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INTRODUCCION

Debido & la alta prevalencia de-Cardiopatis isquémica asg
ciada a otras alteraciones como sont intolerancia a 1la -
glucosa, dislipidemias, obesidad, hiperinsulinemia y re-
sigtencia & la insulina, se hen realizado miltiples estu~
vdios pera determinar la relacidn de causa-efecto entre é_s_
tas patologias, Sin embarge hasta el momento por estudios
realizados se ha llegado a la conclusidn de que existe -
una asociacidn con las patologias mencionadas, que se 1i
gan entre s{ con un patrén comin denominado "resistencia-
a la insulina™ y consecuentemente “hiperinsulinemia®.




ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Desde 1966 Welborn demostrd le amsociacién de hipertensidn arte
rial siastémica (HAS) y hiperingulinemia secundaria a Resistencia-
a la insulina (RI), a partir de entonces se relaciona HAS con in-
tolerancia 8 1a glucosa, y por eetudios epidemioldgicos se a ob -
servado un incremento en la morbi-mortalidad de enfermedades de=
origen cardiovascular en dichos pacientes (1,2,3).

El sindrome de resistencia a 18 insulina o sindrome X es em ——
pleado para mencionar la agociacidn de: Diabetes Mellitus no in-
sulinodependiente, obesidad, HAS, hiperinsulinemia, dislipidemia-
¥ enfermedad cardiovascular ateroesclerosa (ECA) donde el patrdn-
comdn es la RI (1,4,5,6,14).

Ia HAS rara veg es una condicidn aislada que a menudo ( en mds

del B0% de lzs veces) se asocia con irregularidades metabdlicas y
que la hiperinsulinemia es una caracteristica de la HAS,
Hay evidencias de que el sexo, edad, cantidad y distribucidn de -
gresa corporal, tensidn arterial y metmbolismo de 1fpidos consti-
tuyen una red de funciones interrelacionadas para el desarrollo -
de resistencia a la insulina {1,4,6,7).

La obesidad juege un vapel importante en la HAS y en la anormg
lidad del metabolismo de la glucost, hipertrofia de adipocitos ha
demostrado alto grado de RI, Ia hiperinsulinemia no solo es resu}
tado del sumento en 12 secresidn de insulina por les células beta
sino también por el deterioro en la depuracidn de insulina media-
da por receptorea de células blanco en tejidos periféricos {1,8,-
9,10), '

Uno de los mecanismos involucrados en la fisiopatoleogfa de HAS
¥ RI es la sobreactividad del sistema nervioso simpdtico en pre -
sencia de niveles elevados de insulina plasmdtica, que provecan -
un incremento en la liberacidn de catecolaminas , ademds de un &u
menfo en ¢l contra-transporte de sodic-litio que favorece la reab
sorcidn de sodio & nivel tubular renal(l,3,7,12,13,14).



El estado de RI as{ como HAS y DNNID son agocimdos con atero -
esclerosis acelersda. Ia ingulina inecrementa los primercs cambios
en el procesc de 2teroesclerosis: incrementa la proliferacidn de-
células de misculo liso vascular, promueve & nivel hepético la -
elevacidn en 18 produccién de lipoproteinas de vaja densidad (LDL
coleeterol) y disminuye su elimlnacldn (1,2,7,14). Ademds incre -
menta le liberncidn de factores de crecimiento similar a le insu-
lina tipo 1 (IGP-I) placuetms y macréfagos (7,15); incrementa el
riego de enfermedad vascular ateroesclerosa por los mecaniesmos an
tes mencionados secundarios a la accidén de 12 insulina, principel
mente por estfmulo en la proliferacidén de la capa fntima y medie-
arterial, factores de crecimiento y sintesis anormal de l{ipidos -
(3,7,16,17,18).

El incremento de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL tri-
glicéridos) es inducido por hiperglucemia (1,5,6,15,19), En HAS -
el incremento en los nivelea de VIDL y la disminueidn en lasg 1lipo
proteinas de alta densidad (HDL colesterol) son comunes. los nive
les de HDL son inversemente relacionados con la actividad de la -
lipoprotefn lipasa a nivel hepdtico; se ha observado que en la -
DMNID 1la aetividad de la lipasa hepdtica se encuentra elevade y -
su actividad disminuye después de normalizar la glucemia., Existe-
una relacidn negativa entre RI y HDL en pacientes hipertensos re
oistentes a la insulina (1,3,7,14,20).

Actualmente se conocen fdrmacos con mejores efectos que incre-
mentan 12 sensibilidad 8 12 insulina, como son los de primere —-
elecciéns Inhibidores de 1a enzima convertidora de angiotensina y
los calcioantagonistas, que ademds proporcionan un buen efecto en
tihipertensive (21,22,23); el bezafibratoe y clofibrato con accidn
hipoglucemiente e hipolipemiante mejoren también la sensibilidad—
a la insulina, disminuyendo en €sta forma el proceso de ateroes -

elerosis (7,24),



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cual es 1la frecuencia de resistencia a la insuli-
na en pecientes con cardiopatfa isquémica del ti-

po engina inestable?



OBJETIVO GENERALs Determinar la frecuencia dé resistencie a
la insulina, medida a traves del cociente gluco-
.
sa/insulina en paecientes con angina inestable.



IDENTIFICACION DE VARIABLES

VARIABLE INDEPENDIENTE: Pacientes con cardiopatf{a isquémica del

VARTABLE DEPENDIENTE:

VARTIABLES DE CONTROL:

tipo angina inestable.

Determinada por desnivel del segmento —
S-T mayor o igual & ,02mv u onds T in -
vertide y de ramas simétricas (26).

Variable nominalt ST
NO

Resistencia a 1a insulinaj Determinada-

por el cociente glucosa/insulina, donde

resultados menores de 6 indican presen—

cia de resistencia 8 la insulina (8),
S1

Variable nominal:
NO

Hipercolesterolemigitniveles séricos de-
colesterol mayor de 200mg/dl.

SI

NO

Varigble ni:minal 1

Hipertrigliceridemia: niveles séricos -
de triglicéridos mayor de 200mg.

Variable nominalsSTt
NO



VARIABLES DE CONTROL: Obesidad: determinada por un exceso de
peso mayor de 20% del deseable de acuer
do a las Tablas de Metropdliten Life -
Insurance Company.

' ST

NO

Variable nominal:

Hipertensidn arterial sist;émicaxdetem;
nada con tensidn arterial mayor de
140/90.

SI

NO

Variable nominals:

Tabaguismo ¢ positivo determinado por el
consumo de mds de 10 cigarrillos al dia.

Varigble nominals s8I
NO
Sexo: masculino

Variable nominals ST

Edad: mayor de 45 aflos,
SI
NO

Variable nominals

(8,27,28,29)



HIPOTESIS GENERAL

81 la resistencia a la insulina se considera como un
factor de riesgo para desencadenar cardiopatia isqug
mica, entonces los pacientes cox.l angina inestable -
presentan resistencia a la insulina,



MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los expedientes clinicos de pacientes que ingre-
seron a la Unidad Coronaria del Hospitel de Especialidedes Cen -
tro Médico La Raza, durante el periodo comprendido de Enero~1993
al mes de Noviembre-1993, se seleccionaron 30 casos con diagnds-
tico de Angina Inestable con cambios electrocardiogrdficos: Des-
nivel del segmento S-T mayor o igual a .02mv u onda T invertida-
y de ramas simétricas, y con uno o mds factores de riesgo para -
cardiopatia isquémica. Se les tomé una muestra sangufnea en ayu-
nag, previo consentimiento, paras determinaciones séricas de glu-
coea, colesterol y triglicéridos y niveles séricos de insulina -
por radioinmunoandlisis, Se procedid & determinar la relacidn -
glucosa mg/dl / Insulinge uU/ml , en la que resultados menores de
6 indicaron la presencia de resistencia a la insulina, Se deter-
miné el peso y la talla del paciente para determiner la presen -
cia de obesidad de 2cuerdo & las Tables de Métropolitan Life In-
surence Company; y de acuerdo a loe niveles séricos de coleste —
rol y triglicéridos la -presencia de hipercolesterolemia e hiper-
trigliceridemia respectivamente,los resultados de resistencia a
la insuline se compararon con un grupo control de 30 pacientes -
aparentemente sanos,

ANALISIS ESTADISTICOt Por el tipo de estudio se utilizé frecuen-
cias y porcentajes , con ayuda de tablas y grdficas. y ademds -—
la prueba t de student y suma de rangos de Wilcoxon,

10



DISEH#0 EXPERIMEKTAL:
El estudio es prospectivo, transversal, descriptivo
¥y obgervacional,



MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los expedientes clinicos de pacientes que ingre-—
garon & 18 Unidad Coronaria del Hospital de Especialidades Cen -
4ro Médico Ia Raza, durante el periocdo comprendido de Enero-1993
8] mes de Noviembre-1993, se seleccionaron 30 casos con diagnds-—
tico de Angina Inestable con cambios electrocardiogrdficos: Des—
nivel del segmento S-T mayor o igusl a ,02mv u onda T invertida-
¥ de ramas simétricas, y con uno o mfs factores de riesgo parg =
cardiopatfa isquémica. Se les tomd una muestra sanguinea en ayu-
nas, previo consentimiento, para determinfciones séricas de glu—
osa, colesterol y triglicédridos y niveles séricos de ingulina -
por radioinmunoandlisis, Se procedid a determinar la relacidn -
glucosa mg/dl / Insulina ul/ml , en la que resultados menores de
5 indicaron la presencia de resistencia a la insulina, Se deter-
nind el peso y la talle del paciente pars determinar la presen —
pia de obesidad de 2cuerdo a las Tablasg de Me.tmpolitan Life In-
surance Company; ¥y de scuerdo a 1os niveles séricos de coleste —
rol y triglicérides la ‘presencia de hipercolesterolemia e hiper—
trigliceridemia respectivamente,los resultados de resistencia =a
1e insulina se compararon con un grupo control de 30 pecientes —
iparentemente sanos.

ANALISIS ESTADISTICO® Por el tipo de estudio se utilizé frecuen—
cias y porcentejes , con ayuda de tablas y grdficas., Y ademfa ——

la prueba ¢ de student y suma de rangos de Wilcoxon.

10



CRITERIOS DE INCLUSION:

1,-

3.-
4.~

Diagnéstico de angina inestable con cambios electrocardiogrd
ficost desnivel &el segmento S~-T mayor o igual & .02mv u on
da T invertida y de ramas simétricas, ’

Mayores de 45 afios

Sexo: masculino o femenino

Con uno o mds factores de riesge para cardiopatfa isguémica:
Obesidad: exceso de peso mayor del 204 del deseable, hipercg
lesterolemia: niveles séricos de colesterol mayor de 200mg/dl
hipertrigliceridemias niveles séricos de triglicéridos mayor
de 200mg, hipertensidn arterial sistémica: tensidén arterial-
mayor de 140/90, tebaguismo positivos consumo de mds de 10 -
cigarrillos al dia.

CRITERIOS DE NO INCLUSION:

1.-
2.-
3.-
4.
S
6.—
Te-
Bom
9.~

Infarto al miocardiec

Angina estable

Angina inestable sin cambicg electrocardiogrificos
Diabetes Mellitus

Enfermedad vascular cerebral

Insulinom&

Ingesta de hormonas esteroideas

Sindrome de Cushing

No aceptacidn del paciente

1



CRITERIOS DE EXCLUSION:

Lo~
2.-
3.-
4.~

Infarto Agudo al miocardio

Diabetes Mellitus

Enfermedad vascular cerebral

Angina ineatable con cambios electrocardiogrdficos en evento
agudo

No ace};tacicsn del paciente,

12
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CONSIDERACIONES ETICAS

El estudic de investigscién se apega a las normas €ticas inter
nacionales aprobadas en 1a Declaracidn de Helsinski, Tokio y la -
mds reciente de Hong Kong ge 1990. Se ajusta a la Ley General de

Salud de la Repiiblica Mexicana,



RECURSOS Y FACTIBILIDAD

l.e-

5o~
6.-

Tener acceso & los archivos de & Unidad Coronaria del Hospi-

tal de Especialidades Centro Wédico Ia Rmza.
Expedientes clinicos de la uUnidad Coromaria del HECMR.

Reactivos parg determinar niveles séricos de insuling por Ra-
dioinmunoandlisis en el Departamento de Medicina Nuclear.,

Reactivos para determinar niveles séricos de glucosa,coleste-
rol y triglicéridos en el laboratorio del HGCMR.

Hecolectar los datos durante el mes de Dicliembre-2993,
Presentar los datos de remultados en el mes de Febrero-1994 ,
en 18 Divisidén de Educacidn e Investigecidn Médica del Hospi-
tal General Centro Médico 1a Raza,

14



RESULTADOS

De los 30 casos seleccionados inicialmente, 15 pacientes cum-
plieron los criterios de inclusidn; 10 pacientes fueron exclui =
dos por Diabeies Hellit‘us.ripo II, 1 paciente por Infarto a8l -~
miccardio y 4 pacientes por no aceptacidn. De los 15 casos res —
tantes que cumplieron con los criterios de inclusidn fueron 9 --
hombres y 6 mujeres con un rango de edad de 47 a 71 afios, ¥y una
media de 60 afios,(Tabla 1).

Dentro de los factores de riesgo para angina inestable encon-
trados en nueatro estudio, observamos un predominico en el sexo -
masculino con ung relacidén de 1,5 con respecto a las mujeres. El
tabaquismo con mayor frecuencia en hombres n=9 con un 60% y mu:]g
res n=2 en un 13%. Ia obesidad estuvo presente en todos los pa -
cientes n=15 en un 100%, Le Hipertensidn arterial y 1a hiperco -
lesterclemia en el sexo masculine n=8 53% y n=7 46% respectiva -
mente y mujeres n=5 en un 33% en cada variable. Observamos hiper
trigliceridemia con vredominio en el sexo mesculino n=6 40% y mu
jeres n=2 13% , (Tabla 2},

Encontremos resistencia a 18 insulina en n=8 hombres 513%, en-
mujeres n=5 con un 33% .Observando un predominio en el sexo mas—
culino con une relacidn de 1.6 con respecto a las mujeres,( Ta -
bls 3). Obsérvamos predominio de resistencia & la insulina en pa
cientes con HAS n=13 en un 87% y sin RI en n=2 pacientes en un -
13% en ausencis de HAS,(Tabla 4),

Del endlisis comparativo del grupo de pacientes con angina -
inestable asociada a RI con el grupo control de pacientes' sano s,
se obtuvo p muy significativa determinada con una p= 0,0013 y --

p=0,0014 de acuerdo & 12 prueba t de student y rango de Wilcoxon

respectivamente.

15



Tabla Y. Caracter{sticas Generales de los pacientes con Angine
Inestable que cumplieron los criterios de inclusién.

cgz;atea Edad Sexc Obegidad Tabag, HAS HC HT RI
1 52 ) sI No ST ST SI SI
2 70 ¥ ST 51 KO SI NO NO
3 52 M sI SI SI NO No SX
3 62 r sI sI NO No No No
5 47 ¥ ST No SI SI SI SI
6 65 N ST s ST SI St SI
7 57 » ST 51 ST SI S5I SI
8 59 4 ST s3I SI SI SI SI
9 687 M ST ST SI SI NO SI
10 73 »r sX NO ST SI NO ST
11 54 P ST ST SI SI SI SI
12 68 | SI sI SI NO NO SI
12 65 ¥ 34 KO SI SI N SI
14 57 » ST Sk SI SI NO SI
15 58 M S1 ST SI SI SI S

Tabaq.=tabquismo

HAS=Hipertensidn arterial sistémica
HC= Hipercolesterolemia

Ht= hipertrigliceridemia

RI= Resistencia & 1a insulina,



Tabla 2, Pactores de Riesgo para Angina Inestdble

Variables

No. < No. <
Sexo 9 60 6 40
Edad 9 60 6 40
Tabag. 9 60 2 13
Obesid. 9 60 6 40
HAS 8 53 5 33
HC 7 46 5 33
HT 6 49 2 13
H=Hombres

M= Mujeres
Tabad= tabauismo
Obesid= obesidad

HAS= Hipertensidn arterial sistediica

HC= Hipercolesterolemia
HT= Hipertrigliceridemia

17



Tabla 3. Pacientes con angina inestable y resia-

tencia a la insulins .

Variable H ¥ Total
RI No, % No. % No. %
Anormal 8 53 5 33 13 86
No rmel 1 7 1 7 2 14
Total 9 60 6 40 15 100

RI= Resistenc a a la insulina
Anormel= RI
Normal= Sin RI




Tabla 4, Pacientes con angina inestable ,HAS y

Resistencia a 1la insulina,

Variables RI Sin RI Total
No. % No., % No. %
HAS 13 87 13 87
3in HAS 2 13 2 13
Total 13 87 2 13 15 100

RI= Resistencia a le insulina

HAS= Hipertensidén arterisl sistémica




DISCUSION

De acuerdo & los resultados obtenidos, es parente el predo-
minio de factores de riesgo para cardiopatia isquémica en &ate
caso angina inestable en el sexo masculino; como se¢ puede ob —
servar en tebaguismo, HAS, e hipercolesterolemia y no asi en -
obegidad e hipertrigliceridemia; sin embargo todos datos facto
res estdn estrechamente reldcionados pera dar como resultado —
resistencia & la insulina, Destacae 12 presencia de resistencia
a 1a insuling en todos los pacientes con HAS y angina inesate -~
ble, con un predominioc en el sexo m&sculino. No observamos una
relacidn directa en cuanto & la presencia de obesidad y resis—
tencia a 1la insulina, y& que & pesar de que el 100% de los pa-
cientes cursd con éste factor de riesgo no todos presentaron —
RY, lo mismo podemos mencionar con hipercolesterclemia e hiper
trigliceridemia,

20



CONCLUSION

Existen numerosos estudio que incluyen 2 los factores de ries
£o pare cardiopatis isquémica en relecidn a 1la presencia de RI.
Adenmds de mencionar que existe una predisposicidén gendtica, los
factores de riesgo pueden ser los respons@bles directos parz -
presentar RI.

Perranini menciona que todas l8s alteraciones hemodindmicas-
y metabdlicas de HAS se relacionan entre si; Y encontrd en uno-
de sus estudios que p&cientes con HAS pura presentaban elevacio
nes de las concentraciones de glucosa, insulina y triglicéridos
ademfs de niveles bajos de lipoproteinas de alta densided (HDL-
colesterol). As{ la HAS pura presenta intolerancia a la glucosa
hiperinsulinemia,hipertrigliceridemia y disminuyen los niveles-
de HDL colestercol. Estos resultados se han confirmado en dife -
rentes estudios.la hiperinsulinemia no es Unica de HAS, también
se le ha encmntrado presente en obesidad,intolerancia a la glu-
cosa e hipertrigliceridemia,

BEn estudios previos se reporta que la hiperinsulinemia se --
agocia con un aumento en el riesgo de enfermedad vascular atero
esclerosa secundaria & la accidn de la insulina@,principalmente-
por estfmulo en la proliferacién de 1a capa Intima y media arte
rial, factores de crecimiento y sfintesis anormal de 1{pidos.

Nosotros encontramos en nuestro estudio un porcentaje muy e-
1evado de RI en pacientes con anginaé inestable, asi como una —-
frecuencia muy alta, Y dentro de los factores de riesgo una re-
lacidn directa de HAS asociada & RI ,con ésto confirmamos que =
todos los pacientes con HAS cursan con RI.Ademés de un predomi-

nio muy importante del resto de factores Qe riesgo y RI.
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