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Lipidos, apoproteina B y factores de riesgo coronario ascciados en peblacién anciana

mexicana de medio rural y urbano.

1} INTRODUCCION.
l.- Papel del colesterol en |a aterosclerosis.

La asociacion entre el colesterol sérico y la cardiopatia isquémica {C) esta bien establecida (1.2),
con evidencias que incluyen: el papel del colesteral en el desarrolio de la placa aterosclerética 3) la
produccion de placas de ateroma en animales mediante manipulacion dietética que inducen el desarrollo
de hipercolesterotemia, y la regresién de estas lesiones durante una dieta baja en colesterat (4), la alta
prevalencia de enfermedad vascular temprana en disfipidemias genéticas (5), y la alta prevalencia de
hipercolesterolemia en pacientes con Cl (6). Estudios epidemioiégicos. prospectivos han demostrado una
relacion directa entre los niveles de cotesterol total (CT) y ia prevalencia de Cl (7.8), tanto en individuos de
una misma poblacion, como en diversas poblaciones (8-15). Finalmente, estudios de prevencién primaria
y secundaria (16-20) han demostrado que disminuir los niveles de colesterol reduce ia tasa de mortalidad
por Cl. El desamrollo de Cl esta relacionado directamente con los niveles de colesteroi de lipoproteinas de
baja densidad (c-LDL), ¥ de manera inversa con los de colesterol de lipoproteinas de alta densidad {c-
. HDL). Los sujetos que estan en la octava y novena décadas de la vida representan un segmento
poblacional especial de sobrevivientes, en que un porcentaje significative de ellos tienen hipobeta &

hiperalfalipoproteinemia familiar, lo cual conlleva una mayor longevidad (21,22).
Il.- Distribucion de los lipidos de acuerdo a la edad.

En adultes estadounidenses, a partir de los 20 anos de edad, los niveles plasmaticos de CT se
incrementan, y aleanzan su valor maximo en hombres alrededor de los 55 afios, y luego disminuyen entre
los 65 y 75 afos (23-25); en mujeres que no reciben terapia estrogénica, este incremento contintia
despues de la menopausia y comienza a descender aproximadamente una década después que en los
hombres {23). En poblacién mexicana se ha observado un comportamiento similar, aunque con cifras
promedio menores {26). Los niveles de c-LDL alcanzan su pico maximo alrededer de los 65 aros, para
luego descender; este fenémeno explica la disminucion en los niveles de CT, aunque en algunos estudios

prospectivos el c-HDL disminuye con la edad (24,25). El descenso en los niveles del CT y ¢-LDL en la




vejez se ha explicado por una absorcion intestinal deficiente, ademéas de una inadecuada estimulacion en
la sintesis hepatica de colesterol (23). Los niveles plasmaticos de triglicéridos (Tg) también se
incrementan a partir de los 20 afos, alcanzan su zenit a los 55 afios en hombres y 65 en mujeres, y luego
disminuyen {24).

Ii.- El papel del colesterol como predictor de cardiopatia isquémica en el anciano.

Los resuitados iniciales derivados del estudio de Framingham atribuian mayor peso comao
marcador de riesgo cardiovascular a la edad, sin encontrar correlacién entre los niveles de CT yla
aparicién de infarto aguda del miocardio (IAM) (27). Después, cuando se comenzé a estudiar la relacion
entra los valores de lipidos, lipoproteinas y longevidad en el anciano (22), se encontré que las mujeres
tenian valores mayores de CT y ¢-HDL, elevacién marginat del c-LDL, y una comelacion directa
significativa entre el CT y el ¢-LDL, y una correlacidn inversa significativa entre el c-HDL y los Tg en
ambos géneros. Datos similares fueron reportados por Schaeffer y cols. (28), quienes estudiaron la
distribucion de los fipidos en octogenarios libres de datos clinicos de enfermedad cardiovascular; lo
relevante fue que ninguno de los hombres y sdlo ef 2.8% de las mujeres que sobrevivieron a los 10 afios
de seguimiento tenian valores iniciales de ¢-HDL por debajo de la porcentila 10, contra el 9.5% de los
hormbres y el 8.4% de las mujeres; no hubo dife_rencias en lag ¢oncentraciones basales de CT y ¢-LDL
entre Jos individuos sanos a 10 aflos y lo que si desarroliaron eventos cardiovasculares. Después, Garry y
cols. {21) describigron los patrones alimenticios y conceniraciones de lipidos en ancianos durante un
periodo de 10 afios; en el seguimiento, el descenso en el CT, ¢-LOL y c-HDL fue similar y significativo en
hombres y mujeres, sin haber cambios en los Tg. También se observo que con la edad, el porcentaje de
calorias provenientes de grasa disminuyé, mientras que el de carbohidratos y protein-as aumento; el peso

en ambos grupos no varié de manera importante.

En estudios rr;és recientes se ha demostrado que les niveles de lipoproteinas en los ancianos se
correlacionan de manera significativa con la edad, los cambios hormonales asociados, estilo de vida,
dieta, estado de salud y uso de medicamentos. En el Cardiovascular Health Study (29), un estudio
transversal realizado en una poblacion mayor de 65 afios se analizo ia distribucidn de los lipidos y su
relacion con diversas variables clinicas. En mujeres se encontraron asociaciones directas y significativas
entre el indice de masa corporat {IMC), circunferencia de cintura, intolerancia a la glucosa y creatinina con
el c-LDL. Los niveles de Tg se asociaron de manera inversa con el nivel socioecondmico, consumo de
alcohol y actividad fisica, y de manera directa con el IMC, circunferencia de cintura y creatinina sérica. La
carrelacion del ¢-HDL fue inversa para fa mayoria de estas variables, y los niveles de este fueron

menores en hombres y mujeres con Cl y en hombres con enfermedad vascular cerebral (EVCY, de
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manera similar, en un subgrupo del estudio de Framingham (25) con ocho afos de seguimiento, se

encontrd que existia una correlacion directa entre el IMC y el CT, salvo en los hombres ancianos.

Sin embargo otros estudios han demostrado que los nivetes de CT se relacionan directamente

con los valores de albimina y hierro séricos; conforme disminuyen los niveles de CT existe un increments
de varios indicadores de pobre estado de salud, tales como tabaquismo, diabetes rellitus (DM), IAM y
EVC (30), y otro reparte demostré que ks niveles de c-HDL, pero no los de CT, son meriores en
fumadores activos y en aquellos con enfermedades cronicas y dependencia fisica (31). En ofro estudio
(32) se evalud de manera transversal a individuos de 65 a 100 afos de edad, para investigar si los
valores de CT mencres a 160 mg/dl se asociaban a neoplasia, EVC ¢ monalidad por estas causas; et
11.6% de los hombres y el 3.7% de las mujeres tenian estos valores; los individuos gue presentaban
astas cifras tenian una prevalencia dos veces mayor de DM y dos veces mayor de neoplasia sclamente
en las mujeres. En el andlisis multivariado, las variables asociadas mas estrechamente con niveles bajos

de CT fueron niveles bajos de factor VII, albumina sérica baja y DM, tanto en hombres como en mujeres.

Algunos estudios prospectivos han dado mayor claridad a la relacién entre los niveles de CT y
mortalidad cardiovascular, El Honolulu Heart Program (33) analizé los cambios prospectivos en hombres
japoneses de 45 a 68 afios de edad evaluados a los 16 afios del inicio del estudio. Entre aquellcs
individuas en que hubo un decremento de niveles'medios (180 a 239 mg/dl) a bajos (<180 mg/di) de CT,
existid un incremento del 30% en la mortatidad por todas las causas, comparado con individuos que
mantuvieron niveles medios estables; en contraste, no se observé incremento en la mortatidad entre

aquellos gque permanecieron con niveles bajos estables.

El estudio de Ranche Bemardo (24) reporté de manera transversal una reduccién significativa del
CT y del ¢c-LDL y urr incremento significativo del e-HDOL conforme avanzaba la edad en los hombres,
mientras que en las rr{ujeres na se observd ningun cambio, incluso analizando por separado a aquellas
que empleaban estrogenos. Después de 8 aflos de seguimienta se encontrd un decremento significativo
del 1% anual para CT, c-LDL y c-HDL, tanto en hombres como en mujeres, y al realizar analisis de
regresion linear se demostré que los cambios en los lipidos se asociaron de manera significativa a la
perdida de pese. Se observé un efecto similar cuando los participantes dejaron de fumar, ingerfan alcohal

de manera moderada, usaban hormaonas tiroideas & estrdgenas, 6 empleaban hipolipemiantes.

El estudio EPESE (34) demostrd que el c-HDL, incluso en personas mayores de 71 afios, tiene
una relacion clara con la mortalidad por Ci, y que este riesgo existe ain en personas mayores de 80

afios; en este estudio, el riesgo relativo de muerte por Cl para aquelios individuos con ¢-HDL bajo {<35
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mgfdl) contra aquellos con HOL elevado (>60 mgld!) fue de 2.5, y por cada unidad de incremento en la
relacion CT/c-HDL hubo un aumento del 17% en el riesgo de muerte. Un CT de 240mg/di se asocio con
un incremento modesto y no significativo en |2 mortalidad. Otros estudios (35) han confirmade que tanto
el CT como el c-HDL son impartantes coma marcadores de riesge para Cl en hombres ancianos. Sin
embargo, el CT parece ser un marcador mas importante para mortalidad por Cl, mientras que ef c-HDL lo
seria como indicador de un primer evento de Cl. Los resultados del Systolic Hypertension in the Elderly
Program (36) han demostrado que en el anciano los niveles de CT, colesteral no HDL, c-LDL, y la

relacion de estos con el c-HDL se comelaciona de manera significativa con eventos de Cl.

Los resultados de varios estudios de intervencion secundaria han sugerido que el tratamiento
hipalipemiante previene eventos cardiovasculares en los ancianos tanto como en la poblacién adulta
{37.38). Incluso se ha dernostrado que en individuos con niveles promedio de CT y Cl previa, la terapia
hipolipemiante puede disminuir de manera significativa la mortalidad por Cl, la incidencia de 1AM no
fatales y EVC (39). Desafortunadamente, no existen estudios disefiados especificamente para analizar el
efecto de la terapia hipolipemiante en la prevencion primaria en individuos ancianos, y esta incertidumbre
genera dudas en los médicos encargados de esta poblacion. Como consecuencia de esta falta de
informacién se han publicado lineamientos divergentes sobre el tema; el American College of Physicians
(40) no recomienda ni cuestiona la determinacidn de tipidos para iniciar terapia de prevencion primaria en
individuos de 65 a 75 afios, y no recomienda. dicho estudio en personas mayores de 75 afos. Estos
lineamientos se consideran inapropiados y contrastan con las recomendaciones realizadas por el
Programa Nacional de Educacion en Colesterol (NCEP) (16), en el que se indica que todos los pacientes
ancianas con alto riesgo cardiovascular que tengan alteraciones en los lipidos, y que no tienen otra

alteracion en su estado de salud, son candidatos para terapia hipolipemiante.

Ademas, se han reconocide diferencias entre poblaciones rurales y urbanas en lo gue respecta a
la prevalencia de dislipidemias, siendo éstas mas frecuentes en la poblacién urbana (41) pero los estudios

a este respecto son escasos.

Por todos estos datos, en apariencia discordantes, al analizar el valor predictivo para CI que
tienen los lipidos en el anciano es necesario considerar los siquientes hechos: cuando un individuo ha
tenido valores elevados de CT durante un tiempo prolongado y sufre una enfermedad aguda, los valores
de CT tienden a disminuir; de esta manera, se coloca artificialmente en un grupo de riesgo cardiovascular
bajo, y si no se considera este fendmeno, se estardn analizande de manera conjunta indivicuos con
nivetes normales bajos de CT {que tienen un riesgo cardiovascular bajo) con aquellos que tuvieron

niveles elevados de manera cronica, y que a consecuencia de la enfermedad actual aparecen con CT
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normal (y que a pesar de este cambio contintian en un grupo de riesgo elevado). En lo que respecta al c- -
HDL, los individuos que siempre tuvieron niveles elevados (grupo de riesgo cardiovascular bajo) y sufren
alguna enfermedad aguda muestran disminucion en sus niveles, y de esta manera se analizan junto con
individuos que siempre mantuvieron niveles de c-HDL bajos (grupo de riesgo cardiovascular elevado); en -
este caso, ambos grupos si se consideran como de alto riesgo. unos debido a la enfermedad actual, y

otros por los niveles bajos de manera cronica de c-HDL (23).
IV.- Situacién en nuestro pais.

Méexico se encuentra en un periode de transicién epidemiologica, con altas tasas de mortalidad
neonatal e infaniil, pero también con un incrementa en la expectativa de vida, que ha pasado de 45 afios
en 1950 a 70 afos en 1992. En 1990 se realizé un estudio que demosird que en nuestro pais 3.1 millones
de personas (el 3.7% de la poblacion total) eran mayores de 65 afios; se calculd que para &l ario 2030
este grupa represente a 15.2 millones de personas (el 11.7% de la poblacion total) (42). Como
consecuencia directa de este fenémeno, existe un incremento en la prevalencia de las enfermedades
cronicas, incluyendo a la Cl, que actualmente representa, en la mayoria de los estados del pais, la

principal causa de muerte (26,43).

En un estudio realizado durante ta décéda de 1970 en la poblacion tarahurmara (44), Connor
encontré que los niveles plasmaticos de CT fueron de 136 mg/dl para los adultos y el de c-LDL de 87
mgfdl: los valores de Tg para la poblacion adulta fueron de 126 mg/di. La carrelacién entre la edad y el CT
fue débif, mientras que con los niveles de Tg no la hubo, No se encontré corretacion entre el peso y el

colesteroly Tg.

En un estudio publicado en 1995 por Posadas-Romero y cols. {26) se repartaron los resultados
de una encuesta nacio‘nal sero-epidemioldgica, que abarcé una poblacion de 33,987 adultos, de 20 a 98
afios de edad, con 35.5% de hombres y 64.5% de mujeres, 70% urbana y 30% rural. Considerando todo
el pais, el CT promedio fue de 185.7 mg/dl, pero con notorias diferencias entre las distintas regiones
geograficas, con niveles promedio de 171 mg/dl en el sur del pais, y de 212 mg/dl en el norte.. La
prevalencia de hipercolesterolemia limitrofe (CT entre 200 y 240 mgidl) fue de 22.8%, y la
hipercolesterolemia de altto riesgo cardiovascular (CT > 240 mg/dl) fue de 10.8%. Un analisis mas
exhaustivo de estos resultados reveld un incremento con la edad en todas las regiones estudiadas; las
mujeres tenian incrementos en el CT de manera sostenida hasta la edad de 55-60 aflos, mientras que las
concentraciones en Jos hombres no se elevaran de manera importante después de los 40 anos, e incluso

disminuyeron en los ancianos. Generalmente, en adultos jévenes los hombres tienden a tener

5




concentraciones de CT mayores que las mujeres, mientras que en ef grupo de ancianos estas
alteraciones se invirtieron. Hubo un incremento del 30-35% en el CT a partir de la edad adulta temprana
hasta que se alcanzaron los valores de meseta.

En 1994, Quibrera y cols. estudiaron la relacion existente entre el nivel socioeconémico y la
prevalencia de DM, dislipidemia y obesidad (45); encontraron que en poblaciones rurales pobres, la
prevalencia de estas variables era muy baja, y que se incrementaban de manera importante conforme
mejoraban las condiciones socioecondmicas de la poblacién; especificamente, existio una correlacion
significativa enire mayores concentraciones de CT y Tg y el sumento en et IMC, sedentarismo y
prevalencia de DM.

2} JUSTIFICACION DEL TRABAJO, HIPOTESIS Y OBJETIVOS DEL ESTUDIO.

Por los datos disponibles en la literatura, que son escasos Y. en su mayoria, derivados de
estudios disefiadas para estudiar a poblacienes adultas, queda claro que el papel del colesterol como
predictor de Cl en el anciano se ha subestimado por miiltiples causas. Otro aspecto muy importante que
no ha sido estudiado adecuadamente y que se infiere por las diferencias observadas entre poblaciones
rurales y urbanas, es el impacto que tienen los faétores ambientales, espectaimente la dieta y la actividad

fisica, en las concentraciones plasmaticas de colesterol.

La hipdtesis de trabajo es que en fa poblacién anciana, particularmente de medio rural, se van a
encontrar menor prevalencia de dislipidemias y de niveles de apoproteina B (apo B)', que pudieran estar

condicionado por factores ambientales {i.e: la dieta y/o la actividad fisica).

Basados en e'stos datos, y debido a la falta de informacion existente en México, se llevé a cabo
este estudio, para: 1) determinar la prevalencia de dislipidemias y los valores séricos medios de lipidos y
apo B en poblacién anctana mexicana de medio rural y urbano, y compararia contra adullos de sus
mismas comunidades, y 2) examinar el efecto de diferentes estilos de vida y habitos alimenticios en el

perfil de lipidos en ancianos y adultos jovenes.
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3) METODOS.

L.- Muestra poblacional.

Este es un esiudio comparativo, transversal, que incluye individuos de tres distintas comunidades
(poblacién urbana de nivel socioeconémico medio, bajo, y poblacidn rural) derivado del estudio CRONDS
(Cross-Cultural Research on Nutrition in the Older Adult Study Group), promovido por la Comunidad
Europea, cuyo principal objetivo fue describir el estado nutricional de la poblacién anciana en paises en
desarrollo (46), éstas fueron seleccionadas, empleando areas geoestadisticas basicas que fueran
representativas de la poblacion a estudiar {definidas por el Instituto Nacional de Estadistica, Geografia e

Informatica), dos en la Ciudad de México y una en un drea rural en el Estado de México.

El Centro Urbano Presidente Aleman, que constituyd |a pablacion urbana de nivel medio, se ubica
en la colonia Del Valle en la Ciudad de México; su poblacién actual, de aproximadamente 2,500 individuos
se compone principalmente de burdcratas y pensionados del servicio pablico. Los residentes de este area
son representativos de la clase media, tienen un ingreso promedio de 3 a 5 salarios minimos (SM), v

acceso a servicios educativos y de sequridad social.

La colonia Isidro Fabela {poblacién urbana de nive! bajo) esta en la delegacion Tlalpan, en la
Ciudad de México; actualmente 10,000 individuos viven en este area. Los servicios municipales cubren ai
80% de la pobiacitn, fa cual estd compuesta sobre todo por trabajadores con bajos ingresos (1 a 2 SM),
bajo nivel de educacién y cobertura social, pues menos del 50% puede acceder a los servicios que

proporciona el Instituto Mexicano del Seguro Social.

El area rural seleccionada se localiza en Temascalcingo, Estado de México; esta poblacion se
caracteriza por un alte indice de pobreza, con ingresos menores a 1 SM; se compone por 15

comunidades agricolas con aproximadamente 50,000 individuos, principalmente indigenas mazahuas.

En las areas urbanas la muestra de individuos distribuidos por edad y génera fue de manera
aleatoria de un censo obtenido varios afos previos. En e area rural, un abordaje similar fue utilizado con
la poblacién adulta joven; con los ancianos el total de la poblacion fue incluida,

Il.- Poblacién estudiada.

196 hombres y 316 mujeres de 60 6 mas afios (poblacién anciana) y 180 hombres y 290 mujeres
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entre 30 y 59 afios (poblacion adulta) fueron incluidos. Los participantes habian vivido al menos durante
los 5 afios previas a la entrevista en su comunidad, y fueron capaces de entender y responder todas las
preguntas de manera independiente, Los ancianos que estaban en asilos, aguellos con alguna
enfermedad aguda y/o con alteraciones en la capacidad cognitiva fueron excluidos. Este estudio incluye
los resultados de 121 hombres y 223 mujeres ancienos, y de 83 hombres y 180 mujeres adultos que
accedieron dar una muestra de sangre para el andlisis bioquimice {60% de la muestra original). En un
analisis separado n¢ se encentraron diferencias significativas entre los que accedieron dar muastras y los
que no. Los participantes recibieron informacién escrita sobre el proyecto y dieron su consentimienio por
escrito, B estudio fue autorizado por el Comité Local de Etica e Investigacion en Humanos, y se realizo

de manera acorde con ta Declaracion de Helsinki sobre estudios en humanos.
ll.- Entrevista personal.

Se llevd a cabo en el hogar de los paricipantes y obtuvo informacion demografica,
socioeconémica, historia familiar y personal, tabaquismo y actividad fisica. El estado funcional en ef

ancianoe fue evaluado empleando la escala de Osler (47).
IV.- Mediciones antropométricas.

En una segunda visita se realizd antropometria, determinacion de la presién arterial (PA) y una
evaluacion dietética. Las mediciones antropométricas fueron obtenidas con el sujeto descalzo y en
camison clinico. La estatura fue medida al 0.5 cm mas cercane, usando un estadiémetro Dyna Top E-1.
La cintura fue medida estando el sujeto de pie, al final de una espiracion normal, en el punto medio entre
et borde inferior de las costillas y la cresta iliaca. La circunferencia de la cadera fue medida sobre los
trocanteres mayores,en su parte mas ancha; ambas circunferencias fueron medidas en duplicado, al 0.5
cm mas cercano. El peso se midié en una bascula Soehnle Actued! y se ajustd al 0.1 kg mas cercano. El
indice de masa corporal (IMC) se calculd como el peso (kg) dividide entre la talla en metros al cuadrado
(m?), y fue utilizado como un indice de la adiposidad fotal. La relacion cintura-cadera (RCC) se usé como

una medida que refleja la distribucién de |2 grasa corporal.

Las mediciones de los pliegues cutaneos {tricipital, bicipital, subeseapular y suprailiaco) y de la
circunferencia braquial proporcionaron una rmedida indirecta de la cantidad de masa muscular y masa del

tejido adiposo. Los pliegues cuianeos se midieron usando un calibrador de Harpenden.

Ei porcentaje de grasa corporal se calculd empleando ia siguiente formula:
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% grasa corporal = (4,95 - D - 4.142) x 100,
donde D = densidad, que se obtuvo de la farmula D = 1.1339 - { 0.0717 x tog grosor del pliegue cutaneg)
para mujeres, y D = 1.1765 - ( 0.0744 x log grosar del pliegue cutaneo) en hombres.

La PA sistdlica (ira fase) y diastélica (5ta fase) fueron registradas con un esfigmomanémetro digitat al

ndmerc mas cercano mientras el sujeto estaba en posicién supina después de 5 minutos de Peposo.
V.- Evaluacién nutricional,

Todos los sujetos fueren valorados por un nutridlogo. La entrevista solamente se llevé a cabo en
una ocasion, empleando el sistema de recordatorio de dieta de 24 hs (4B). Aunque existe una gran
variabilidad en ta ingesta alimenticia dia con dia, los resultados individuales obtenidos de todo e grupe

proporcionan una herramienta vélida para este propésito (49).
V1.- Estudios bioquimicos.

Después de un ayuno de 12 a 14 hs se obtuvieron muestras sanguineas para determinacion de
lipidos plasmaticos, apo B, insulina y glucemia; la glucosa plasmatica se analizo mediante el método de
glucosa-oxidasa (Boehringer Mannheim). Las concentraciones plasmaticas de CT y Tg se determinaron
mediante métodos enzimaticos (Boehringer Mannheim). El ¢-HDL se determing después de la
precipitacion de VLDL y LDL por el métoda de fosfotungsteno (Boehringer Mannheim); et ¢-LDL se calculd
empleando fa férmula de Friedewald. El coeficiente de variabilidad intra-ensayo para CT, Tg y c-HDL fue
de 3%, 5% y 5%, respectivamente. La determinacién cuantitativa de ape B fue calculada por nefelometria
cinetica. La insulina fue analizada por ELISA en el sistema ES-33 (Boehringer Mannheim); la reactividad
cruzada con proinsulina por este método es del 40%. Nuestro laboraterio participa en el Programa de

Estandarizacion para Lipidos del American College of Pathalogy.

4) DEFINICIONES.

Se considerd hipertrigliceridemia (HTg) cuando la concentracion de Tg = 200 mg/dl, lo cual es
acorde con las recomendacicnes del consenso de los Institutos Nacionales de Salud (NIH). La
hipercolesterolemia {HC) se definié cuando el ¢-LDL > 160 mg/d); esta cifra corresponde a la categoria de
alto riesgo del NCEP. La concentracion de c-HDL se consideré anomal si < 35 mg/dl

(hipoalfalipoproteinemia, HA). Los criterios empleados por la Sociedad Europea de Aterosclerosis (1987)
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alto riesgo del NCEP. La concentracidn de c-HDL se consideré anomal si < 35 mg/di

(hipoalfalipoproteinemia, HA}. Los criterios empleados por la Sociedad Europea de Aterosclerasis (1987)

9



para clasificar a tos pacientes en categorias clinicas fue utilizada (50). Se consideré que existia obesidad
si el IMC > 27 kg/m? para ambos géneros, y fue de distribucién centrai si la RCC 2 0.89 en mujeres o 2
0.98 en hombres. Se considers que los individuos eran diabéticos si tenian diagndstice previo de DM de
acuerdo con criterios de la OMS, 6 tenian glucemia en ayunas > 126 mg/dl. La hipertension arterial se
definid de acuerdo a los criterios de la OMS (sistéiica > 140 mmHg y/o diastdlica = 90 mmHg y/o uso de
medicamentos antihipertensives). Se consideré tabaguismo si el sujeto fumaba diario. La enfermedad

coronaria se definio si existia e antecedente de LAM diagnosticade por un médico.

5) ANALISIS ESTADISTICO,

Los datos fueron codificados y capiurades empleande el formato fijo ASCII. La base de datos fue
vafidada mediante el reconocimiento de los valores fallantes e inconsistencias entre las variables. El
analisis descriptivo incluyd la estimacion de los promedios y desviaciones estandares {DE) de las
variables continuas. Estos valores fueron redondeados al integral mas cercano ¢ al primer decimal. Las
prevalencias y frecuencias se reportan en términos de porcentaje. La prueba de t para variables
independientes fue empleada cuando la diferencia entre dos promedios fue comprobada. El analisis de
varianza de una via se aplicé para estimar diferenicias en promedios cuando se compararon las tres
comunidades. Las variables categdricas fueron comparadas por el método de la chi cuadrada con
correccion de Yates, o la prueba exacta de Fisher cuando se considerd conveniente. Para pader estimar
la probabilidad de tener dislipidemia de acuerdo a los diferentes factores de riesgo, se realizé un andlisis
de regresidn logistica no condicional para calcular la razén de momios a través de coeficientes
exponenciales ¢ de regresion. Las intervalos de confianza del 95% (IC 95%) v los valores de p se
obtuvieron mediante esta (ltima asociacién. Para poder evaluar la asociacion de HC e Htg con diferentes
variables independientes se hizo un analisis de regresion logistica multiple. Todos los analisis estadisticos
se realizaron con el programa SPSS/PC+v 5.0.

6) RESULTADOS.

En la tabla 1 se muestran las variables antropométricas en las diversas décadas. tanto de
hombres como mujeres, de las tres comunidades; se aprecia que el IMC disminuyé en los dos géneros de
manera significativa, mientras que la RCC, el porcentaje de grasa corporal v la circunferencia de Ia cintura
aumentaron significativarmente en las mujeres, mientras que en fos hombres disminuyeron; la

composicidn de la dieta no varié en los diversos grupos.
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Los valores promedio de CT, ¢-LDL, ¢-HDL y Tg en las diferentes décadas de la vida y para
ambos géneros se presentan en la figura 1 a la 4, Los valores de CT y c-LDL alcanzaron ef zenit en los
hornbres en la quinta década de la vida, y a partir de entonces permanecieron estables, mientras que el ¢-
HDL mostré un incremento significativo en el grupo de mayor edad (p=0.02); en las mujeres se observd
que el incremento de CT, ¢-LDL y ¢-HDL se mantuvo hasta la séptima década, permaneciendo estable a
partir de entonces; los valores fueron significativamente mayores entre la poblacion anciana (p=0.002,
p=0.004 y p=0.008, respectivamente) que en la poblacion adulta. No existieron diferencias entre las

concentraciones de Tg en ambos géneros.

Los valores de apo B no mostraron diferencias significativas en fas distintas décadas en cue se

determing, pere los valores obtenidos fueren mayores a lo esperado (figura 5).

La prevalencia de dislipidemias fue distinta entre los adultos y los ancianos; como se muestra en
la tabla 2, un porcentaje significativamente menor de ancianos tenian un perif de lipidos normat
comparado con los adultos. Esta diferencia se debid a un incremento en la frecuencia de
hipercalesterolemia leve y moderada. Como se esperaba, los ancianas tuvieron menor prevatencia de las
formas mas aterogénicas de dislipidernias (dislipidemia mixta y grave). La distribucion de las dislipidemias
fue similar para ambos géneros, tanto en adultos como en ancianos, exceplo por una prevalencia mayor
de hipercolesterolemia moderada en mujeres ancianas comparada contra hombres ancianos (128 vs
2.7%, p<0.05). Estos resultados demuestran que aunque hay una mayor prevalencia de alteraciones en
los lipidos en el anciano, se puede postular de manera cenvincenie un efecto de sobrevida.

Las caracteristicas anfropométricas y metabdlicas de la poblacion anciana de las tres
comunidades se muestran en las tablas 3 y 4. Como se aprecia, los individuos que vivian en el area rural
tenian valores medios significativamente menores de IMC, circunferencia de cintura, parcentaje de grasa
corporal, PA sistdlica y glucemia para ambos géneros, asi como menar PA diastdlica, CT, ¢-LDL e
insulina y valores mayores de ¢-HDL en la poblacién anciana masculina. Estas diferencias podrian
explicarse en parte por distintos habitos dietéticos y mayor actividad fisica en la poblacién rural. Los
ancianos que vivian en el drea rural presentaban un consumo significativamente mayor de fibra en
comparacion con los ancianos que vivian en el medio urbano; su dieta consistia principalmente de
carbohidratos simples y complejos, y {enian un bajo consumo de grasa (18+0.07% de las calorias
totales). Los individuos ancianos que vivian en e medio rural tuvieron la menor prevalencia de
dislipidemias y otros factores de riesgo coronario. Las mujeres ancianas del medio urbano bajo

presentaron la mayor prevalencia de obesidad, hipertension, Hig e HA, y en comparacion con las mujeres
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ancianas de medio urbano medio, {enian mayores valores medios de PA diastélica y de RCC. Estos
datos demuestran claramente que los factores ambientales juegan un papel importante en el patrdn de
lipidos presente en el anciano.

La prevalencia de dislipidemias en la poblacion urbana estudiada, tanto en aduitos como en
ancianos, fue muy elevada; la HC estuvo presente en el 22.6% de los adultos contra 25.7% de los
hombres ancianos (p=0.73} y en el 17.8% contra 39.1% de las mujeres ancianas {p=0.00001). La HTg se
observd en el 33.3% de adultos contra 27.0% de hombres ancianos (p=0.41) y en el 27.8% de adultos
contra 23.0% de mujeres ancianas (p=0.33). La prevalencia de HA fué de 28.0% en adultos contra 26.1%

de hombres ancianos, y de 25.0% en adultos contra 16.7% en mujeres ancianas (p=0.06).

La asociacion de los distintos tipos de dislipidemia con otras variables se analizé, tanto para los
adultes como para los ancianos, En la tabla 5 se muestran |os pardmetros antropoméiricos y metabdlicos
de los individuos adultos con lipidos normates, hipercolesterolemia leve e hiperipidemia mixta. En 1a tabla
6, los misrnos datos se presentan para los ancianos. En los adultos, la hiperlipidemia mixta se asocio de
manera significativa con mayor IMC, RCC vy PA sistdlica y diastélica. También fueron significativamente
mayores los niveles de glucemia e insulina y menor la concentracion de c-HBL. Estos resultados sugieren
fuertemente la presencia del sindrome de resistencia a la insulina en muchos individuos adultos con
hiperlipidemia mixta. Ninguna de estas alleraciones se encontré en los sujelos adultos con
hipercolesterelemia leve. Como se muestra en la tebla 6, en los individuos ancianos con hipertipidemia

mixta no hubo ninguna de las alteracionies gue s& asocian con el sindrome de resistencia a la insulina.

La prevalencia de hiperalfalipoproteinemia (c-HDL>60 mg/dl) fue de 7.5% contra 11.7% (p=0.44)
en hombres adultos y ancianes, respectivamente, y de 10.0% contra 17.7% (p=0.04) en mujeres adultas y
ancianas. respectivamente. Como se muestra-en la tabla 7, los individuos con mayores concentraciones
de ¢-HDL tenian una RCC significativarmente menor e IMC similar a los individuos con concentraciones de
c-HDL nommales ¢ con HA; como dato relevante destaca que ningunc de los individuos con

hiperalfalipoproteinemia tenian historia de 1AM.

Al analizar la relacidn enire las dislipidemias con ofras variables se encontré que la HC se asocio
con HTg tanto en hombres {p=0.008) como en mujeres (p=0.03); la HTg se asocid con HA e HC en
hombres {p=0.001 y p=0.008, respectivamente} y mujeres (p=0.001 y p=0.03, respectivamente), y en
eéstas ultimas también con DM (p=0.03). La HA se asocid Unicamente con Htg, tanto en hombres
(p=0.0001) como en mujeres {p=0.001).




La asociacion entre HC, HTg y otras variables fue estimada mediante analisis de regresion
logistica multivariada empleando razén de momios (RM). La HC se asocié de manera directa con el
genero femenina {RM 1.98, p=0.01}, HTg (RM 2.78, p=0.0002), y de manera inversa con un bajo nivel
educativo {RM 0.60, p=0.04). La HTg se asoci¢ directarnente con HA (RM 5.67, p=0.00001), HC (RM ~
3.20. p=0.0001), DM {RM 2.26, p=0.02) y de manera inversa con la edad (RM 0.53, p=0.03). El
coeficiente de corretacion entre la ingesta de grasa y el CT y ¢-LDL fue de 0.21 (p=0.03) y de 0.24
(p=0.01), respectivamente, para hoembres ancianos, y de 0.11 {p=0.11) y 0.12 (p=0.09) en mujeres
ancianas, respectivamente. Esta correlacion fue aln mas evidente en poblacién adulta joven, sobre tado
en hombres.

7) DISCUSION.

En el presente estudio fueron dos los objetives principales: el primero fue determinar la
prevalencia de dislipidemias y los valores séricos medios de lipidos y apoproteina B en poblacion anciana
de medio rural y urbano, y el segundo fue examinar el efecto de diferentes estilos de vida y habitos

alimenticios sobre el perfil de lipidos en los ancianos y en adultos jévenes de las mismas comunidades.

Los datos existentes sobre valores de colesteral en poblacién mexicana son escasos; en el
estudio realizado en la poblacian tarahumara (44) el hallazgo mas relevante fue encontrar niveles de CT
muy bajos, siendo de 136 mg/dl entre los adultos. En la Encuesta Seroepidemioldgica Nacional (26), que
incluy$ individuos de 20 a 98 afios, el CT promedio fue de 185.7 mg/dl, pero con importantes diferencias
regionales y con una elevada prevalencia de distipidemias, puesto que la hipercolesferolémia limitrofe se
enconiro en el 22.8% de ta poblacion, y 1a hipercolesteralemia de alto riesgo en et 10.8%. Un fenomeno
similar se ha documentado en otro estudio en nuestro pais {45), donde se observd que en individuos
indigenas de una misrﬁa poblacion, al mejorar sus condiciones sociceconémicas aumentaban de manera
significativa la prevalencia de dislipidemia y ofros factores de riesgo cardiovascular, como diabetes e

hipertension,

En el presente estudio encontramos, como se esperaba, que los individucs que residian en el
medio rural tuvieron valores significativamente mas bajos de CT, ¢-LDL, apo B, y mayores de ¢-HDL que
aquellos que vivian en el medio urbano. Comparados con los adultos de sus mismas comunidades, los
anciangs tuvieron niveles mas elevados de ¢-LDL, pero también valores mas elevados de c-HDL. Al
emplear la clasificacién de la Sociedad Europea de Aterosclerosis de 1987 (50), destacd que una

proporcidn significativamente menor de ancianos tenian un perfil de lipidos normal en comparacion ¢on
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proporcidn significativamente menor de anciancs tenian un perfil de (ipidos normal en comparacién con
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los adultes, y esta diferencia se explica por una prevalencia mayor en la hipercolesterolemia leve ¥
moderada; de heche, de esta Ultima, los ancianos tenian una prevalencia tres veces mayor. La presencia
de dislipidemias asociadas a un mayor potenciai aterogeénico, i. e. hiperlipidernia mixta y grave, fueron
menores en los ancianos, 1o cual es acorde con los efectos de sesgo debidos a sobrevida que se han
reportado previamente. Se observé que la mayoria de los individuos adulios con hiperlipidemia mixta
tenian las alteraciones constitutivas del sindrome de resistencia a la insulina, mientras que entre los
ancianos con esta dislipidemia no se observo esta asociacion. De hecho, los ancianos con hiperlipidemia
mixta tuvieron niveles de insulina menores que los individuos normolipidéricos y con hipercolesterolemia
leve. Se puede postular un efecto de sobrevida en los individuos ancianos con hipertipidemia mixta; ei no
encontrar la presencia del sindrome de resistencia a la insulina en los individuos ancianos y si en los
adultos sugiere que la coexistencia de ambas condiciones puede impedir que los individuos afectados
lleguen a la vejez. Estos datos estan acordes con el conacido incremento en &l riesgo cardiovascular que
se observa en individuos con hiperfipidemia mixta. Esta observacion indica que para el desarrollo de Ja Cl

s necesaria la interaccion de varios factores de riesgo.

En lo que respecta a los niveles de c-HDL, varios estudios sugieren que su disminucion se
relaciona con incremento en ta mortalidad cardiovascular (34), aunque otros estudios le restan valor, y lo
sitdan unicamente como predictor de un primer evento cardiovascular (35). En el presente estudio
encontramos resultados similares a otros estudios (28) que indican que los individuos libres de
enfermedad cardiovascular tienden a no tener DM, ser delgados, tener lipidos normales de manera
estable, y ser no fumadores; destaca el hecho de que ninguno de los individuos en nuestro estudic con
valores de ¢-HDL mayores a 80 mg/dl habian tenido 1AM, y sus cifras de glucemia eran menores que
aquellos individuos con ¢-HDL menor a esta cifra.

Los valores de apo B observados en nuestro estudio fueron mayores a lo esperado, incluso entre
la poblacion rural anciana. Aunque existen variaciones significativas en los niveles de apo B debido a
razones metodologicas, la mayoria de fos estudios consideran una cifra mayor a 100 mg/di como un
factor de riesgo coronario mas. Sin embargo, esta claro que en ef grupo de ancianos aqui estudiado,
estos niveles de apo B pierden su valor predictivo, puesto que tadas los individuos se considerarian en
riesgo. Solamente el estudio PROCAM (51) ha estudiado a la apo B de manera canjunta como factor de
riesgo coronario, y encontré valores elevados tanto en hombres {116 mg/dl) como en mujeres (106 mg/dl)
entre 55 y 64 afios. Estos resultados sugieren que el valor de core de 100 mgfdl que se obtuvo en

estudios de individuos mas jovenes pudiera no tener valor predictivo en los ancianos.

Al analizar las caracterfsticas de los ancianos de las diferentes comunidades se observé, como
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f.se esperaba, gue los individuos residentes en el 4rea rural tenian valores significativamente menores de
" IMC, porcentaje de grasa corporal, presién arterial, glucemia y valores medios menores de CT, ¢-LDL, Tq,
apo B y glucosa que los que vivian en el medio urbano, y estas diferencias fueron ain mas notables entre
los hornbres. €n la poblacién tarahumara estudiada por Connor (44) se encontraron relaciones similares a
las encontradas en la poblacion de origen rural aqui estudiada; en los tarahumaras, la causa de niveles
bajos de colesterol puede encontrarse fundamentaimente en la dieta, que es muy pobre en colesterol y
grasas animales. El colesteral de ta dieta tiene una influencia fuerte y decisiva sobre los niveles séricos de
CT, especialmente cuando se comparan niveles de colesteral de ta dieta menores a 100 mg diarios (lo
que ocurre en la poblacién tarahumara y de manera similar en los ancianos de medio rural) contra niveles
de 500 a 750 mgq diarios (que es el consumo habitual en una dieta “occidenial”). De hecho, Cennor fue et
primero en demostrar la correlacion existente entre el colesteral de Ja dieta y los velores plasmaticos; en
el presente estudio también se encontré una correlacion significativa entre Ia ingesta de grasa y los

niveles de CT y c-LDL, sobre todo entre la poblacion adulta.

En la Encuesta Seroepidemioldgica Nacional (26) se encantraron diferencias geograficas
significativas en el CT. Esta variacién puede deberse, al menos en pare, a la influencia que tienen
diferentes factores ambientales, como la composicion de la dieta, la actividad fisica cotidiana y €l
tabaquismo, entre otros, sobre fas concentraciones plasmaticas de colesterol; es dificil apoyar diferencias
gensticas entre los individuos que expliguen esta observacion, ya que la poblacion mexicana es, en
mayor ¢ menor grado, mestiza. La dieta es un factor muy importante, que modifica las concentraciones de
lipidos en la pablacién general; las diferencias regionales observadas podrian deberse a que en el norte

. del pais las condiciones econémicas permiten a un mayor porcentaje de la poblacién tener acceso a
alimentos de origen animal, mientras que en el sur Ia dieta basicamente consiste en productos vegetales.
En nuestro estudio resalla la poca preporcion de calorias que provenia de la grasa, asi como el gran
consume de fibra entre la poblacion de origen rural, lo que concuerda con las diferencias encontradas a

nivel nacional.
8) CONCLUSION.

En el presente estudio se encontrd una gran prevalencia de dislipidemias, tanto entre la poblacién
urbana adulta como entre los ancianos. La poblacion del medio rural tuvo la menar prevalencia de
dislipidemias y factores de riesgo cardiovascular asociados. Las mujeres ancianas del medio urbano bajo
tuvieron la mayor prevalencia de obesidad, hipertensién, hipertrigliceridemia e hipoalfalipoproteinemia.
Los datos obtenidos confirnan la importancia de los factores ambientales en la prevalencia de
dislipidemia en la poblacién anciana estudiada,
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:.se esperaba, que los individuos residentes en el area rural tenian valores significativamente menores de

" IMC, porcentaje de grasa corporal, presion arterial, glucemia y valores medios menores de CT, ¢-LDL, Tg,
apo By glucosa que fos que vivian en el medio urbano, y estas diferencias fueron ain mas notables entre
los hombres. En ta poblacion tarahumara estudiada por Connor (44) se encontraron relaciones similares a
las encontradas en la poblacion de origen rural aqui estudiada; en los tarahumaras, la causa de niveles
bajos de colesterol puede encontrarse fundamentatmente en la diela, que es muy pobre en colesteral y
grasas animales. El colesterol de la dieta tiene una influencia fuerte y decisiva sobre tos niveles séricos de
CT. especialmente cuando se comparan niveles de colesterol de la dieta menores a 100 mg diarios (lo
que ccurre en [a poblacion tarahumara y de manera similar en los ancianos de medio rural) contra niveles
de 500 a 750 mg diarios (que es el consurmo habitual en una dieta “occidental™). De hecho, Cannor fue el
primero en demostrar la correlacian existente entre el colesterol de la dieta y los velores plasmaticos; en
el presente estudio también se encontrd una correlacidn significativa entre la ingesta de grasa vy los
niveles de CT y c-LDL, sobre {odo entre la poblacion adulta.

En la Encuesta Seroepidemiologica Nacional (26} se encontraron diferencias geograficas
significativas en el CT. Esla variacion puede deberse, al menas en parte, a la influencia que tienen
diferentes factores ambientales, como la composicién de la dieta, la actividad fisica cotidiana y el
tabaquismo, entre otros, sobire las concentraciones plasmaticas de colesterol; es dificil apoyar diferencias
genéticas entre los individuos que expliquen esta observacidn, ya que la poblacion mexicana es, en
mayor a mener grado, mestiza. La dieta es un factor muy importante, que modifica las concentraciones de
lipidos en la poblacién general; tas diferencias regionales observadas podrian deberse a que en el norte

. del pais las condiciones econémicas penmiten a un mayor porcentaje de la poblacién tener acceso a
alimentos de origen animal, mientras que en el sur la dieta basicamente consiste en productos vegetales,
En nuestro estudio resalta la poca proporcion de caforias que provenia de la grasa, asi como el gran
consumo de fibra entre la poblacian de origen rural, lo que concuerda con las diferencias encontradas a
nivel nacional.

8) CONCLUSION.

En el presente estudio se encontré una gran prevalencia de dislipidemnias, tanto entre la poblacién
urbana adulta como entre los ancianos. La peblacién del medio rural tuva la menor prevalencia de
dislipidemias y factores de riesgo cardiovascular asociades. Las mujeres ancianas del medio urbano bajo
tuvieron la mayer prevalencia de obesidad, hipertensién, hipertrigliceridemia e hipoaifalipoproteinemia.
Los datos obtenidos confirman la importancia de los factores ambientales en la prevalencia de

dislipidemnia en la poblacion anciana estudiada.
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En México, la poblacién de edad avanzada y Ia expectativa de vida han ido en aumento, por fo

que es importante iniciar ya las medidas preveniivas adecuadas, sobre todo dirigidas hacia la

modificacion de los factores ambientales, por su bajo costo y facil aplicacidn por todos los sectores de 4a

sociedad, los cuales estd comprobado que tienen un impacto notorio en la concentracion plasmatica de
colesterol y sus fracciones; estas medidas podrian tener un impacto alin muche mayor entre la pobtacion
anciana, puesto que son estos los individuos mas susceptibles de sufrir complicaciones

derivadas de la Cl, ademas de que al hacer énfasis en la importancia de la modificacion de “conductas de
riesgo cardiovascular” se estarfa influyendo sobre toda la poblacion para iniciar cambios conductuales a
una edad temprana.
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Tabla 3: Variables antropométricas y distribucion de los alimentos en la poblacion adulta y anciana de las
diferentes comunidades.

Ancianos Adultos
Hombres Urbano Urbane bajo Rurai
n 45 36 40 93
Edad 7418+ 69+7 7319 467
IMC 2615" 26+3° 2314 2614
Relacién CC 0,93£0,05 0,540,086 0,93t0,06  0,94:0,06
% Grasa corporal 2414~ 2315°° 1716 25,5£3,9
Fibra {g/dia) 1046 9+3 20+11 17E11
% CHO dieta 52+0,11** 60+0,09°° 70+0,08 58+13
% Grasa dieta 3310,10* 2710,08°° 18£0,07 27+11
PA sistélica {(mmHg) 136+24* 137+20° 12122 124121
PA diastolica (mmHg) 79122 88+18° 79+16 84119
Mujeres :
n 103 . 64 56 180
Edad 7318 71+8 7248 4517
IMC 2615 2716 23+4 2815
Relacion CC 0,8410,06""++ 0,88+0,08 0.88+0,06  0,85:0,06
% Grasa corporal 42+3* 4247°° 35+7 34,4135
Fibra (g/dia) 94 7+3°° 18111 1319
% CHO dieta 52+0,03 5710,09°° 65£0,1 58+11
% Grasa dieta 3340,09 28+0,08°° 20+0,08 2810
PA sistolica {mmHg) 137£21** 137422°° 12321 118+17
PA diastdlica {(mmHg) 81£20* 91129 83+18 80+18

Los datos se presentan como valores promedio + DE.

Urbano medio vs urbano bajo +p<0.05 ++p<0.001.

Urbano medio vs Rural “p<0.05 “*p<0.001.

Urbano bajo vs Rural °p<0.05 °° p<0.001. Pagina 24




Tabla 4: Variables metabdlicas en |a poblacion adulta y anciana de las diferentes comunidades.

Ancianos Adultos
Hombres Urbano Urbano bajo Rural
n 45 36 40 3
Edad 7418+ 6947 73+9 46+7
Glucosa (mg/dl) 114+48* 108150° 83145 101155
Colesterol {mg/dh) 21341~ 208+30° 191437 205142
¢-HDL {mg/dl) 4111 4249° 50+14 42+11
c-LDL {mg/dl} 151140 1424£28° 12235 135£37
Triglicéridos (mg/dl} 183+157 16560 147+£130 185¢124
Insulina (meU/ml) 42168” 2647 12:10 15+11

apoproteina B (mg/dl) 158147+ 164£37°° 108443

Mujeres

n 103 64 56 180
Edad 7318 7118 7248 4547
Glucosa (mgfdl) 86127 123161° 94£50 95147
Cotesterol (mg/di) 225442 212142 209145 205%47
¢-HDL {mg/dl) 51£12 43£12 48311 4412
c-LDL {mg/ci) 155443 141138 139444 135442
Triglicéridos (mg/dl) 148172 183+124 152483 164+£105
Insutina (meliml) 23136 18+21 13+1 19421

apoproleina B (mg/dl) 164146 165¢53°° 100434

Los datos se presentan como valores promedio + DE.

Urbano medio vs urbano bajo +p<0.05 ++p<0.001.

Urbano medio vs Rural "p<0.05 **p<0.001.

Urbano bajo vs Rural °p<0.05 °° p<0.001. Pagina 25
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