liberacion de factores del
crecimiento procedentes de las plaquetas y de los monocitos, que provocan la migracion
de las células musculares lisas de la media a la intima, donde se replican, sintetizan
tejido conjuntivo y proteoglicanos formando una placa fibrosa. Otras células (por
ejemplo, macrdofagos, células endoteliales, células musculares arteriales lisas) producen
también factores del crecimiento que pueden contribuir a la hiperplasia muscular lisa y a

la produccion de matriz extracelular (57).
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a. Factores de riesgo

Los principales factores de riesgo, no reversibles, de aterosclerosis, son edad,
género masculino e historia familiar de aterosclerosis prematura. Los principales

factores de riesgo reversibles se exponen a continuacion:

1) Niveles lipidicos séricos anormales. Los niveles séricos elevados de colesterol LDL y
reducidos de niveles séricos de colesterol HDL predisponen a la aterosclerosis. La
asociacion de los niveles de colesterol sérico total y niveles séricos de colesterol LDL
con el riesgo de arteriopatia coronaria es directa y continua. Los niveles séricos de
colesterol HDL se correlacionan inversamente con el riesgo de arteriopatia coronaria.
Las causas principales de reduccion de HDL son consumo de cigarrillos, obesidad y
falta de actividad fisica. Las HDL bajas se acompafian del uso de esteroides
androgénicos y relacionados (como los esteroides anabdlicos), bloqueantes,

hipertrigliceridemia y factores genéticos (58).

i) Hipertension. La presion arterial diastolica o sistolica elevada es un factor de riesgo
de infarto al miocardio (IM) y de insuficiencia cardiaca renal. El riesgo que acompatfia a
la hipertension es menor en sociedades con bajas concentraciones medias de colesterol

total (59).

i11) Consumo de cigarrillos. El tabaquismo aumenta el riesgo de ateriopatia periférica,
ateriopatia coronaria (AC), enfermedad cerebrovascular y oclusion del injerto después
de la cirugia de reconstruccion arterial. El tabaquismo es especialmente peligroso en
personas con riesgo cardiovascular avanzado. Existe una relacion entre el riesgo de
enfermedades coronarias y el ntimero de cigarrillos consumidos diariamente. El
tabaquismo pasivo puede aumentar también el riesgo de AC. La nicotina y otras

sustancias quimicas derivadas del tabaco son toxicas para el endotelio vascular (59).

El consumo de cigarrillos aumenta los niveles séricos de colesterol LDL y reduce
los niveles séricos de colesterol HDL, eleva el monéxido de carbono de la sangre

(pudiendo producir asi una hipoxia endotelial) y estimula la vasoconstriccion de las
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arterias, ya estrechadas por la arteroesclerosis. Aumenta también la reactividad
plaquetaria, que puede favorecer la formacion de un trombo de plaquetas, y aumenta la
concentracion de fibrindogeno plasmatico y el hematocrito, provocando un aumento de la
viscosidad de la sangre. Todo esto contribuye a que se forme la placa ateroesclerdtica

(59).

La Asociacion Nacional de Accidentes Cererbrovasculares (NSA) y el reporte de
Cirugia General (Surgeon General’s Report) de 1989 determinaron que las personas que
fuman tienen 2 a 3 veces mas riesgo de desarrollar una enfermedad coronaria, que los
que no fuman y se debe de tomar en cuenta que el riesgo cardiovascular atribuible al
tabaco aumenta en relacion directa con la cantidad de cigarrillos que se fuma por dia y

con la duracion del habito (59).

iv) DM. Ambos tipos de diabetes mellitus se acompafian del desarrollo precoz y mas
amplio de la aterosclerosis como parte de un trastorno metabolico difuso que incluye la
dislipidemia y la glucosilacion del tejido conjuntivo. La hiperinsulinemia lesiona el
endotelio vascular. La diabetes es un factor de riesgo especialmente importante en las

mujeres (60).

v) Obesidad. En algunos estudios se ha visto que la obesidad, sobre todo la obesidad del
tronco en el hombre, es un factor de riesgo. La hipertrigliceridemia se acompafia
frecuentemente de obesidad, DM y RI y parece ser un importante factor de riesgo. Las
lipoproteinas de muy baja densidad, en niveles elevados pueden significar un mayor

riesgo (61).

vi) Inactividad fisica. En varios estudios se ha relacionado el estilo de vida sedentaria
con el aumento del riesgo de AC, y otros han demostrado que el ejercicio regular puede

ser protector (61).

vii) Hiperhomocistenemia. Altas concentraciones sanguineas de homocisteina, debida a
una disminucién genéticamente determinada en su metabolismo, puede provocar una

lesion vascular endotelial, que predispone a los vasos (62).
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La sospecha de aterosclerosis se basa en los factores de riesgo y en signos y
sintomas. La obstruccidon ateromatosa se confirma generalmente por la arteriografia o la
ecocardiografia Doppler. La hiperlipidemia se presenta en general con signos y
sintomas de aterosclerosis obliterante primitiva que afecta al cerebro (ataques
isquémicos cerebrales transitorios o ictus), corazon (angina de pecho o IM), intestino y
extremidades inferiores (claudicacion intermitente). Los xantomas (en los pliegues de
las manos y los codos y siguiendo las vainas tendinosas), a veces se acompafian de una
hiperlipidemia, sobre todo de tipo familiar. Los ataques recurrentes de pancreatitis
aguda, con o sin alcoholismo, indican una hipertrigliceridemia. La historia familiar de
hiperlipidemia o el comienzo de una enfermedad cardiovascular antes de los 60 afos es

otra razdn para buscar una aterosclerosis prematura (63).

E. Enfermedad cerebro vascular

En los paises occidentales, el ictus es la tercera causa mas frecuente de muerte y la
segunda causa de incapacidad de origen neuroldgico después de la enfermedad de
Alzheimer. Su incidencia ha disminuido en las ultimas décadas, pero la reduccion
parece haberse estacionado, por lo que el arteriopatia coronaria se mantiene como la

principal causa de riesgo (64).

La mayor parte de las lesiones vasculares cerebrales son secundarias a la

hipertension y la aterosclerosis. Los principales tipos son:

e Insuficiencia cerebral debida a trastornos transitorios del flujo sanguineo o, mas
raramente, a encefalopatia hipertensiva.

e Infarto debido a embolia o trombosis de arterias intracraneales o extracraneales.

e Hemorragia, incluyendo hemorragia parenquimatosa hipertensiva y hemorragia
subaracnoidea secundaria a aneurismas congénitos.

e Malformaciones arteriovenosas, que pueden causar sintomas por efecto de masa, por

infarto o por hemorragia (64).

Los sintomas y signos en los accidentes cerebrovasculares reflejan el area cerebral

dafiada y no necesariamente la arteria afectada. Por ejemplo, la oclusion de la arteria
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cerebral media y de la carotida interna puede producir alteraciones neurologicas
clinicamente similares. No obstante, las lesiones cerebrovasculares generalmente se
ajustan a patrones de perfusion arterial bastante especificos; el conocimiento de estos
patrones permite diferenciar el ictus de otras lesiones cerebrales que producen sintomas

agudos ocasionalmente (65).

El ictus hemorragico tiene un comienzo agudo mas aparatoso que el isquémico,
aunque ambos tienden a desarrollarse de forma brusca. La tomografia axial
computarizada (TAC) o resonancia magnetica (RM) cerebral pueden diferenciar entre el
ictus isquémico y hemorragico, por lo que son fundamentales para tomar la decision del

tratamiento urgente (65).

Existen varias pruebas estandarizadas para valorar la gravedad del ictus. Por
ejemplo, la escala del Instituto Nacional de la Salud Estadounidense evalua la
conciencia, vision, movimientos extraoculares, paralisis facial, fuerza en los miembros,
ataxia, sensibilidad al habla y lenguaje utilizando 15 parametros que se puntuian entre 0
y 3. Una puntuacioén elevada refleja una mayor gravedad; la puntuacion total mas alta es

de 45 (66).

En ocasiones es necesario el diagnostico diferencial con crisis convulsivas,
neoplasias, migrafia, Sindrome de Meniére y otras formas de vértigo e hiperinsulinismo
en diabéticos. La ultrasonografia Doppler, la angio-resonancia o la arteriografia invasiva
pueden confirmar la presencia de estenosis arterial e identificar el vaso afectado; la

confirmacion es necesaria cuando se plantea la posibilidad de cirugia carotidea (67).

F. Hiperlipidemia

La hiperlipidemia es el aumento de la concentraciéon plasmatica de lipoproteinas
circulantes, lo que se traduce, en los andlisis de laboratorio, en un aumento del
colesterol circulante, triglicéridos o de ambos. Hay que tener en cuenta que la
concentracion de lipidos plasmaticos en la sangre sigue una distribucion continua o

normal, con grandes variaciones en funcion de factores como edad y género, por lo que
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es muy dificil determinar qué valores de concentracion de lipidos en sangre son

patologicos (68).

Las diferentes sociedades cientificas consideran las cifras de lipidos como
normales o patoldgicas segun criterios distintos, por lo que estos valores no siempre
concuerdan entre si. Por ejemplo, la Sociedad Europea de Aterosclerosis considera
como normales cifras de niveles séricos de colesterol <200 mg/dL, hipercolesterolemias
leves entre 200 a 249 mg/dL, hipercolesterolemias moderadas entre 250 a 299 mg/dL e
hipercolesterolemias graves aquellos valores >300 mg/dL. También es posible
clasificar las hiperlipidemias en primarias y secundarias. Las primarias serian
aquellas genéticamente determinadas, como la hipercolesterolemia familiar; mientras
que las secundarias, tendrian su origen en distintas patologias que alteran las cifras de

lipidos en sangre, como la DM (69).

En Latinoamérica se considera como hipercolesterolemia a niveles séricos de
colesterol total >200 mg/dL, niveles séricos disminuidos de colesterol HDL <40 mg/dL,
niveles séricos de colesterol LDL elevado >160 mg/dL y niveles séricos de triglicéridos
elevados valores >150 mg/dL en acuerdo a lo sugerido por el Programa de Educacion

para el Colesterol (NCEP ATP III) (69).

Los compuestos lipidicos que circulan en la sangre se encuentran formando parte de
las distintas lipoproteinas plasmaticas. Existe, sin embargo, una pequeiia fraccion de
acidos grasos libres que se transporta en la sangre unida a la albumina del plasma.
Desde el punto de vista médico, la gran importancia que se le ha dado al estudio de las
lipoproteinas radica en la estrecha relacion existente entre los niveles de lipidos
circulantes (colesterol en particular) y el riesgo de padecer enfermedad cardiovascular.
Se sabe que la relacion entre las cifras de colesterol total en plasma y la probabilidad de
padecer una enfermedad cardiovascular no so6lo depende de la concentracion total de
colesterol, sino también de la proporcion en que éste es transportado por cada una de las

lipoproteinas del plasma (70).
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La hiperlipidemia es el factor de riesgo mas importante de padecer cardiopatia
isquémica antes de los 50 afios y es independiente de otros factores de riesgo
cardiovascular, como diabetes, tabaquismo o hipertension arterial. Existen distintos
factores que favorecen la aparicion de una hiperlipidemia. Entre ellos se pueden
considerar factores genéticos, teniendo en cuenta que la transmision poligénica es la
mas importante; factores ambientales, como la dieta rica en grasas saturadas; el alcohol,
que puede inducir un gran aumento de las cifras de triglicéridos en la sangre; el exceso

de peso y la falta de ejercicio fisico, entre otros (71).

Hay una amplia variedad de estudios epidemioldgicos que demuestran que los
niveles plasmadticos de colesterol son un factor de riesgo de cardiopatia isquémica. El
estudio de Framingham, en Estados Unidos (EU), se ha realizado en un total de 5,000
personas durante 44 afnos y demostro una relacion lineal entre el nivel de colesterol y el
riesgo de padecer cardiopatia isquémica, en individuos de edades comprendidas entre
los 35 y los 64 afios. Esta relacion disminuia con la edad, siendo practicamente
insignificante a partir de los 65 afios. También se vio que la incidencia era mayor en

hombres que en mujeres (71).

Para el tratamiento el objetivo es normalizar los niveles plasmaticos de lipidos
circulantes para conseguir una disminucion de la morbi-mortalidad por enfermedades
cardiovasculares. El primer paso a tomar tras la deteccion de una hiperlipidemia
consiste en la adopcion de una dieta adecuada y de un estilo de vida saludable. Sélo se

recurre a un tratamiento farmacologico cuando el dietético ha resultado ineficaz (71).
G. Criterios diagnosticos del Sindrome Metabolico:
1. Criterios de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)

Segun la OMS, se considera que un paciente presenta SM si cumple con al menos
uno de los criterios mayores (DMII, RI o intolerancia a la glucosa) y dos o méas de los

criterios menores (HTA, dislipidemia, obesidad abdominal y microalbuminuria) (tabla

2, anexos).
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2. Criterios del Estudio europeo de la Resistencia a la Insulina (EGIR)

Presencia de RI o hiperinsulinemia en ayunas superior al percentil 75 y dos o més
de las siguientes alteraciones:
e Hiperglucemia (glucemia en ayunas > 110 mg/dl, pero no en el rango diabético).
e HTA > 140/90 mmHg o estar recibiendo tratamiento para la hipertension.
e Dislipemia (triglicéridos > 180 mg/dl o cHDL < 40 mg/dl).
e Obesidad central (cociente cintura/cadera en varones > 94 cm y en mujeres > 80 cm

o IMC > 30 kg/m2) (72).

w

. Criterio del 111 panel de Tratamiento del adulto (ATP I11)

El Instituto Nacional de Salud de los Estados Unidos (EU), present6 una tercera
version de las guias para el diagnéstico y atencion de las dislipidemias donde, por
primera vez se considera el SM como una entidad separada y establece una definicion
clinica basada en los factores de riesgo mesurables que resulta, de muy facil aplicacion
tanto en estudios epidemioldgicos como en la practica clinica diaria. A diferencia de la
definicion del grupo de trabajo de la OMS no incluye la resistencia a la insulina (tabla 3,

anexos).

Para el diagnostico, evaluacion del riesgo cardiovascular y establecer la terapia a

seguir para el SM se debe obtener una historial clinico que incluya:

e Antecedentes familiares y personales (especialmente los relacionados con la morbi-
mortalidad cardiovascular y los factores de riesgo).

e Habitos relacionados con su estilo de vida (dieta, actividad fisica y consumo de
toxicos como el tabaco o el alcohol).

e Consumo de farmacos.

e Sintomas relacionados con la arteriosclerosis (73).
Esta historia clinica se complementa con examen fisico que incluye:

e Pardmetros antropométricos: perimetro abdominal.

e C(Cifras de presion arterial.

e Auscultacion cardiopulmonar y de carotidas.
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e Palpacion de pulsos periféricos (73).
Referente a las pruebas complementarias se efectuaran:

e Hemograma.

e Bioquimica general: glucemia, creatinina, 4cido Urico, transaminasas.

e Perfil lipidico completo (niveles séricos de colesterol total, HDL, LDL vy
triglicéridos).

o Electrocardiograma (anualmente en diabéticos e hipertensos con ECG previo

patologico; bienalmente en hipertensos con electrocardiogramas previos normales)

(73).

4. Métodos de laboratorio para el diagnostico de Sindrome Metabdlico:

En base a los criterios establecidos por OMS y el ATP III es necesario realizar
analisis bioquimicos en los pacientes, a continuacion se describen los principios

quimicos de los métodos utilizados:

a. Glucosa:

Se emplea para diagnostico y monitoreo cuantitativo in Vitro, para la determinacion
de glucosa en suero o plasma por sistema fotométrico. El principio del método es la
determinacion de glucosa después de la oxidacion de glucosa por la enzima glucosa
oxidasa. El indicador colorimétrico es quinoneimina, el cual es generado apartir de 4-
aminoantipirina y fenol por el peréxido de hidrogeno, catalizado por la accion de la
peroxidasa. El tipo de muestra es suero y plasma con heparina. El rango de referencia

es de 70 — 115 mg/dL (74).

b. Triglicéridos:

Sistema colorimétrico enzimatico utilizando glicerol-3-fosfato-oxidasa (GPO). La
determinacion de triglicéridos ocurre después de una reaccién enzimatica con la
lipoproteina lipasa. El indicador es quinoneimina el cual es generado apartir de 4-
aminoantipirina y 4-clorafenol por el peréxido de hidrdgeno, catalizado por la accion

de la peroxidasa. Los niveles sanguineos de triglicéridos son usados para determinar la
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deteccion de aterosclerosis y en el monitoreo de lipidos. El tipo de muestra es suero,

plasma heparinizado o plasma con EDTA. El rango de referencia es < 150 mg/dL (74).

c. Colesterol total:

Usado para la determinacion in vitro en sistema fotométrico por una hidrolisis y
oxidacion enzimatica. El indicador es quinoneimina el cual es generado apartir de 4-
aminoantipirina y fenol por el peroxido de hidrégeno producido después de una accion
catalitica de la peroxidasa. El tipo de muestra es suero, plasma con heparina y plasma

con EDTA. El rango de referencia es < 200 mg/dL (74).

d. Colesterol HDL directo:

El colesterol de las proteinas de baja densidad (LDL), las de muy baja densidad
(VLDL) y los quilomicrones son hidrolizados por el colesterol oxidasa mediante una
reaccion enzimatica acelerada no formadora de color. El colesterol de HDL se
cuantifica en espectofotometro. El tipo de muestra es suero y plasma con heparina o
EDTA. El rango de referencia es hasta 35 mg/dL, riesgo elevado; mayor de 60 mg/dL,
riesgo bajo (75).

H. Epidemiologia de Sindrome Metabdlico

1. Epidemiologia del Sindrome Metabdlico a nivel mundial

El incremento del nimero de casos de SM es una de las causas de la expansion de
la epidemia Mundial de DMII y de enfermedades cardiovasculares, segin datos
recientes de la Federacion Internacional de Diabetes (FID). Registros de la
Organizacién Panamericana de Salud (OPS) reportan que las personas con SM (20-25
% de la poblacion mundial), tienen una probabilidad tres veces mayor de sufrir un
ataque cardiaco o un accidente cerebrovascular y dos veces mayor de morir por estas

causas que las personas que no lo padecen (3).

La prevalencia del SM varia en dependencia de la definicion empleada para
determinarla, asi como de la edad, género, origen étnico y estilo de vida. Cuando se

emplean criterios parecidos a los de la OMS, la prevalencia del SM varia del 1.6 al 15
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% en dependencia de la poblacion estudiada y del rango de edad. El estimado de
prevalencia en EU es del 22 %, varia del 6.7 % en las edades de 20 a 43.5 afios a 4.5 %
en los mayores de 60 afios, no se han reportado diferencias por género (23.4 % en
mujeres y 24 % en hombres). En poblaciones de alto riesgo, como la de familiares de
personas con DM, la prevalencia aumenta considerablemente hasta casi el 50 %, llega a
mas del 80 % en personas diabéticas y al 40 % en personas con intolerancia a la glucosa

(34,76).

El grupo EGIR ha calculado la frecuencia tanto del SM como de la RI en la
poblacion no diabética y ha afiadido los datos de 8 estudios epidemioldgicos europeos.
En Europa, la prevalencia global del SM (excluyendo diabéticos) fue del 23 % en
varones y del 12 % en mujeres, oscilando entre el 7 y el 36 % para varones segin la
edad y entre el 5 y 22 % para mujeres entre 40 y 55 afios. El sindrome de RI
(excluyendo diabéticos) fue menos frecuente que el SM: 16 % en varones y 9.7 % en
mujeres. En Espaia, el estudio VIVA (Variability of Insulin with Visceral Adiposity),
incluido en las estimaciones europeas del EGIR, ha detectado una prevalencia para el

SM del 19.3% y para la RI del 15.5% (72).

2. Epidemiologia de Sindrome Metabdlico en América Latina

Estudios realizados en el 2003 muestran que el 23 % de la poblacion adulta chilena
presenta SM sin diferencia significativa entre hombres y mujeres. La prevalencia
aumenta de manera progresiva con la edad en ambos sexos. Mientras en las personas
menores de 25 afios, solo el 5 % de la poblacion presenta sindrome metabolico, a los 65
afios la prevalencia sube al 48 %, sin mayores diferencias entre hombres y mujeres (47

% vs. 49 %). En Colombia, también se obtuvo una prevalencia de 23 % (77).

En México se realizé un estudio, en el cual se mostré que aplicando el criterio de
OMS, la prevalencia de SM es de mas de seis millones de personas y si se aplican otros
criterios, la prevalencia aumentaria a mas de 14 millones. De acuerdo con datos de la

Sociedad Mexicana de Cardiologia, uno de cada tres hombres padece de SM (78, 79).
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En Guatemala en el 2007, se realizo un estudio de la poblacion femenina donde de
las 200 mujeres estudiadas el 42 % presentaron SM. No hay estudios publicados que
proporcionen la frecuencia de SM en el género masculino para tomar medidas

preventivas (80).

En el 2008 se reportd el primer estudio de SM en El Salvador con un 22.7%

utilizando el criterio ATP, donde el 51% presentaba ser la poblacion masculina (81).

3. Epidemiologia de enfermedades cardiovasculares en Guatemala

La situacion de salud en Guatemala estd pasando de un perfil epidemioldgico
caracterizado por el predominio de las enfermedades infectocontagiosas y los
padecimientos por deficiencias nutricionales a uno en el que prevalecen las
enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT). Por ejemplo, entre 1986 y 1999 el
porcentaje de mortalidad por enfermedades transmisibles y perinatales disminuy6 de 40

% a 27 %, mientras que la mortalidad por ECNT ha ido aumentando (82).

En 1969, la tasa de mortalidad por enfermedades cardiovasculares (ECV), en
hombres era de 65.9 por 100,000 habitantes y en 1986 fue de 80 por 100,000 habitantes;
en mujeres, la tasa de mortalidad por ECV también aumenté al pasar de 66.2 por
100,000 habitantes en 1969 a 73.5 por 100,000 habitantes en 1986. Recientemente, en el
periodo comprendido entre 1986 y 1999, el porcentaje de mortalidad debido a ECV se
incremento de 7 % a 13 % (82).

Seglin datos recopilados por el Instituto Nacional de Estadistica de Guatemala para
el ano 2000, Zacapa, en el oriente del pais, es el departamento con mayor porcentaje de
mortalidad atribuido a ECNT. En este departamento, el porcentaje de mortalidad por
ECNT fue de aproximadamente 60 %, que incluye 38 % de muertes por ECV y 22 %
por diabetes. El Departamento de Guatemala presentd 39 % de mortalidad debida a
ECNT, con 23 % de mortalidad por ECV y 16 % por diabetes. Jutiapa, también presento
un elevado porcentaje relativo de mortalidad por ECNT (32 %) y el segundo porcentaje
de mortalidad por ECV mas alto del pais (26 %). En departamentos como Alta Verapaz
y Solol4 el porcentaje de mortalidad atribuido a ECNT fue de solo 10 % (83).
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Actualmente, las enfermedades cardiovasculares representan el 18.9 % del total de
muertes en paises en vias de desarrollo, donde Guatemala no escapa a esta realidad.
Seglin la Memoria Anual de Vigilancia Epidemioldgica del afio 2003 del Ministerio de
Salud Publica y Asistencia Social las ECV, se encuentran entre las 30 causas de
mortalidad prioritaria para la totalidad del pais, siendo la insuficiencia cardiaca
congestiva la enfermedad con una mayor tasa de mortalidad. Se desglosan también las
tasas de mortalidad de enfermedades consideradas como factores de riesgo para las

ECV, tal es el caso de HTA (4, 84).

En 1999, el Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social reportd que la
prevalencia de ECV de 7 % aument6 a un 13 %. En 2002, mostrdé que las tasas de
mortalidad son mas elevadas en el género masculino que en el femenino. En el 2003, la
causa mortalidad que presenté mayor frecuencia fue infarto agudo del miocardio (tabla

1, anexos) (85).

De acuerdo a resultados obtenidos de investigaciones longitudinales realizadas en
pacientes de la Liga Guatemalteca del Corazén, en el 2005, la prevalencia de
enfermedades cardiacas fue de un 65 %, entre las que se encuentran hipertension arterial
con 37 % y dislipidemias con 15 %. Los diagndsticos mas frecuentes reportados son:
hipertension esencial primaria, enfermedad cardiaca hipertensiva, cardiopatia
isquémica, angina de pecho, dislipidemias y arritmias cardiacas. La patologia
cardiovascular asociada al diagnéstico de hipertension esencial primaria: fue de 10 %
cardiopatia hipertensiva, 8 % enfermedad isquémica, 5 % angina de pecho, 5 %

dislipidemias y arritmias (86).

4. Epidemiologia de factores de riesgo para enfermedades cardiovasculares en

Guatemala

Con relacion a HTA, un estudio realizado en Teculutdn, Zacapa en el afio 2002 la
prevalencia de hipertension en hombres fue de 13.6 %, en mujeres fue de 8 %, y la
prevalencia total fue de 10.3 %. En un estudio realizado en Villa Nueva en el afio 2003,
la HTA fue méas frecuente entre las mujeres (14 %), que entre los hombres (12 %). La

proporcion de hipertension no diagnosticada fue dos veces mayor entre los hombres
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(63%), que entre las mujeres (28%). Esto quiere decir que alrededor de 2 de cada 3
hombres y 1 de cada 3 mujeres que tenian hipertension no sabian que padecian la

enfermedad (83, 87).

Un estudio realizado entre empleados del Ministerio de Finanzas en el 2004, mostr6
una prevalencia de 8 % para HTA. En el 2005, en un estudio realizado entre
estudiantes externos, internos y médicos residentes que laboran en el Departamento de
Pediatria del Hospital General San Juan de Dios, respecto a la presion arterial, el 39 %
fue clasificado en pre hipertension y el 12 % en hipertension estadio 1, con mayor

prevalencia en el grupo de hombres (88, §89).

En el estudio de Villa Nueva, la diabetes fue mas frecuente entre los hombres (9
%) que entre las mujeres (7 %). La proporcion de diabetes no diagnosticada fue mayor
entre los hombres (56 %), que entre las mujeres (39 %). Esto quiere decir que alrededor
de 3 de cada 5 hombres y 2 de cada 5 mujeres que tenian diabetes no sabian que
padecian la enfermedad. Se encontrd que el 8 % de los entrevistados presentaron DM.
La prevalencia de diabetes encontrada en esta comunidad es una de las mas elevadas

que han sido reportadas en ciudades de América Latina (87).

El estudio en Teculutdn reportd una prevalencia de 4.5 % en hombres y 6.5 %, en
mujeres. Mientras que entre los empleados del Ministerio de Finanzas, la prevalencia

fue de solo 3.2 % (82).

En el estudio realizado en Guatemala de empleados del Ministerio de Finanzas se
encontrd que 26 % de los encuestados tenian niveles de colesterol sanguineo mayores
de 200 mg/dL. En la encuesta de Villa Nueva la prevalencia de hipercolesterolemia fue

de 24.7 % (200-239 mg/dL) y de 9.9 % con colesterol sérico >240 mg/dL (82).

Con relacion al tabaquismo, entre los estudios realizados en Guatemala se tiene el
de Sakhuja y Barnoya, 2001, quienes encontraron que 21 % de hombres y 2 % de
mujeres (edad promedio: 38 anos), del 4rea rural del altiplano eran fumadores actuales.

El estudio de Barnoya y Glantz en el afio 2001 sobre el consumo de tabaco entre
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médicos que trabajan en hospitales publicos de la Ciudad de Guatemala, encontr6é que
18 % de médicos residentes eran fumadores actuales, y 35 % habian dejado de fumar

(89).

En una encuesta para identificar los factores de riesgo cardiovascular en los
estudiantes universitarios de la Universidad de San Carlos de Guatemala, el consumo de

tabaco fue de 33.5 %, existiendo una relacién de dos hombres fumadores por cada mujer

(88).

Datos de reciente publicaciéon muestran que en Guatemala 3 de cada 4 hombres
adultos jovenes que viven en areas rurales, ain mantienen un nivel de actividad fisica
moderado a fuerte; mientras que 4 de cada 5 de los que migraron a areas urbanas son
sedentarios. En el caso de las mujeres, 4 de cada 5 que viven tanto en el area rural,
como las que migraron al area urbana, tienen un estilo de vida sedentario. Otros
estudios también reportan que 1 de cada 4 hombres de nivel socio-economico bajo y 2
de cada 5 de nivel socio-econémico medio que viven en areas urbanas tienen sobrepeso.
En la Encuesta de Prevalencia de DM e HTAen Villa Nueva 2002-2003 se encontrd que
54 % de los encuestados tenian sobrepeso (87,88, 90).

En el estudio realizado entre los empleados del Ministerio de Finanzas Publicas, se
encontrd que solamente 32 % de individuos tenia un indice de masa corporal normal, 51

% de personas mostro sobrepeso y 17 % presento obesidad (91).

En el estudio entre estudiantes internos y externos del San Juan de Dios, se
encontrd que el 32 % tiene sobrepeso, y 8 % obesidad. En los médicos residentes hay
mayor prevalencia de sobrepeso, en estudiantes externos e internos, se encontrd la
misma prevalencia de obesidad. Se observo que el género masculino presento ser la

poblacion con mas sobrepeso y obesidad (62.5 %) (88).

Se encontrd que el 44 % de la poblacion son sedentarios, siendo los estudiantes
externos el mayor grupo. Se encontré mayor sedentarismo en mujeres que en hombres

(69 % y 31 % respectivamente). Otro factor para la estratificacion de riesgo
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cardiovascular fue el estrés, se identifico a un 73 % de la poblacion con estrés
moderado. La mayoria de médicos residentes (63 %), no fueron clasificadas como
personas estresadas. Se encontrd una prevalencia del 10 % con antecedentes personales
de hipertension y dislipidemias, y 5 % con antecedentes familiares de enfermedad

cardiovascular (88).

El sobrepeso en la poblacion adulta es el unico factor de riesgo de ECNT que se ha
logrado medir a nivel nacional en Guatemala. La Encuesta Nacional de Demografia y
Salud de 1995 mostré que 34% de las mujeres de 15 a 49 afios de edad tenian
sobrepeso. En el afio 2000, la Encuesta Nacional sobre Condiciones de Vida revel6 que
la prevalencia de sobrepeso se elevo a 48 % en mujeres adultas, mientras que en

hombres era de 34 % (92).

Otros estudios realizados en los tltimos 10 afios en grupos especificos de poblacion
apoyan esos resultados, mostrando que la incidencia de sobrepeso en mujeres jovenes
(19 a 30 afios de edad) fue similar entre las que vivian en las zonas rurales y las que
habian migrado a la Ciudad de Guatemala (28 y 30 %, respectivamente). La
prevalencia entre los hombres jovenes rurales y urbanos fue 7 % y 16 %,

respectivamente (92).

I. Tratamiento del Sindrome Metabdlico

1. Control de Dislipidemia

El grupo Latinoamericano de la Oficina Internacional de Informacion en Lipidos
(ILIB LA), al elaborar sus nuevas guias con metodologia de medicina basada en
evidencia, propone que el SM sea considerado como una condicion de riesgo
intermedio de enfermedades cardiacas (EC) ya que presenta el riesgo de desarrollar
una complicacion cardiovascular de 10 a 20 % proyectado a 10 afios. Las metas a
lograr con el tratamiento hipolipemiante se corresponden con las de los pacientes en

esta categoria de riesgo (tabla 4, anexos) (93).
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Para lograr estas metas deben iniciarse cambios terapéuticos en el estilo de vida
(modificaciones en la dieta y actividad fisica, consumo de alcohol, proscripcion del
habito de fumar), seguidos por tratamiento farmacologico. Si después de 3 meses no se
observan cambios efectuados con la modificacion de habitos y dieta. El tratamiento
farmacoldgico de la dislipidemia en el SM debe iniciarse con estatina combinado con

fibratos y derivados del 4cido nicotinico (tabla 5, anexos) (93).

2. Control de la glicemia

Los esquemas de tratamiento en la DMII se basan en programas que incluyen dieta,
ejercicios, monoterapia con agentes antidiabéticos, combinaciones de tratamiento oral y

finalmente, tratamiento combinado con insulina (93).

La metaformina ha sido ampliamente utilizada en la practica clinica como agente
antidiabético que mejora significativamente la sensibilidad a la insulina con efectos
favorables adicionales sobre el perfil lipidico al reducir modestamente los niveles
séricos de colesterol y triglicéridos; (triglicéridos en 24 %, colesterol HDL en 10 %), se
recomienda como farmaco de primera eleccion en diabéticos con indice de masa

corporal (IMC) mayor del 27 % (93).

Las glitazonas o tiazolinendionas, mejoran el control metabdlico en pacientes con
DMII ademas, reducen la resistencia a la insulina, actian como antagonistas selectivas
de receptores nucleares, receptor peroxisona proliferador activado gamma (ppar), factor
de transcripcion que regula la expresion de genes especificos, especialmente en células
grasas. Se ha demostrado que estos fArmacos interfieren con la expresion y liberacion de
mediadores de ri originados en el tejido adiposo (&cidos grasos libres, adipocitoquinas:
como resistina, adiponectina, factor de necrosis tumoral alfa), de lo que resulta una
mejoria a la sensibilidad a la insulina, especialmente en musculo e higado; las glitazonas
utilizadas son rosigliazona y pioglitazona, entre sus efectos terapéuticos adicionales al
control glucémico y mejoria en la sensibilidad a la insulina se sefialan la mejoria en la

funcién endotelial, disminucion en los niveles de 4cidos grasos libres y disminucion de
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la tension arterial, por ello se deben considerar como antidiabéticos de eleccion en DMII

con SM (tabla 6, anexos) (93).

3. Control de la hipertension arterial

El tratamiento farmacologico debe ir siempre acompafiado de medidas no
farmacoldgicas: reduccion del peso y del consumo de alcohol, abandono del
tabaquismo, restriccion de sal a menos de 3g al dia y educacion sobre la importancia de
la adherencia al tratamiento y automonitoreo frecuente de la tension arterial. La
prescripcion del farmaco antihipertensivo debe hacerse teniendo en cuenta las

caracteristicas clinicas y metabdlicas del paciente y las propiedades del medicamento

(tabla 7, anexos) (93).

Los inhibidores de enzimas convertidoras de angiotensinas (IECA) y los
bloqueadores de tipo I de la angiotensina II se recomiendan como antihipertensivos de
eleccion en los pacientes con SM al producir vasodilatacion y disminuir los niveles de
noradrenalina circulantes (efecto simpaticolitico), lo que origina un incremento en la
sensibilidad a la insulina y disminucién en los niveles de insulina circulante, ademas se

demuestra que disminuyen los niveles de colesterol total y de triglicéridos en plasma

(93).

Varios analisis recientes sugieren que pueden ofrecer una ventaja especial en la
prevencion de complicaciones cardiovasculares adicionales al control de la tension

arterial (Tabla 8, anexos) (93).
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IV. JUSTIFICACION

Las enfermedades cardiovasculares son la mayor causa de morbilidad y mortalidad
de la poblacion adulta en el mundo, por lo que su prevencion es un objetivo primordial,
el cual se puede lograr a través del diagndstico correcto del Sindrome Metabdlico (SM)

debido a sus alteraciones (hiperglicemia, hiperlipidemia e hipertension) (1).

La Organizacion Panamericana de Salud (OPS) reporta que las personas con SM
tienen una probabilidad tres veces mayor de sufrir un ataque cardiaco o un accidente
cerebrovascular, una probabilidad 5 veces mayor de padecer Diabetes mellitus II

(DMII) y dos veces mayor de morir por estas causas que las personas que no lo padecen

Q).

Los cambios de estilo de vida en relacion al sedentarismo y dietas inadecuadas,
estan influyendo en el aumento de este sindrome, particularmente en areas urbanas.
Debido al impacto del SM sobre la salud publica, en los ultimos afios se han realizado
importantes investigaciones sobre el SM y factores de riesgo, sin embargo en

Guatemala no existen datos acerca de la frecuencia e impacto del SM en hombres.

En el presente estudio se establecid la prevalencia del SM en hombres de 35-65
afios de la Ciudad de Guatemala que asistieron al laboratorio clinico privado
Diagnostico Profesional; utilizando el criterio de el III panel de tratamiento del adulto
(ATP III) del programa americano de educacion en colesterol (NCEP), con la finalidad
de lograr una deteccion temprana y asi reducir el riesgo de diabetes y enfermedades

cardiovasculares a largo plazo.

Dicha informacion es ttil para ayudar a entidades de salud a entender la magnitud
de la complejidad del problema de las enfermedades cardiovasculares y su significado
sociocultural. El diagnostico a tiempo de esta afeccion permite aplicar intervenciones
tempranas para propiciar cambios a estilos de vida mas saludables, asi como

tratamientos preventivos.
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V. OBJETIVOS

A. Objetivo General
Establecer la prevalencia del Sindrome Metabdlico (SM) en hombres de 35 a 65 afios
de edad de la ciudad de Guatemala que asistan al Laboratorio Clinico Diagndstico

Profesional.

B. Objetivos Especificos

1. Encontrar el principal factor de riesgo cardiovascular en la poblacion de

muestra.

2. Encontrar la combinacion de factores predominantes que establecen la presencia

de SM en la poblacion estudiada.
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VI. HIPOTESIS

Considerando que es un estudio descriptivo, no se hace necesario el planteamiento de

una hipotesis.
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VIl. MATERIALES Y METODOS

A. Universo y Muestra:

1. Universo de trabajo:

Hombres que asistieron al Laboratorio Clinico Diagndstico Profesional para

efectuarse exdmenes de perfil lipidico en el mes de septiembre a diciembre del 2007.
2. Criterios de inclusion:

Pacientes del género masculino comprendidos de 35 a 65 afios de edad, de la
Ciudad de Guatemala, que asistan al Laboratorio Clinico Diagndstico Profesional para
efectuarse exdmenes de perfil lipidico durante los meses de septiembre a diciembre del
2007.

3. Criterio de exclusion:

Se excluyeron del estudio los pacientes que por su estado de conciencia no pudieran

ser interrogados y pacientes no provenientes de la Ciudad de Guatemala.
4. Muestra:

322 hombres comprendidos entre la edad de 35 a 65 afios que acudieron al
Laboratorio Clinico Diagndstico Profesional a realizarse exdmenes de perfil lipidico. Se

muestreo uno de cada tres pacientes hombres de forma sistematica.

B. Recursos:

1. Humanos:

Cesiah Migdalia Par Cujcuy Investigadora
Licda. Alba Marina Valdés de Garcia Asesora



Lic. Manolo Sierra Colaborador

2. Institucionales:

Laboratorio Clinico Diagnéstico Profesional

Biblioteca de Facultad de Farmacia de Universidad de San Carlos de Guatemala

3. Fisico:

a. Equipos:

i. Esfingomandmetro

ii. Pesa (Ibs)

iii. Pipetas automaticas de volumen variable
iv. Congelador a —20° C.

v. Equipo automatizado A25 Biosystem®

b. Materiales de Laboratorio:
i.  Tubo de extraccion.

1. Aguja2l x 1.5 mm

iii. Algodén

iv. Alcohol

v. Tubos de ensayo

vi. Tubos Eppendorf.

vii. Gradilla

vili. Marcador indeleble.

c. Reactivos:

1. Kit de Glucosa GOD Fs®, Merck
i1. Kit de Triglicéridos Fs®, Merck
111. Kit de Colesterol Fs®, Merck

iv. Kit de HDL directo®, Biosystem
v. Control Trulab Normal ®, Merck

44
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vi. Control Trulab Patologico ®, Merck
vii. Control Trulab bajo ®, Merck
viii. Calibrador Trucal®, Merck

4. Metodologia:

a. Seleccion de paciente
1. El paciente cumpli6 con los criterios de inclusion y exclusion.

ii. Obtencion de consentimiento informado para participar en el estudio (anexo 9).

b. Obtencion de muestra

i. Se solicitd al paciente que reposar por al menos 5 minutos antes de tomar la
muestra.

ii. Se extrajo por venopuncion 8§ mL de sangre venosa y se colocoO en un tubo sin

anticoagulante

iii. Se dejo coagular y se procedié a separar el suero por centrifugacion a 2000 rpm

durante 4 minutos.

v. Se almaceno el suero previamente identificado a -20°C hasta su evaluacion.

c. Evaluacién de parametros antropomeétricos
i. Se efectud la medicion de didmetro de cintura con cinta métrica.
ii. Se determiné el peso (Ibs) utilizando una balanza.

iii. Se midid la presion arterial utilizando un esfingomanoémetro.

d. Determinacion de Glucosa (74)

1. Se atemper6 el reactivo al menos 30 minutos antes de la evaluacion.

1. Se procedio a calibrar el equipo A25 para cada prueba a realizar.

iii. Se agregd a un tubo limpio identificado 10 uL de agua destilada con 1000 uL de
reactivo usandolo como muestra blanco.

iv. En otro tubo se mezclo 10 uL de suero del paciente con 1000 uL de reactivo.

v. En otro tubo se mezclaron 10 uL de control (Trulab N) con 1000 uL de reactivo.
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vi. Se procedi6 a incubar los tubos durante 10 minutos a 37°C. Durante 20 minutos a
25°C.

vii. Se leyd la absorbancia del blanco, el control (Trulab N) y de la muestra.

e. Determinacion de Colesterol Total (74)

1. Se atemperaron los reactivos al menos 30 minutos antes de la evaluacion.

ii. Se agregd a un tubo limpio identificado 10 uL de agua destilada con 1000uL de
reactivo y usandolo como muestra blanco.

iii. En otro tubo se mezclaron 10 uL de suero del paciente con 1000 uL de reactivo.
iv. En otro tubo se procedio a mezclar 10 ul de control (Trulab N) con 1000 uL de
reactivo.

v. Se incubaron los tubos durante 10 minutos a 37°C. Durante 20 minutos a 25°C
(temperatura ambiente).

vi. Se ley6 la absorbancia del blanco, el control (Trulab N) y de la muestra.

f. Determinacion de Triglicéridos (74)

i. Se atemperaron los reactivos al menos 30 minutos antes de la evaluacion.

1. Se agregd a un tubo limpio identificado 10 uL de agua destilada con 1000uL de
reactivo y usarlos como muestra blanco.

iii. En otro tubo se mezclaron 10 uL de suero del paciente con 1000 uL de reactivo.
iv. En otro tubo se procedié a mezclar 10 uL de control (Trulab N) con 1000 uL de
reactivo.

v. Se incubaron los tubos durante 10 minutos a 37°C. Durante 20 minutos a 25°C
(temperatura ambiente).

vi. Se ley6 la absorbancia del blanco, el control (Trulab N) y de la muestra.

g. Determinacion de Colesterol HDL directo (75)

i. En un tubo limpio identificado se mezclaron 750 uL de reactivo A y 7 uL de muestra.
ii. Se dejo reposar por 5 minutos a temperatura ambiente.

1ii. Se Pipetearon 250 uL de reactivo B agregéndolo a la mezcla anterior.

iv. Se leyeron las absorvancias a los 5 minutos.

v. Se realiz6 el mismo procedimiento con 7 uL. de control (Trulab L)
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C. Control de calidad:

El control de calidad interno de este estudio se realizod utilizando sueros control
trulab® N, L y P. Merck para el control de Glucosa, Colesterol, Triglicéridos y
colesterol HDL. Los resultados de las muestras analizadas se consideraron aceptables si
se encontraban dentro de méas menos dos desviaciones estandar y el coeficiente de

variacion era menor del 5%.

D. Disefo estadistico:

1. Tipo de investigacion:

Descriptivo transversal

2. Tipo de variables:

a. Variable Independiente:

Edad y género de los individuos en estudio.

b. Variable Dependiente:

Valores de los componentes de identificacion clinica del Sindrome Metabolico
propuesta por el ATP III, en presencia de 3 o mas de estos componentes, se determino el
portador del sindrome (circunferencia de la cintura >102 cm en hombres, niveles séricos
de triglicéridos altos 150mg/dL, niveles séricos disminuidos de colesterol HDL
<40mg/dL en hombres, hipertension arterial >130/85 mmHg e hiperglicemia en ayunas
>110mg/dL).

3. Muestra:

a. Tamafo de la muestra:
El tamafio de muestra se determind de 322 individuos calculados de acuerdo a los

parametros estadisticos que se especifican en anexo 2; del 4rea metropolitana de la
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ciudad de Guatemala que asistieron al Laboratorio Clinico Diagndstico Profesional a

efectuarse examenes de perfil lipidico referido por médicos tratantes.

b. Disefio:
Se muestrearon 322 hombres en forma sistematica tomando uno de cada 3 casos por
dia, se seleccionaron por edades entre 35 a 65 afos de edad que cumplieran con los

criterios de inclusion establecidos.

4. Analisis estadistico:

a. Se determind la prevalencia de casos en hombres de las edades comprendidas de 35
a 65 afios de edad, limitando el estudio a pacientes que asistieron al Laboratorio
Clinico Diagnéstico Profesional a efectuarse examen de perfil lipidico (niveles
séricos de colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, glucosa y triglicéridos)
con 14 horas de ayuno, obteniendo porcentaje de factores de riesgo, mediante las
encuestas realizadas (anexo 1).

b. Se calcul6 la prevalencia de los factores predisponentes al SM.

c. Se estim6 la prevalencia del SM en esta poblacion, utilizando un intervalo de
confianza del 95%.

d. Se analizé la existencia de asociaciones entre presencia y ausencia de SM con
factores de riesgo.

e. Los resultados se presentaron en tablas y graficas.
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VIll. RESULTADOS

En el presente estudio se determiné la prevalencia de Sindrome Metabdlico (SM),
en una poblacion de 322 hombres comprendidos entre 35 a 65 afios de edad,
provenientes de la ciudad metropolitana de Guatemala; el diagnostico se realizd
mediante la presencia de 3 o mas factores de riesgo segun el criterio del III panel de

tratamiento del adulto (ATP III).

Las variables tomadas en cuenta para la inclusion o exclusion de los pacientes
fueron: presion arterial, edad, diametro de la cintura, habitos de ejercicio, ingesta
alcoholica, tabaquismo y niveles séricos de colesterol HDL, acil triglicéridos y glucosa.

A continuacion se presentan los resultados obtenidos, después de su analisis.

En la tabla 1, se presenta el analisis de factores de riesgo que se obtuvieron por
medio de una ficha de informacion (Anexos, Documento 1), que pueden encontrarse
asociados a la presencia de SM en la poblacién masculina evaluada en este estudio,

siendo estas edad, actividad fisica, habitos, obteniendo los siguientes resultados:

Edad: Se observd que los rangos con mayor numero de casos de SM
correspondieron a 46 - 65 afnos; Se encontrd asociacion estadisticamente significativa

(p = 0.03) entre grupo de rango y la presencia o ausencia de SM (Anexos, Grafica 1).

Actividad fisica: La mayoria de participantes no realizaban ejercicios fisicos (144,
44.7 %), de los cuales 38 (26.4 %) presentaron SM. De 105 (28.6 %) participantes que
realizaban 2 a 3 veces ejercicios por semana, 30 (28.6 %) presentaron SM; y de los que
realizaban ejercicios diariamente 48 (34.2 %) presentaron SM. El andlisis estadistico no

mostro asociacion entre actividad fisica y la presencia o ausencia de SM (p = 0.48).

Habito de fumar y consumo de bebidas alcohdlicas: 52 participantes fumaban
eventualmente, de los cuales 14 (26.9 %) presentaron SM. De los 79 participantes que

consumian bebidas alcoholicas socialmente, 17 (21.5 %) presentaron SM. No se
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observo asociacion entre estas variables y la presencia o ausencia de SM (p = 0.86, 0.13,
respectivamente).

TABLA 1. Edad y habitos del grupo de hombres participantes para la determinacion
del Sindrome Metabdlico (SM) que asistieron al laboratorio Diagnéstico Profesional

N=322
PARAMETROS n % con SM %
Edad

35-45 110 34.2 22 20.0
46-55 100 311 35 35.0
56-65 112 34.8 36 32.1
Total 93 28.9
actividad fisica

no realiza ejercicios 144 44.7 38 26.4
actividad fisica regular 105 32.6 30 28.6
actividad deportiva 73 22.7 25 34.2
Fuma

Si 52 16.1 14 26.9
no 270 83.9 79 29.3
Consumo de bebidas alcoholicas

Si 79 24.5 17 21.5
No 243 75.5 76 31.3

Fuente: datos experimentales

En la tabla 2 se presentan los datos de los participantes que refirieron tener
antecedentes de DMII. De estos, 12 (29.3 %) presentaban SM. Respecto a los
pacientes que refirieron antecedentes de enfermedad cardiaca 23 (33.3 %) presentaban
SM. No existi6 asociacion alguna entre estos antecedentes y la presencia o ausencia de

SM (p = 0.89, p = 0.44 respectivamente).

TABLA 2. Frecuencia de antecedentes de Diabetes Mellitus y Enfermedad Cardiaca,
segun resultado de encuestas, en el grupo de estudio para la determinacion del
Sindrome Metabdlico (n= 322)

ANTECEDENTES No % CON SM %
Diabetes Mellitus
(DMII)
Sl 41 12.7 12 29.3
NO 281 87.3 81 28.9
Enfermedad
Cardiaca
Sl 69 21.4 23 33.3
NO 253 78.6 70 27.7

Fuente: datos experimentales.
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En la tabla 3 se presentan los antecedentes familiares de DMII y enfermedad
cardiaca de los pacientes estudiados. Se observa que 223 pacientes que refirieron no
tener antecedentes de DMII, 73 (32.7 %), presentaron SM. 20 pacientes con
antecedentes de la enfermedad (20.2 %) presentaron SM. Segun andlisis estadistico, si
existio asociacion significativa entre antecedentes familiares de DMII y la presencia o

ausencia de SM en funcion de la frecuencia obtenida a través de la encuesta (p = 0.03).

Este resultado no es congruente pero se debe recordar que se incluy6 a personas en
este grupo por su respuesta a la ficha de informacién y no por su historial clinico, lo
cual indica que no fue evidencia suficiente para analizar este factor y buscar su

asociacion con SM.

En la tabla 3 se observa que 53 (16.5 %) participantes refirieron tener antecedentes
familiares de EC de los cuales 16 (30.2 %) presentaron SM. No se encontrd asociacion

entre esta variable y la presencia o ausencia de SM (p = 0.94).

TABLA 3. Frecuencia de antecedentes familiares de Diabetes Mellitus y Enfermedad
Cardiaca, segun resultado de encuestas, en el grupo de estudio para la determinacion
del Sindrome Metabolico (n= 322)

ANTECEDENTES FAMILIARES No % CON SM %
Diabetes Mellitus
Sl 99 30.7 20 20.2
NO 223 69.3 73 32.7
Enfermedad Cardiaca
Sl 53 16.5 16 30.2
NO 269 83.5 77 28.6

Fuente: datos experimentales

En la tabla 4 se presentan los resultados de los factores de riesgo utilizados para la
identificacion clinica del SM de acuerdo al panel del criterio ATP III. Se analizaron 5
factores: hiperglicemia, niveles séricos elevados de acil triglicéridos, niveles séricos
disminuidos de colesterol-HDL, diametro de cintura > 102 cms, hipertension arterial (>
de 135/85 mmHg). De acuerdo a los criterios establecidos por el ATP III, es
indispensable que de estos, 3 factores estén presentes para diagnosticar el SM en el

paciente.
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Se observd que 75 (23.3 %) de los pacientes presentaron hiperglicemia ( > 110
mg/dL) de los cuales 20 (26.7 %) tenian SM. 180 (55.9 %) individuos presentaron
niveles séricos disminuidos de colesterol HDL, de los cuales 55 (60.6 %) presentaron
SM.

Se observo que 215 (67.7 %) individuos presentaron niveles séricos altos de acil
triglicéridos (= 150 mg/dL) de los cuales 67 (31.2 %) presentaron SM. La mayor

prevalencia de SM se presentd en los pacientes con hipertrigliceridemia.

En este estudio utilizando el criterio de ATP III, 79 (29.4 %) participantes que
tienen un didmetro de cintura menor de 102 cm, presentaron SM y 14 (26.4 %) con

didmetro de cintura mayor de 102 cm presentaron SM

De los 101 (31.4 %) individuos que presentaron hipertension arterial (> 135/85
mmHg) 30 (29.7 %) presentaron SM y de los 221 que presentaron presion arterial
normal 63 (28.3 %) presentaron SM.

TABLA 4. Frecuencia de factores de riesgo asociados a SM de acuerdo al criterio
ATP-I111 evaluados en los hombres participantes para la determinacion de SM
variable segun criterio ATP-III N % Con SM %

Glucosa en ayunas

Alta (> 110 mg/dL) 75 23.3 20 26.7
Normal o baja 247 76.7 73 29.5
Colesterol HDL

Bajo (< 40mg/dL) 180 55.9 55 30.5
Normal o alta 142 441 38 26.8
Triglicéridos

Alta (= 150 mg/dL) 215 67.7 67 31.2
Normal o baja 107 32.3 26 24.3
Diametro de cintura

>102cm 53 16.5 14 26.4
<102 cm 269 83.5 79 29.4
presion arterial

Alta (> 135/85 mmHg) 101 314 30 29.7
Normal o baja 221 68.6 63 28.5

Fuente: datos experimentales

En la tabla 5 se presentan las combinaciones de factores de riesgo asociados para

la identificacion clinica de SM propuesta por el criterio ATP III en la poblacién
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masculina estudiada. Se observd que la triada de factores de riesgo para la
determinacion del SM, con mayor frecuencia en el estudio fue: niveles séricos altos de
acil triglicéridos + niveles séricos disminuidos de colesterol HDL + hipertension arterial
con 33.3 %. Otras combinaciones de factores que presentaron alta incidencia fueron
obesidad abdominal + niveles séricos altos de acil triglicéridos + niveles séricos
disminuidos de colesterol HDL con 18.3% y niveles séricos altos de glucosa + niveles
séricos altos de triglicéridos + hipertension arterial con 16.1%. Se observa que el factor

comun en las tres combinaciones es la hipertrigliceridemia (grafica 3).

TABLA 5. Combinacién de factores de riesgo asociados a SM en el grupo de
participantes para la determinacién de SM

Parametros N %
B+C+D 17 18.3
B+C+E 6 6.5
A+B+C 6 6.5
A+B+D 4 4.3
A+B+E 5 5.4
A+C+E 15 16.1
C+A+D 7 7.5
C+D+E 31 33.3
A+D+E 1 1.1
B+D+E 1 1.1
TOTAL 93 100.0

Fuente: datos experimentales

A-Hiperglicemia (> 110 mg/dL)

B-Obesidad abdominal (>102cm)

C-Niveles séricos altos de triglicéridos (= 150 mg/dL)
D-Niveles séricos disminuidos de colesterol HDL (< 40mg/dL)
E-presion arterial alta (> 135/85 mmHg)
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IX. DISCUSION

En el presente estudio, se determind la prevalencia de Sindrome Metabolico (SM)
en un grupo de 322 hombres siguiendo los criterios del Panel ATP III, para lo cual se
determinaron los niveles séricos de acil triglicéridos, niveles séricos disminuidos de
colesterol HDL y glucosa por métodos enzimaticos colorimétricos; se midi6 el didmetro
de la cintura y se determind la presion arterial. Se analizaron las frecuencias de
antecedentes familiares de Diabetes Mellitus II (DMII) y enfermedad cardiaca (EC) y
factores predisponentes de SM, tal como la edad y habitos relacionados al estilo de

vida; estos datos fueron recolectados a través de una ficha de informacion.

Como se puede observar en la Tabla 1 respecto a la edad, el grupo etario con mayor
presencia de SM estd comprendido de 46- 65 afios. En lo referente a habitos, como lo
es la actividad fisica, el 26.4 % de los que no realizaban ningln tipo de ejercicio
presentaron SM; en tanto que los que se ejercitaban diariamente el 34.2 % presentaron

SM.

El 269 % de los pacientes que fumaban presentaron SM y un 21.5% de los
hombres encuestados que consumian bebidas alcohoélicas presentaron SM. En la Tabla
2 y 3 se presentan los datos de los encuestados que padecian DMII, de los cuales el
29.3% presentaba SM. Los pacientes que presentaban EC un 33 % presentaban SM.
Los encuestados que refirieron tener antecedentes familiares de estas enfermedades,

presentaron un 20.2% y 30.2 % de SM respectivamente.

Es importante indicar que éstos pardmetros han sido considerados como factores de
riesgo para la presencia de SM en varios estudios, pero que no estdn contemplados
dentro del criterio del ATP III; luego de su andlisis estadistico no mostraron ser

factores para el desarrollo del SM en la poblacion de estudio.

En este estudio la prevalencia de SM en hombres hasta 45 afios es del 20 % y en
hombres mayores de 45 afos es de 33 %. Al comparar este hallazgo con otros estudios

confirma que la edad fue una condicién de riesgo asociado al incremento progresivo de
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SM en la poblacion masculina estudiada por lo que se ve asociada con la presencia o

ausencia de SM ( 34,77).

Varias investigaciones muestran que la prevalencia de SM varia segun la poblacion
estudiada con relacion a su edad. En Estados Unidos, en personas de 50 afnos la
frecuencia es de 30 %, mientras que en personas mayores de 60 afios es mayor de 40
%.(34) En Peru, el grupo hasta 40 afios presenta prevalencias de 9.1 % en hombres (p

=0.58) y el de mayores de 40 anos de 22.2 % (p = 0.02) (34, 77, 78).

La presencia de SM en personas de mayor edad, se puede deber a un efecto
acumulativo de los factores etioldgicos o un proceso propio del envejecimiento, como lo
es la reduccion de masa muscular y aumento de la grasa (obesidad sarcopénica) en

personas mayores de 45 afios (34,78).

De acuerdo al analisis de factores de riesgo considerados para la determinacion de
SM a través del criterio ATP III, presentados en la tabla 4 se observd que de los
participantes diagnosticados con SM el 26.7 % padecia de hiperglicemia en ayunas,

estos datos concuerdan con otros estudios realizados(18, 26).

No todo paciente con hiperinsulinemia o incluso con RI desarrolla el SM, esto se
debe a que para que se desarrolle es necesaria la presencia de defectos metabolicos
adicionales; de modo que, la RI puede contribuir a una mayor secrecion hepética de acil
triglicéridos, pero si ese paciente en particular tiene una capacidad adecuada para
remover las particulas ricas en triglicéridos del plasma no desarrollard
hipertrigliceridemia. De la misma forma un paciente con RI pero suficiente capacidad
pancreatica de produccion de insulina no desarrollard diabetes o intolerancia a

carbohidratos (25).

En la tabla 4 se observa que los pacientes diagnosticados con SM, el 30.5 %
presentd niveles séricos disminuidos de colesterol HDL y el 31.2 % niveles séricos
elevados de acil triglicéridos. Este hallazgo confirma que el SM se asocia
preferentemente con alteraciones de las lipoproteinas ricas en triglicéridos y de las

HDL, por lo que la dislipidemia es uno de los factores de riesgo de mayor importancia
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en la poblacion estudiada, lo que permite inferir que el porcentaje de mortalidad causada

por enfermedades cardiovasculares seguird incrementdndose (94).

Se ha determinado en diferentes estudios epidemiologicos que por cada miligramo
de aumento de colesterol HDL, se produce una disminucion de riesgo cardiovascular en

un porcentaje promedio de 2 % en hombres y 3 % en mujeres (95).

Uno de los criterios de ATP III para definir el SM contempla el didmetro de cintura
mayor de 102 cm en hombres. En la poblacion estudiada el 16.5 % tenian didmetro de
cintura > 102 cm, y la prevalencia relativa de SM corresponde a un 26.4 %. La mayor
prevalencia de SM se encontrd en aquellos que tenian un diametro de cintura <102 cm
con 29.4 % pero que presentaban otros tres factores de riesgo para diagnostico de SM.
En otros estudios se ha observado que, entre un 15 y 20% de pacientes que sin presentar

este factor tienen SM e insulinorresistencia (RI) (42).

Varios estudios realizados en Brasil, Espaia, Inglaterra y Estados Unidos han
demostrado que la circunferencia de la cintura es un buen indicador de la obesidad
central, con utilidad clinica y epidemioldgica y un buen predictor de SM y es también

importante para identificar una situacion de mayor riesgo aterogénico (96).

En la tabla 4 se presentan los datos de presion arterial, se encontr6 que el 31.4% de la

poblacion estudiada era hipertensa y de éstos el 29.7% fue diagnosticada con SM.

La presencia de hipertension arterial (HTA), constituye por si misma un importante
factor de riesgo para enfermedad cardiovascular y SM; en este estudio se observd que
HTA fue uno de los principales factores desencadenantes de SM en la poblacién

estudiada.

En base a las frecuencias obtenidas de las combinaciones de factores de riesgo del
criterio ATP III para la identificacion de SM, se puede inferir que la triada de asociacién
mas frecuente para el diagnodstico de SM en la poblacion estudiada fue la combinacion
de niveles séricos elevados de acil triglicéridos, niveles séricos disminuidos de

colesterol HDL e hipertension arterial presentandose en un 33.3 % (tabla 5).
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Esta relacion concuerda con estudios realizados por la OPS en la poblacion latina
en el ano 2001, donde los niveles séricos de colesterol total fueron significativamente
mas elevadas en hipertensos que en normotensos. Respecto a los niveles séricos de
triglicéridos y niveles séricos de colesterol HDL en hipertensos, se ha demostrado que,
en general, los triglicéridos se elevan y los niveles séricos de colesterol HDL
descienden asociandose frecuentemente a desordenes del metabolismo de carbohidratos
siendo un factor de riesgo para el desarrollo de enfermedad cardiovascular, coronaria y

aterosclerotica (34, 10).

También se ha demostrado que la prevalencia de HTA es dos a tres veces mayor en
obesos que en personas de peso normal (35) Resultados obtenidos del estudio de
Framingham muestran que el 75% de los casos de HTA en hombres y el 65 % en
mujeres, se hayan directamente relacionado con el exceso de peso o con la obesidad
(69). La obesidad se asocia con multiples factores de riesgo cardiovascular (FRC),
como la HTA, la RI y la DMII. No es exactamente el exceso de tejido adiposo lo que
contribuye a la apariciéon de los distintos factores de riesgo cardiovascular, sino la
distribucion de éste ya que, al ser la grasa visceral abdominal la que se asocia con
alteraciones importantes en el metabolismo de la glucosa y la insulina y con el aumento
de la prevalencia de cardiopatia isquémica, parece ser un nexo de unidén entre la

obesidad y la enfermedad aterosclerética (97).

Otros estudios muestran que los niveles séricos elevados de acil triglicéridos
combinados con factor de HTA incrementan la mortalidad de cardiopatias isquémicas.
Un estudio efectuado en Aguas Calientes, México, en el 2005 por la Encuesta Nacional
de Satisfaccion (ENSA) evidencié que el 25.6 % de los individuos con triglicéridos
aumentados eran hipertensos (46). En el presente estudio se evidencio que el 44.7 % de

los individuos con hipertrigliceridemia son hipertensos.

En el estudio se encontrdé que el factor de riesgo con mayor frecuencia en los
participantes fue hipertrigliceridemia, siendo comuin en las tres combinaciones de

factores de riesgo del criterio ATP III para la determinacion de casos de SM (tabla 5).
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La hipertrigliceridemia es un rasgo clave del SM asociado con aumento del riesgo
de enfermedad cardiovascular (ECV). Se relaciona con la alteracion del metabolismo de
las lipoproteinas ricas en triglicéridos (LRT), que incluye la produccion excesiva de
niveles séricos de colesterol VLDL y el retraso en el catabolismo de las LRT y sus
restos. Esto es consecuencia de la resistencia a la insulina (RI) y del aumento de sustrato

lipidico para el higado (10).

La prevalencia de SM en este estudio es de 28.9% (intervalo de confianza IC 95 % =
23.7 % -33.9 %). Esta prevalencia es similar al encontrado en un estudio realizado en
poblacion adulta chilena en la cual la prevalencia es del 23 % y en Estados Unidos del
28.7 %. En 2008 se publicé un estudio realizado en El Salvador siendo la prevalencia

de SM del 22.7% (77,81).
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X. CONCLUSIONES

1. La prevalencia de SM en la poblacién estudiada es de 28.9%

2. El principal factor de riesgo cardiovascular relacionado con el diagndstico de
SM de acuerdo al criterio ATP III, fue la hipertrigliceridemia observandose en

un 67.7% en la poblacion total y un 31.2% en aquellos diagnosticados con SM

3. La combinacion de factores de riesgo predominantes que establecen la
prevalencia de SM de acuerdo al criterio ATP III fue niveles séricos aumentados
de triglicéridos, niveles séricos disminuidos de colesterol HDL e hipertension

arterial en 33.3 % de los casos .
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XI. RECOMENDACIONES

Hacer estudios para determinar la prevalencia de SM en una poblacion de la zona
rural de Guatemala, con el objetivo de realizar comparaciones y buscar asociaciones

entre factores genéticos, medioambientales y de riesgo cardiovascular.
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A. TABLAS

Tabla 1. Causas de mortalidad prioritaria en Guatemala para el afio 2003

73

) I Frecuencia Poblacién total
No. | Causas de mortalidad prioritaria Constante Tasa
MNumerador) (Denominador)
20 | Infarto agudo del miscardio 2269 12,299 888 10,060 1.84
21 | Hipertension arterial 81 12299 888 IR .63
22 | Accidente cerebro vascular 1387 12,299 888 L0000 1.13
23 | Insuficiencia cardiaca congestiva 2589 122998588 L0000 2.10
24 | Diabetes mellitus 1644 12,299 888 10030 1.34

Memoria anual de vigilancia epidemioldgica. Guatemala 2003. Ministerio de Salud Ptblica y Asistencia

Social. Departamento de Epidemiologia, Vigilancia y Control Epidemioldgico (63).

Tabla 2. Identificacion clinica del Sindrome Metabolico propuesta por la OMS (5)

PARAMETROS PRINCIPALES

DEFINICION

Intolerancia a la glucosa o Diabetes
Mellitus tipo2

Resistencia a la insulina con tolerancia a
la glucosa normal

Glicemia de ayuno >110 mg/dL y/o 2hr
post- >140 mg/dL

Captacion de glucosa por debajo del
percentil 25 en clamp euglicémico-

hiperinsulinémico

Otros parametros

Hipertension arterial >140/90 mmHg

Triglicéridos elevados >150 mg/dL

Colesterol de HDL disminuido) Hombres < 35 mg/dL; Mujeres <39
mg/dL

Obesidad abdominal Circunferencia abdominal hombres: 102
cm; mujeres 88 cm o bien i ndice de masa
corporal (IMC) >30 kg/m’

Microalbuminuria Excrecion urinaria de albumina >

20pg/min

Gonzalez JL. Genética del Sindrome Metabélico. Espafia: Universidad Complutense de Madrid, (Tesis
de Graduacion Doctoral, Facultad de Farmacia) 2003. 97p



Tabla 3. Identificacion clinica del sindrome metabolico propuesta por el ATPIII

FACTOR DE RIESGO DEFINICION

Circunferencia de la cintura > 102 cm
Obesidad abdominal (40 pulg) en hombres y > 88 cm (35 pulg)
en mujeres

Triglicéridos altos = 150 mg/dL 0 1,7 mmol/L
<40 mg/dL o 1,03 mmol/L
en hombres y < 50 mg/dL o 1,4 mmol/L

Colesterol HDL disminuido :
en mujeres

>
Hipertension arterial >130/85 mmHg

. . >110mg/dL o 6,1 mmol/L
Hiperglucemia en ayunas

Nota: Se hace el diagnéstico de SM cuando estan presentes 3 0 mas de los factores de riesgo que se describen.

* Obesidad abdominal tiene mayor correlacion con factores de riesgo metabdlicos que el aumento del indice de masa
corporal, por lo que la simple medicion de la circunferencia de la cintura se recomienda para identificar el peso corporal como
componente del SM.
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Instituto Nacional de Salud de los EUA, 1ll Panel de Tratamiento del Adulto (ATP I1I) del Programa
Nacional de Educacién en Colesterol (NCEP). Rodriguez AL, Sanchez M, Martinez LL. Sindrome

Metabolico. Rev Cubana Endocrinol 2002; 13(3): 238-52.

Tabla 4. Valores deseables del perfil lipidico para los pacientes con Sindrome

Metabolico (riesgo intermedio).

COMPONENTE DEL PERFIL LIPIDICO VALOR DESEABLE
mg/dL  mmol /L

Colesterol LDL <130 6 3,36
Colesterol HDL > 40 1,03
Colesterol VLDL <160 4,13
Triglicéridos <200 2,28

Rodriguez AL, Sanchez M, Martinez LL. Sindrome Metabdlico. Rev Cubana Endocrinol 2002; 13(3):

238-52
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Tabla 5. Farmacos hipolipemiantes utilizados en el tratamiento de las dislipidemias

FARMACO DOSIS / DIA
Inhibidores HMG - CoA reductasa 10 ~ 80 mg
Atorvastatina 10 ~ 40 mg
Pravastatina 10 ~ 80 mg
Simvastatina 80 mg
Rosuvastatina
Fibratos 1~2¢g
Gemfibrozilo 2¢g
Fenofibrato 200~ 400 mg
Bezafibrato
Derivados Del &cido nicotinico 1~6¢g
Niacina 1~2¢
Niospan

Rodriguez AL, Sanchez M, Martinez LL. Sindrome Metabdlico. Rev Cubana Endocrinol 2002; 13(3):
238-52.

Tabla 6. Farmacos antidiabéticos que mejoran la sensibilidad a la insulina

FARMACO DOSIS / DIA
Biguanidas 850 ~2 550 mg
Metformina
Tiazolinedionas 2~ 4mg
Rosiglitazona 15~30 mg
Pioglitazona

Referencia:Rodriguez AL, Sanchez M, Martinez LL. Sindrome Metabdlico. Rev Cubana Endocrinol
2002; 13(3): 238-52.
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Tabla 7. Efectos de los farmacos antihipertensivos sobre el metabolismo de la insulina

FARMACO NIVEL DE SENSIBILIDAD A
INSULINEMIA INSULINA
Tiacidas T1 Ly
bloqueadores no selectivos 11 )
bloqueadores cardioselectivos |1 1
Inhibidores ECA* L 1K)
Antagonistas del calcio 0 0
Tiacidas + bloqueadores Tt 1]
Tiacidas + IECA* 0 T
Bloqueadores receptores de | | [

la angiotensina II

*|ECA: inhibidores de enzima convertidotas de angiotensina. *ECA: enzimas convertidotas de
angiotensina

Referencia: Rodriguez AL, Sdnchez M, Martinez LL. Sindrome Metabdlico. Rev Cubana Endocrinol
2002; 13(3): 238-52.

Tabla 8. Dosis recomendada de farmacos de IECA y bloqueadores de angiotensina II

FARMACO DOSIS / DIA
IECA 25~150 mg
Captopril 10 ~ 40 mg
Enalapril 5~20mg
. Ramipril 10 ~40 mg
Quinapril 10 ~40 mg
Lisinopril 10 ~40 mg
. Fosinopril
Bloqueadores de los receptores de la Angiotensina Il 25 ~ 100 mg
. Losartan 80 ~ 320 mg
. Valsartan 75 ~ 300 mg
_Irbesartan 8 ~32 mg
Candesartan 40 ~ 80 mg
. Telmisartan

Referencia: Rodriguez AL, Sanchez M, Martinez LL. Sindrome Metabélico. Rev Cubana Endocrinol
2002; 13(3): 238-52.



B. DOCUMENTOS

Documento 1

Mo.
FICHA DE INFORMACTON
Mo, de identificacidn: Fecha:
Consentimiento Informado
Yo Rotoyr de acuerdo en

participat eh este estudio de Bisgueds Pastea del Sindrome Dletabdlico en
hombres de 35 4 65 afios de edad cue asisten al Laboratorio Diagnhostico
Profesional a cargo de la estudiante Cegigh Par de Ja Camera de Ouirnica
Binldgica, v declaro gque i participacion es completarente wolontaria v
confidencial.

Fiuma.

Informacion personal:
Morrhre: Sexo:
Mo de muestra: Edad: {afios)
Cirigen departamental:
Fona de Besidencia:
Peso: (libraz). Talla (1)
Presidn Lterial: (manHe)

Diigmetro de cintura: {ora) I
Sohrepesol=28). Ohesidad Moderadal=300:
Chegidad Grawe (=353

Informacion Sociodemografica

1. ;Cudl es su ocapacion?

2. Padece usted de diabetes mellitus: (SID (B

3. Afios de padecer de disbetes mellitus v tpo:

4. Padece usted de alzuna enfertnedad cardiaca: (ST (M

5. Sisurespuesta fuesi Cudl es?

B. Tiene usted fariliares que padezcan de diabetes: (50 (RO

7. Tiene usted farmbiares gque padezcan de enfermedad cardiaca (SI) (MO0

2.0

tiliza medicamenio para su  pwoblema  candiaco,  disbetes o

hiperlipiderias (3T (RO

9. Sisurespuesta arderior es 51 ;Cudles son?

10. Tiene usted hdbito de fiurnar: (SI) BIOY

11. 51 sn respuesta fue si j;Cudntos Cigarmillos  firna al dia?

12. Tiene usted hdbito de consanir bebidas aleohdlicas socialmente: ST) (RO

12, Cuantos wvasos diarios 1-2 3-5 =5

14 De acuerdo a su actiidad de ejercicins  fisicos en gqué grupo se
catalogaria: (roatcar con una Z)

u}

oooo

Mo realizo ejercicios fisicos, debido a cue el horario de rad trabajo no
e lo perroate

Hago ejercicios de wez en cuando, takes una vez al mes.

Hago ejercicios una vez a la semana

Hago ejercicing dos weces a la sernana

Hago ejercicios diariamente como de mtina

Resultados:
Glucosa mefdl, Colestero]l Total maidl,
Trglicéridos il colesterol HDL wmaidl,
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DOCUMENTO 2. Cilculo del nimero de muestra
322 individuos como muestra, utilizando un nivel de confianza de 95%, se obtendra un
limite de error de 5.5%

NC=Nivel de confianza 95% =1z 1.96
A=Limite de error: 5.5%

P= proporcion (+) g= proporcion (-)
9% Varianza: p*q = 0.25

.n= Muestra

Foérmula: n= NC>* jz

AZ
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GRAFICAS

GRAFICA 1. Tendencia de casos de SM en hombres participantes que
asistieron al laboratorio clinico Diagnostico Profesional con respecto a la edad
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GRAFICA 2. Frecuencia de factores de riesgo cardiovascular en participantes
diagnosticados con SM que asistieron al laboratorio clinico Diagnostico Profesional
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GRAFICA 3. Combinacion de factores de riesgo segun criterio ATP Ill parael
diagnosticfo de SMen el grupo de participantes del estudio
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