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3. MARCO TEORICO

El sindrome metabdlico fue reconocido hace mas de 80 afios en la literatura médica y ha
recibido diversas denominaciones a través del tiempo. No se trata de una tinica enfermedad, sino
de una asociacién de problemas de salud que pueden aparecer de forma simultanea o secuencial
en un mismo individuo, causados por la combinacién de factores genéticos y ambientales
asociados al estilo de vida en los que la resistencia a la insulina se considera el componente
patogénico fundamental. La presencia de sindrome metabdlico se relaciona con un incremento
significativo de riesgo de diabetes, enfermedad coronaria y enfermedad cerebro vascular, con
disminucién en la supervivencia, en particular, por el incremento unas cinco veces en la
mortalidad cardiovascular.

Las primeras descripciones de la asociacidn existente entre diversas situaciones clinicas
como la diabetes mellitus (DM), la hipertension arterial (HTA) y la dislipidemia (DLP) datan de
los afios 20 del pasado siglo. Sin embargo, fue Reaven quien sugirié 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
fisiopatolégico bésico', propuso cuatro consecuencias de esta ( diabetes mellitus, hipertensién
arterial, dislipidemias, obesidad ), todas ellas relacionadas con un mayor riesgo de enfermedad
coronaria.

Componentes del sindrome X original propuesto por Reaven':
- Resistencia a la captacion de glucosa mediada por insulina.
- Intolerancia a la glucosa.
- Hiperinsulinemia.
- Aumento de triglicéridos en las VLLDL.
- Disminucién del colesterol de las HDL.
- Hipertension arterial.

A través de los afios se han agregado nuevos componentes a la definicion inicial del
sindrome “X”, este a su vez recibe diversas denominaciones, como por ejemplo: sindrome “X”
plus, cuarteto mortifero, sindrome plurimetabélico, sindrome de insulinorresistencia, entre
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otros.

En 1998, un grupo consultor de la OMS’ propuso que se denominara sindrome
metabdlico (SM) y sugirié una definicién de trabajo que seria la primera definicién unificada
del mismo.



CRITERIOS DIAGNOSTICOS DEL SINDROME METABOLICO

(Definicién de trabajo del SM sugerida por el grupo consultor de la Organizaciéon
Mundial de la Salud’)

Regulacion alterada de la glucosa o diabetes y/o resistencia a la insulina (definida como
una captaciéon de glucosa por debajo del cuartil inferior para la poblaciéon en estudio, bajo
condiciones de hiperinsulinemia y euglucemia).

Ademas, dos 0 mas de los siguientes componentes:
- Tension arterial elevada (140/90 mmHg).
- Triglicéridos plasmaticos elevados (1,7mmol/L; 150mg d/L) y/o colesterol.

- HDL bajo <0,9mmol/L. (35 mg.d/L) en hombres; <1,0mmol/L, (39 mg d/L) en
mujeres.

- Obesidad central (relaciéon cintura-cadera >0,90 para hombres y >0,85 para
mujeres) y/o indice de masa corporal (IMC) >30kg/m’/SC.

- Micro albuminuria (excrecion de 20mg/min. o relacion albimina /creatinina en orina
30mg/g).

Otros componentes también se han relacionado con la resistencia a la insulina, aunque
por el momento no se consideran esenciales para el diagndstico, como son: hiperuricemia,
disfuncién endotelial, aumento del fibrinégeno y PAI-1,proporcién aumentada del LDL,
pequeifias y densas, hiperleptinemia, enfermedad de ovarios poliquisticos, etc.*”

De esta manera, se considera al SM como una constelacion de factores de riesgo
lipidicos y no lipidicos que pueden aparecer de forma simultdnea o secuencial en un mismo
individuo como manifestaciones de un estado de resistencia a la insulina cuyo origen parece ser
genético o adquirido en utero.

No se trata de una simple enfermedad, sino de un grupo de problemas de salud
causados por la combinacién de factores genéticos y factores asociados al estilo de vida,
especialmente la sobrealimentacion 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 en algunos individuos estdn genéticamente predispuestos a padecerla.®
El interés por este sindrome esta dado fundamentalmente por su asociacién con la disminucion
en la supervivencia debido, en particular, al incremento en la mortalidad cardiovascular,
aumenta de forma significativa el riesgo de diabetes, ataques cardiacos y enfermedad cerebro
vascular. El incremento insidioso en los elementos del SM, obesidad, insulinorresistencia (IR) y
dislipidemia, son los responsables de la actualmente considerada epidemia mundial de diabetes
tipo 2.7

Recientemente, el Instituto Nacional de Salud de los EUA, a propésito del III Panel de
Tratamiento del Adulto (ATP II) del Programa Nacional de Educacién en Colesterol (NCEP)
presento una tercera version de las guias para el diagnostico y atencién 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 (tabla 1) que resulta de muy facil aplicacién
tanto en estudios epidemioldgicos como en la practica clinica diaria, pues a diferencia de la
definicién del grupo de trabajo de la OMS no necesita demostrar directamente la resistencia a la
insulina.

Tabla 1. Identificacion clinica del sindrome metabdlico propuesta por el ATP-II1

Factor de riesgo Definicion

*(Obesidad abdominal **circunferencia de la cintura >102cm (40
pulgadas) en hombres y >88 cm. (35
pulgadas) en mujeres.

Triglicéridos altos =150mg/dL o = 1,7 mmol/L.
Colesterol HDL bajo <40mg/dL o <1,03mmol/L en hombres y
<50mg/dL o <1,4mmol/L en mujeres.
Hipertension arterial =130/=85 mgHg
Hiperglucemia en ayunas =110mg/dL o 6,1 mmol/L

Nota: Se hace el diagnéstico del SM cuando estan presentes tres o 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.

**Algunos pacientes tienen SM con leve incremento de la CC (94-102 cm), teniendo fuerte
contribucién genética a la insulinorresistencia (IR), suelen beneficiarse con cambios en el estilo
de vida.

CONSIDERACIONES EPIDEMIOLOGICAS.

La prevalencia del sindrome metabdlico varia en dependencia de la definicién empleada
para determinarla, asi como de la edad, el sexo, el origen étnico y el estilo de vida. Cuando se
emplean criterios parecidos a los de la OMS, la prevalencia del SM varia del 1,6 al 15% en
dependencia de la poblacién estudiada y del rango de edad."

El estimado de prevalencia en E E.U U. es del 22%, varia del 6,7% en las edades de 20
a 43,5 afos a 43,5% en los mayores de 60 afios, no se han reportado diferencias por sexo
(23,4% en mujeres y 24% en hombres)."”

En poblaciones de alto riesgo, como la de familiares de personas con diabetes, 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."*




Si consideramos la prevalencia de enfermedades como la HTA (30%) y la diabetes
mellitus (17%) en Cuba,” podemos tener una aproximacién de su prevalencia igualmente
elevada en nuestro pais por lo cual son necesarios estudios epidemiolégicos al respecto.

CONSIDERACIONES PATOGENICAS.

La patogenia del SM no es bien conocida, la insulinorresistencia se considera como la
responsable de la mayor parte de las anomalias presentes en este, fundamentalmente de la
hiperglucemia, la HTA, el aumento en la produccion hepatica del VLDL vy triglicéridos y la
estimulacion de la proliferacion endotelial por accidn sobre receptores endoteliales causante del
inicio del proceso de aterosclerosis.’

La insulinorresistencia se define como la incapacidad de una cantidad conocida de
insulina end6gena o exdgena para incrementar la entrada y utilizacion de la glucosa por los
.. RPN . . . L. .. . 16
tejidos periféricos, especialmente higado, misculo esquelético y tejido adiposo.

Los mecanismos moleculares causantes de la IR y SM no estdn claros, entre estos se
proponen:

- Mal nutricién fetal.

- Incremento en la adiposidad visceral.

- Anomalias genéticas de una o mas proteinas en la cascada de accion de la insulina.
- Niveles reducidos de receptores de la insulina.

- Actividad tirosina kinasa en muisculo esquelético (no parece defecto primario).

- Defectos post receptores.

- Defecto de la sefializaciéon P1- 3 kinasa que causa reduccidn de tras locacién de
GLUT - 4 a la membrana plasmatica (foco actual en la patogénesis)."’

Alteraciones en la estructura, funcién y regulacion de factores de transcripcion genética
parecen ser esenciales en la patogénesis del SM, en especial la superfamilia de receptores
nucleares de hormonas ( PPAR y SREBPs ) los cuales son diana para hormonas como insulina y
leptina, factores de crecimiento y sefiales de inflamacién, que al parecer actian como punto de
convergencia de sefiales a un nivel de regulacién genética.

Se plantea que hallazgos individuales de componentes del SM estin parcialmente
determinados por factores genéticos.

La posible relacion entre polimorfismo del gen PON y el grado de IR fue investigada
por Barbieri en 213 sujetos saludables, al genotipo LL se le considera como un predictor



significativo de IR, independientemente de la edad, sexo, IMC, triglicéridos en ayunas y
colesterol — HDL."®

Poulsen estudio el impacto relativo de factores genéticos vs. ambientales para el
desarrollo de los componentes del SM entre 303 pares de gemelos de edad avanzada masculinos
y femeninos. La frecuencia de concordancia para intolerancia a la glucosa, obesidad,
disminucion del colesterol - HDL resulto significativamente mas elevada entre monocigotos
que entre di cigotos lo cual indica que existe una influencia genética en el desarrollo de estos
fenotipos.'’

En dependencia del fondo genético del individuo, el SM puede conducir al desarrollo de
diabetes tipo 2, hipertension arterial (HTA), aterosclerosis acelerada o sindrome de ovarios
poliquisticos.”

La disfuncién endotelial se sefiala como uno de los factores relacionados con la
patogenia de la IR. El endotelio vascular representa un 6rgano metabdlico y endocrino
intensamente activo mediante la produccién de péptidos hormonales vaso activos, factores de
crecimiento, citoquinas, etc., regula el balance entre vasoconstricciéon / vaso dilatacidn,
coagulacion / fibrindlisis, proliferacion / apoptosis, adhesion / diapédesis de leucocitos,
etcétera.”’

El SM se asocia con cambios en la proliferacién de células de la musculatura lisa y
disfuncion endotelial, se sefiala que la hiperinsulinemia anula la vasodilatacién dependiente del
endotelio en grandes arterias, probablemente por incremento del estrés oxidativo. Estos datos
pueden aportar una base fisiopatologica al enlace epidemioldgico entre hiperinsulinemia / IR y
aterosclerosis en seres humanos.”

La micro albuminuria, marcador renal del dafio endotelial y aterosclerosis temprana
esta asociada con diabetes, IR y adiposidad central. Diversos estudios demuestran que signos de
disfunciéon endotelial temprana manifestados por micro albuminuria estdn fuertemente e
independientemente asociados con adiposidad central y se deben considerar en el contexto del
SM.%

La produccién del péptido leptina derivado del adiposito ha sido relacionada con
adiposidad, insulina y sensibilidad a la insulina, se afirma que variaciones interindividuales en
las concentraciones de leptina plasmatica estdn fuertemente relacionadas con los principales
componentes del SM.**



Datos epidemiolégicos soportan que la hiperleptinemia desempefia sinergicamente con
la hiperinsulinemia, una funcién central en la génesis de los factores componentes del SM, se
observa una correlacion entre hiperleptinemia e IR, independientemente de los cambios en el
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peso corporal.

Los aspectos patogénicos fundamentales del SM, HTA, intolerancia a la glucosa,
dislipidemia y obesidad abdominal y su relacion con la IR serdn abordados a continuacidn.

INSULINORRESISTENCIA E HIPERTENSION ARTERIAL.

No se conoce con exactitud la génesis de la HTA en la IR, Ia relacién entre ambas es
compleja y multifactorial. Entre los mecanismos implicados se sefialan la activacién del sistema
nervioso simpatico por hiperactividad del eje hipotdlamo-hipofisiario-adrenal con aumento del
intercambio NA*/H* y aumento en la reabsorcién tubular de Na,” la hipertrofia del musculo
liso vascular secundaria a la accién mitégena de la insulina y la modificacion del transporte de
iones a través de las membranas celulares que aumenta potencialmente los niveles citosélicos de
calcio.

Hipertensos con hipertrofia de ventriculo izquierdo (HVI) demostrada por eco
cardiografia presentan cifras de insulina en ayunas significativamente superiores a los
hipertensos sin HVI, lo cual demuestra que la IR es un determinante importante del indice de
masa ventricular izquierda.”’ La insulina per se es capaz de causar hipertrofia del mdsculo liso
vascular al ser el mas potente estimulador de su crecimiento mediante el protoncégeno c-myc
por medio de receptores del factor de crecimiento 1-insulina /ike (IGF-1). Se ha comprobado
que existe gran similitud de dos péptidos estimuladores del crecimiento endotelial: IGF-1 e IGF-
2 con la pro insulina y con la propia insulina.*®

Estudios recientes indican el papel de la glucosa en el control de la tension arterial. Se
ha demostrado que eleva la presion arterial en presencia de disfuncion endotelial

Y que los valores de glucosa en el rango superior al normal se asocian con incremento en la
. . 2
mortalidad cardiovascular.(fig.1) ?
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RR Reabsorcién renal

HVI  Hipertrofia ventricular izquierda
MLV  Miisculo liso vascular

RPT Resistencia periférica total

FIG 1. Patogenia de la hipertensién arterial en la resistencia a la insulina.

INSULINORESISTENCIA Y ALTERACION EN LA TOLERANCIA A LA GLUCOSA.

En los estadios iniciales, la intolerancia a la glucosa es normal a pesar de la IR por la
funciéon compensadora de las células beta. Segin progresa la IR y la hiperinsulinemia
compensadora, los islotes se tornan incapaces de sostener el estado de hiperinsulinemia lo que
conduce a la intolerancia a la glucosa con elevacién de la glucosa posprandial y posterior
declinacién en la secrecion de la insulina con aumento de la produccién hepética de glucosa y
diabetes, paralelamente, la IR conduce a disminucién en la utilizacidon de glucosa por los tejidos
sensibles a la insulina ( hiperglucemia posprandial ) y al aumento en la produccién hepatica de
glucosa (hiperglucemia en ayunas )"’

OBESIDAD VISCERAL

El sobrepeso y la obesidad son reconocidos como responsables del riesgo vascular y del
exceso de mortalidad por enfermedades cardiovasculares, esto es especialmente verdadero en
presencia de un incremento en la distribucion visceral (central) de la grasa, componente clave de
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laIR.

. . . . .z 31,32
Se han sugerido diferentes mecanismos para explicar la relacion entre ambas.



Estudios del genoma han encontrado locus de susceptibilidad para la DM2 y SM en
el cromosoma 3q27 donde se ha localizado el gen para adiponectina (hormona
derivada de adipositos que parecen proteger de IR ).Cambios silentes de T-G en gen
adiponectina conducirian a alteraciones en la sensibilidad a la insulina.

¢ FEl tejido adiposo expresa un nimero de reactantes de fase aguda y citoquinas pro
inflamatorias a niveles elevados: amiloide serico A3, Alfa 1-acid glicoprotein, PAI
— I, que serian responsables del incremento de los problemas cardiovasculares en
diabéticos tipo 2 y pacientes con SM.

e Adipositos segregan productos bioldgicos como: leptina, TNF — alfa y acidos grasos
libres que modulan procesos como secrecion, accién de la insulina y peso corporal
con lo que pueden contribuir a la IR.

e Adipositos omentales y viscerales producen PAI — I que contribuyen a disminuir la
fibrindlisis con elevado riesgo de aterotrombosis.

DISLIPIDEMIA

La dislipidemia del sindrome metabdlico se caracteriza fundamentalmente por aumento
de los triglicéridos, disminucidn de colesterol- HDL y preponderancia de las LDL pequefias y
densas, defectos que contribuyen de manera significativa al incremento de riesgo de enfermedad
cardiovascular en individuos con resistencia a la insulina.

La IR e hiperinsulinemia compensadora conducen a la sobreproduccién de particulas
VLDL. La deficiencia relativa de lipasa lipoproteinica, enzima sensible a la insulina, es
parcialmente responsable de la disminucién del aclaramiento de triglicéridos posprandiales y en
ayunas y de la disminucién en la produccién de particulas HDL. El incremento de las LDL
pequedias y densas y la disminucién de las particulas mayores son procesos consiguientes.™

El predominio de las LDL pequefias y densas caracterizan al denominado fenotipo
lipoproteico aterogeénico ( patrén B ), el cual desempefia una funcién importante en el proceso
aterosclerdtico y han emergido como importante factor de riesgo en la enfermedad arterial
coronaria.

Entre las caracteristicas bioquimicas que incrementan el potencial aterogenico de las
LDL pequefias y densas se sefiala el menor contenido en fosfolipidos y colesterol no
esterificado en su superficie, el cual induce cambios en la conformacién de apolipoproteina B-
100 lo que conduce a la mayor afinidad de estas particulas por proteoglicanos arteriales;
también se sefiala su mayor facilidad para el transporte dentro del espacio subendotelial y mayor
susceptibilidad a la oxidacién lipidica.”

SINDROME METABOLICO Y DIABETES TIPO2

La IR se considera la anomalia clave en la diabetes tipo 2 y a menudo precede a los
hallazgos clinicos de la diabetes, en cinco a seis afios resulta de gran utilidad la identificacién
temprana de sujetos en riesgo en sus etapas iniciales.



El SM incrementa el riesgo de complicaciones crénicas de la diabetes,” se asocia a una
mayor prevalencia de enfermedad cardiovascular en general y de enfermedad coronaria en
particular, con incremento unas cinco veces en la frecuencia de mortalidad cardiovascular, se
plantea que posiblemente exista una relacion de enlaces moleculares entre el metabolismo
lipidico, accién de la insulina, obesidad y nivel de regulacién de genes.”’

Los diabéticos con SM tienen mayor prevalencia de micro albuminuria o macro
albuminuria, asi como de neuropatia distal respecto a diabéticos sin SM, se sefiala que aunque la
hiperglucemia crénica se considera el predictor fundamental de las complicaciones micro
vasculares de la diabetes, este riesgo esta modificado por alguno de los componentes del SM."

La dislipidemia diabética comparte caracteristicas comunes con la dislipidemia de la IR
( aumento de los triglicéridos, preponderancia de la LDL pequefias y densas, disminucion del
colesterol — HDL y aumento de apolipoproteina B y VLDL-C ) ademds se plantea que esta
precedida en muchos casos por la hiperinsulinemia resultante de insulinorresistencia.

La disfuncién endotelial se considera estrechamente asociada con la resistencia a la
insulina, desempefia un papel crucial en el desarrollo de las complicaciones crénicas de la
diabetes. Existen evidencias emergentes de que el deterioro en la vasodilatacion dependiente de
endotelio esta presente en poblaciones con futuro riesgo de diabetes y aun en nifios con bajo
peso al nacer, quienes podrian presentar elementos del SM mas tarde en la vida.’’La elevacién
crénica de niveles sistémicos de reactantes de fase aguda y citoquinas inflamatorias encontradas
en pacientes diabéticos con SM podria ser responsable del incremento de problemas
cardiovasculares en esta poblacién.™

SINDROME METABOLICO Y ENFERMEDAD CORONARIA.

La hiperinsulinemia y la insulinorresistencia son consideradas como factores de riesgo
independientes para enfermedad coronaria, se propone que niveles de leptina plasmatica y de
TNF producidos por los adipositos estin asociados al desarrollo de riesgo cardiovascular.’®*’
Las anomalias metabdlicas, presentes en los pacientes con obesidad visceral (hiperinsulinemia,
hiperapolipoproteinemia b y aumento de LDL pequefias y densas ) se asocian con un incremento

20 veces en el riesgo de enfermedad coronaria(EC) .

La resistencia a la insulina se asocia con un aumento de riesgo de enfermedad arterial
coronaria tanto sintomdtica como sintomadtica, en pacientes, se demuestra mediante estudios
tomografitos computarizados, con electrones y altos niveles de calcio en las arterias coronarias.
*'La resistencia a la insulina es considerada el factor determinante principal en el incremento
de riesgo de EC en mujeres posmenopdusica con diabetes tipo 2, la elevacién del colesterol
total, de las apolipoproteinas A y B y de la tension arterial sistdlica se consideran factores de
riesgo fundamentales,*” igualmente se ha reportado que la resistencia a la insulina representa el
principal predictor de complicaciones coronarias en ancianos diabéticos.*



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 EC.**

La enfermedad cardiovascular, es la primera causa de muerte en paises industrializados,
sin embargo en nuestro pafs también guarda un porcentaje significativo, las distintas sociedades
cientificas en su afan de prevenir la arteriosclerosis, causa fundamental de la enfermedad
cardiovascular, y dado su origen multifactorial, recomiendan la estimacién del riesgo
cardiovascular global para clasificar a las personas en los distintos grupos de riesgos, en base a
poder priorizar las intervenciones con medidas higiénico — dietéticas y farmacoldgicas sobre los
factores de riesgo.*

El riesgo cardiovascular se define como la probabilidad de padecer una enfermedad
cardiovascular en un determinado periodo, generalmente cinco o mas afios, frecuentemente 10
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afios.

Los argumentos para un abordaje activo de la prevencion de las enfermedades
cardiovasculares (ECV ) se fundamentan en cinco observaciones :

1. Las ECV son la causa principal de muerte prematura en personas productivas. Son una fuente
importante de discapacidad y contribuyen, en gran medida, al aumento de los costos de la
asistencia sanitaria

2. La enfermedad subyacente es habitualmente la ateroesclerosis, que se desarrolla
silenciosamente a lo largo de muchos afios y suele estar avanzada cuando aparecen los sintomas.

3. La muerte, el infarto del miocardio y el ictus ocurren frecuentemente de manera sibita y antes
de acceder a los servicios sanitarios, por lo que muchas intervenciones terapéuticas son
inaplicables o paliativas.

4. La aparicién epidémica de las ECV estdn estrechamente asociadas con hébitos de vida y
factores de riesgo modificables.

5. La modificacién de factores de riesgo han demostrado de forma equivoca que reduce la
mortalidad y morbilidad, especialmente en personas con ECV diagnosticada o no.*’

Dado dichos argumentos es necesario calcular el riesgo. En los ultimos afios distintos
organismos y asociaciones cientificas; principalmente norteamericanas y europeas, estas han
disefiado el uso de tablas para calcular distintos tipos de riesgo cardiovascular, muchas de ellas
modificadas en varias ocasiones y aplicadas para distintas poblaciones. Existen distintos tipo de
riesgo en funcién de las enfermedades cardiovasculares incluidas: riesgo coronario total, riesgo
de infarto, riesgo cardiovascular y riesgo de muerte cardiovascular. La equivalencia aproximada
entre los distintos riesgos es la siguiente: si el riesgo de infarto se multiplica por 1.3, se obtendra
el riesgo cardiovascular. A efectos practicos el riesgo coronario es una aproximacion razonable



del riesgo cardiovascular y en las recomendaciones de tratamiento de la hipertension arterial e
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hipercolesterolemia se utilizan ambas medidas.

Lo primero que hay que considerar en una tabla para calcular el riesgo cardiovascular es
que enfermedades incluyen, ya que el valor del riesgo serd diferente para un mismo paciente si
utilizamos distintas tablas. El riesgo mas elevado se obtendra con las tablas que calculan el
riesgo cardiovascular propiamente dicho, el mas bajo con las que obtienen el riesgo de muerte
cardiovascular, y los valores intermedios de riesgo si se utiliza una tabla que calcula el riesgo
coronario o de infarto de miocardio. Por tanto, las consecuencias practicas de aplicar una u otra
tabla son diferentes y en la mayoria de las ocasiones, desconocidas.*®

La mayoria de las tablas para calcular el riesgo estin basadas en la cohorte de la
poblacién espafiola. Actualmente se dispone de una calibracién para Espaiia de la ecuacion de
Framinghan y de las tablas de las dltimas recomendaciones de las Sociedades Europeas que
utilizan datos provenientes de 12 paises europeos, entre ellos Espaiia.*

Las tablas de Andreson, recomendadas por el programa de actividades preventivas y de
promocion de la salud de la Sociedad Espafiola de medicina familiar y comunitaria (PAPPS), la
tabla de Wilson, incluida en el informe de grupo de estudio de diabetes en atencion primaria de
salud (GEDAPS), la tabla de sociedades europeas aconsejada por el ministerio de sanidad y
consumo, y la tabla calibrada para la poblacion Espafiola propuesta por el grupo de Registre
Gironi del Cor (REGIOCOR), calculan el riesgo coronario total. Entre otros documentos con
influencia en la practica clinica en Espafa cabe destacar que la tabla del Adult Treatment Panel
I ATP ( ATP III ) calcula el riesgo de infarto, y la de Organizacién Mundial de la Salud /
Sociedad Internacional de Hipertensiéon (OMS / SIH ) el riesgo cardiovascular. Las tablas
recomendadas por el ultimo informe de las Sociedades Europeas estin basadas en cohortes
Europeas y calculan el riesgo de muerte cardiovascular.*®

Este limite de riesgo lo marcan los criterios de costo — efectividad. De esta forma, el
tratamiento con fairmacos hipolipemiantes cumple criterios de costo — efectividad a partir de un
riesgo de infarto igual o mayor de 10 %. Por otro lado con este limite de riesgo se intenta
seleccionar a los pacientes sin enfermedad cardiovascular que tienen un riesgo equivalente a los
individuos enfermos, asi, un riesgo coronario mayor o igual al 20% a los 10 afios es el que
tienen los pacientes con angina estables.*

Las enfermedades cardiovasculares se deben a la combinacién de varios factores de
riesgo. Dada la naturaleza multifactorial de este grupo de enfermedades, la Sociedad Europea de
arteriosclerosis, la Sociedad Europea de Cardiologia y la Sociedad Europea de Hipertension
acordaron a principios de 1990 colaborar en la elaboracién de una guia de prevencién de la
enfermedad coronaria en la practica clinica. El resultado fue un conjunto de recomendaciones
publicadas en 1994.* En 1998 se publicé una revisién de las primeras recomendaciones por la
Second Joinst Task Force, que establecio los objetivos de estilos de vida, factores de riesgo y de
tratamiento, para la prevencidon coronaria. En este segundo informe, a las tres sociedades



originales se unieron la Sociedad Europea de Medicina General / Medicina Familiar, la red
Europea del Corazén y la Sociedad Internacional de Medicina Conductual.™

Desde la finalizacion de este informe se han publicado nuevos datos importantes. Por
tanto, la Third Joint Task Force ha realizado una segunda revision de la guia. A la Task Force se
la ha unido la Asociacién Europea para el estudio de la diabetes y la Federacion Internacional de
Diabetes Europea.” La nueva guia se diferencia de las previas en varios aspectos:

1. Se pasa de la prevencion de la enfermedad coronaria a la prevencion de las enfermedades
cardiovasculares. La etiologia del infarto de miocardio, el ictus isquémico y la enfermedad
arterial periférica es similar y de hecho recientes ensayos de intervencién han mostrado que
varias formas de tratamiento previenen no solo los acontecimientos y revascularizaciones
coronarias, sino también el ictus isquémico y la enfermedad arterial periférica. Por tanto la
decision de iniciar una actuacion del riesgo de presentar cualquiera de dichos acontecimientos
vasculares y no solo los coronarios; ademds cabe esperar que las intervenciones preventivas
reduzcan el riesgo no solo de enfermedad coronaria sino también de ictus y de enfermedad
arterial periférica.

2. Prioridades clinicas explicitas. Al igual que en las recomendaciones de 1994 y 1998, la
primera prioridad para los médicos son los pacientes con enfermedad cardiovascular y los
sujetos con alto riesgo de desarrollarla. Estos también pueden identificarse mediante nuevas
técnicas de imagen que permiten visualizar la ateroesclerosis subclinica.

3. Se ha considerado todo el conocimiento nuevo publicado en el campo de la cardiologia
preventiva, en particular los resultados de ensayos clinicos recientes que muestran el beneficio
clinico de los cambios en la dieta, del manejo adecuado de los factores de riesgo y del uso
profilacticos de ciertos medicamentos. Esto incluye el uso de ciertos medicamentos en ancianos
y en sujetos de alto riesgo con una colesterolemia total relativamente baja.*’

Estas guias se desarrollaron para impulsar una nueva actitud de prevencidon
cardiovascular. Su aplicacion solo es posible mediante la colaboracion entre diferentes grupos
de profesionales a escala nacional. Estas recomendaciones deben considerarse un marco en el
que sean posibles todas las adaptaciones necesarias que reflejen las diferentes circunstancias
politicas, econémicas, sociales y medicas. Asi también deben complementarse con estrategias
poblacionales que contribuyan a una politica de salud publica para reducir la enorme carga de
enfermedades cardiovasculares en la poblacion.

Como ya mencionamos anteriormente existen diferentes tablas y cada una de ellas con
sus implicaciones especificas, entre ellas las que toman de pardmetro el LDH; las tablas de las
Sociedades Europeas tienen el inconveniente de que no lo toman en cuenta. Ya que segun el
documento no se solicita de forma rutinaria en Europa como tampoco en nuestro medio. Estas
tablas estan basada en la cohorte de Framinghan, calculan el riesgo coronaria, también toman en
cuenta como parametro de riesgo importante la presencia o ausencia de diabetes, no asi las
propuestas por otras sociedades cientificas.*’



MEDICION DE LA RESISTENCIA A LA INSULINA

En los estudios iniciales en seres humanos, la resistencia a la captaciéon de glucosa
mediada por insulina se demostraba de diferentes maneras, pero la prueba mas sensible era el
clamp hiperisulinemico — euglicemico, ideado por DE FRONZO y otros.”' En esencia, la prueba
consiste en que el sujeto se hace hiperinsulinemico mediante la infusién constante de insulina
para obtener una concentracion plasmatica alrededor de 100mU/L. en estas condiciones, la
cantidad de glucosa que es necesario administras simultineamente para mantener
normoglucemia indica la captacion de glucosa y es inversamente proporcional al grado de
resistencia a la insulina. La prueba es muy sensible y especifica en individuos con una amplia
gama de tolerancia a la glucosa incluyendo diabetes y todavia se considera como el patrén de
oro, pero desafortunadamente su aplicacion es complicada.

Otras pruebas mas simples se han desarrollado para medir resistencia a la insulina (
Harano y otros y Bergman y otros’>), pero aun resultan dificiles y costosas para aplicar en
estudios epidemioldgicos.

La medicién de la concentracién de insulina en ayunas y/o dos horas después de una
carga oral de glucosa se considera la forma mas elemental de medir resistencia a la insulina y
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puede ser utilizada en estudios epidemiolégicos.

La insulinemia basal parece ser mejor, pero lo que mas se esta utilizando en los estudios
mas recientes es la evaluacion mediante Modelo Homeostatico ( HOMA) derivado de las
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concentraciones de glucemia e insulinemia en ayunas y desarrollado por Mathews y otros.

CONSIDERACIONES TERAPEUTICAS

Teniendo en cuenta la dificil aplicacion de las diferentes pruebas desarrolladas para
medir resistencia a la insulina en estudios epidemioldgicos, el centro para el control y
prevencion de enfermedades (CDC ) ha recomendado el uso de la identificacion clinica del SM
desarrollada por el Instituto Nacional de Salud ( ATP III ) (tabla 1) para el pesquizaje de SM en
la poblacion en riesgo, la cual resulta de muy facial aplicacion en la practica medica diaria.

El SM debe considerarse como entidad que necesita ser diagnosticada y tratada con
drogas especificas que actian mejorando la sensibilidad a la insulina.

ATP — III enfatiza la importancia de tratar pacientes con SM para prevenir
enfermedades cardiovasculares.

La atencién del SM comprende dos objetivos fundamentales:
1. Reduccién de causas subyacentes : obesidad e inactividad fisica.

2. Tratamiento de los factores de riesgo lipidicos y no lipidicos asociados.



La reduccion de peso y el incremento de la actividad fisica conducen a la reduccién
efectiva de todos los factores de riesgo cardiovasculares al mejorar la sensibilidad a la insulina y
reducir el riesgo de EC.

Entre los efectos beneficiosos de la actividad fisica regular se sefialan el aumento del
HDL, disminucién a VLDL y en algunos, de LDL — C , asi como la disminucién de la tension
arterial y de la IR lo que influye favorablemente en la funcién cardiovascular. Por otra parte, la
reduccién de peso, aun moderada ( 10% peso inicial), conduce a una disminucién del LDL -C,
mejora todos los factores de riesgo y disminuye el riesgo vascular global del paciente.”* Los
beneficios de la disminucion de la tension arterial, disminucién de los lipidos y control de la
glucemia sobre la morbilidad y la mortalidad han quedado bien demostrados por ensayos
clinicos controlados a largo plazo, de manera que actualmente se recomienda el tratamiento
agresivo de cada una de las comorbilidades del SM mediante regimenes de terapia combinada.™

A pesar de esto, no deben obviarse los riesgos asociados al uso de diversos firmacos,
los cuales son generalmente especificos de clase ( ej: hipoglucemia severa con el uso de insulina
y sulfonilureas, miocitis y disfuncién hepatica con estatinas, etc.), por lo que el medico debe
evaluar cuidadosamente, el riesgo — beneficio asociado a tratamientos especificos y tratar de
lograr un nivel de control de las enfermedades que reduzca 6ptimamente el riesgo de morbilidad
y mortalidad, y al mismo tiempo minimizar la ocurrencia de procesos adversos mediante la
seleccién adecuada de los pacientes y el monitoreo apropiado de las drogas.”

A - TRATAMIENTO DE LA DISLIPIDEMIA

El grupo latinoamericano de la Oficina Internacional de Informacién en Lipidos (ILIB
LA ), al elaborar sus nuevas guias con metodologia de medicina basada en evidencias, propone
que el SM sea considerado como una condicién de riesgo intermedio de S(riesgo de desarrollar
una complicacidn cardiovascular del 10 al 20% proyectado a 10 afios ), de manera que las metas
a lograr con el tratamiento hipolipemiante se corresponden con las de los pacientes en esta
categoria de riesgo (tabla 2).

Tabla 2 Valores deseables del perfil lipidico para los pacientes con SM( riesgo intermedio)

Componente del perfil lipidico Valor deseable (mg/dl) (mmol /L)
Colesterol LDL <130 3,36
Colesterol HDL > 40 1,03
Colesterol no HDL <160 4,13
Triglicéridos <200 2.28




Para lograr estas metas deben iniciarse cambios terapéuticos en el estilo de vida
(modificaciones en la dieta y actividad fisica, consumo de alcohol, proscripcién del habito de
fumar) seguidos por tratamiento farmacoldgico, si después de tres meses no se logran las metas
deseables.

A las estatinas y fibratos se las ha conferido propiedades antiaterosclerotica y
antitrombotica. De manera general, con su uso se ha observado mejoria del perfil aterogenico de
la reactividad vascular dependiente de endotelio y de la sensibilidad hepética a la insulina; esta
ultima al disminuir el exceso de acumulo de lipidos en higado y mésculo.™

De ahi que el tratamiento farmacolégico de la dislipidemia en el SM ( tabla 3 )Deba
iniciarse con estatinas ( recomendaciéon AA) y, de ser necesario, combinar con fibratos y
derivados del acido nicotinico (recomendacién D).'"*®

TABLA 3. Fdrmacos hipolipemiantes utilizados en el tratamiento de las dislipidemias.

Farmaco Dosis / dia

Inhibidores HMG - Co A Reductasa

Atorvastatina 10 — 80 mg
Pravastatina 10 — 40 mg
Simvastatina 10 — 80 mg
Rosubastatina 80 mg
Fibratos

Gemfibrozilo 1-2gr
Fenofibrato 2 gr
Bezafibrato 200 - 400 mg

Derivados del acido nicotinico
Niacina 1-6gr

Niospan 1-2gr

B - CONTROL DE LA GLUCEMIA

La resistencia a la insulina se considera el defecto patolégico principal en individuos
con diabetes tipo 2, fundamentalmente durante las primeras etapas de la enfermedad. Los
esquemas de tratamiento en la diabetes tipo 2 (D2) se basan en programas que incluyen dieta,




gjercicios, monoterapia con agentes antidiabéticos, combinaciones de tratamiento oral y
finalmente, tratamiento combinado con insulina.

La metformina 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 de <colesterol y
triglicéridos ( triglicéridos en 24 %, colesterol — HDL en 10 % ), se 27%.>°

Las glitazonas o tiazolinendionas, nueva clase de drogas antidiabéticas orales mejoran el
control metabdlico en pacientes con D2 ademds reducen la resistencia a la insulina, no solo en
diabéticos tipo 2 sino también en condiciones no diabéticas asociadas con IR como la obesidad,
contribuyen a mejorar le pronostico cardiovascular de pacientes con IR.

Las glitazonas actian como agonistas selectivas de receptores nucleares, receptor
peroxisome 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 IR originados en el tejido
adiposo ( 4acidos grasos libres, adipocitoquinas: 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 rosiglitazona 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, disminucién en los niveles de acidos grasos libres y disminucion de la
tension arterial, por ello se deben considerar como antidiabéticos de eleccién en D2 con
sindrome metabdlico ( tablad)

Tabla 4 Fdrmacos antidiabéticos que mejoran la sensibilidad a la insulina.

FARMACO DOSIS/ DIA
BIGUANIDAS
Metformina 850 - 2250 mg
TIAZOLINEDIONAS
Rosiglitazona 2-4mg
Pioglitazona 15-30mg

C- CONTROL DE LA HTA




El tratamiento farmacolégico debe ir siempre acompafiado de medidas no
farmacolégicas: reduccidon del peso y del consumo de alcohol, abandono del tabaquismo,
reduccién de sal a menos de 3g/d y educacién sobre la importancia de la adherencia al
tratamiento y auto monitoreo frecuente de la tensidn arterial.

La prescripcion del farmaco antihipertensivo debe hacerse teniendo en cuenta las
caracteristicas clinicas y metabdlicas del paciente y las propiedades del medicamento (tabla 5 ).

Tabla 5. EFECTOS DE LOS FARMACOS ANTIHIPERTENSIVOS SOBRE EL
METABOLISMO DE LA INSULINA.

FARMACO NIVEL DE INSULINEMIA SENSIBILIDAD A LA
INSULINA

Tiacidas 1 !
Bloqueadores no selectivos 1 l
Bloqueadores
cardioselectivos
Inhibidores de ECA T T
Antagonistas del calcio 0 0
Tiacidas + bloqueadores 1 i}
Tiacidas + [ECA 0 i
Bloqueadores receptores de la l 1
angiotensina II

Los inhibidores de enzimas convertidoras de angiotensina (IECA) Y los bloqueadores de tipo I
de la angiotensina II se recomiendan como antihipertensivos de eleccion en los pacientes con
SM al producir vaso dilatacién 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.’”®

Varios meta andlisis recientes sugieren que pueden ofrecer una ventaja especial en la
prevenciéon de complicaciones cardiovasculares adicionales al control de la tensién arterial
(evidencia de nivel I)




La tabla 6 muestra la dosis diaria recomendada para el uso de firmacos IECA vy
bloqueadores de la angiotensina II.

Tabla 6. Dosis recomendada de fairmacos de IECA y bloqueadores de la angiotensina II

FARMACO DOSIS / DIA
IECA
Captopril 25 - 150 mg
Enalapril 10 -40 mg
Ramipril 5-20 mg
Quinapril 10 — 40 mg
Lisinopril 10 — 40 mg
Fosinopril 10 — 40 mg
BLOQUEADORES DE LOS
RECEPTORES DE LA ANGIOTENSINA
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Losartan 25-100 mg
Valsartan 80 — 320 mg
Irbesartan 75 — 300 mg
Candesartan 8 -32mg
Telmisartan 40 — 80 mg

D - TRATAMIENTO CON ASPIRINA

Meta andlisis de estudios y ensayos clinicos a gran escala soportan la prescripcién de
aspirinas a bajas dosis (325 mg /d o menos ) como estrategia en la prevencion secundaria de
complicaciones cardiovasculares en pacientes con SM y EC.” Finalmente, queremos enfatizar
que la aplicacion de medidas no farmacolégicas asi como tratamientos farmacoldgicos
emergentes pueden tener efectos beneficiosos en individuos con SM y/o DM por mejoria de la
sensibilidad a la insulina y anomalias relacionadas, por lo que la identificacion temprana de
personas con SM y la implantacién de estrategias terapéuticas apropiadas son necesarias para
contener la nueva enfermedad cardiovascular epidémica relacionada con la diabetes.




4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.-

Se ha observado que los pacientes que acuden al servicio de consulta externa de Medicina
Familiar del Hospital Rural de Tepexi de Rodriguez, Puebla y que se les ha establecido el
diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 recientemente, se hace en base a datos clinicos y examen
de glucemia en ayuno unicamente, sin identificar que algunos de ellos cursan con otras
alteraciones metabdlicas como son; hipercolesterolemia, obesidad, hipertensién arterial,

hiperuricemia, afectando con mayor frecuencia a mujeres y a adultos mayores.

La diabetes mellitus hoy en dia, es una enfermedad que representa para las instituciones de
salud un alto costo para su atencién medica ,tanto por la enfermedad misma , como por las
complicaciones agudas y crénicas que se presentan , existiendo ignorancia u omisién del

personal médico entre la estrecha relacion del sindrome metabolico y diabetes mellitus tipo 2.

El Sindrome Metabélico incrementa el riesgo de complicaciones crénicas de la diabetes,” se
asocia a una mayor prevalencia de enfermedad cardiovascular en general y de enfermedad
coronaria en particular, con incremento unas cinco veces en la frecuencia de mortalidad
cardiovascular, se plantea que posiblemente exista una relacién de enlaces moleculares entre el

metabolismo lipidico, accién de la insulina, obesidad y nivel de regulacién de genes.*’

Asi mismo teniendo en cuenta que los diabéticos con Sindrome Metabolico tienen mayor
prevalencia de micro albuminuria o macro albuminuria, asi como de neuropatia distal respecto
a diabéticos sin el Sindrome , se sefiala que aunque la hiperglucemia crénica se considera el
predictor fundamental de las complicaciones micro vasculares de la diabetes, este riesgo esta
modificado  por alguno de los componentes del Sindrome Metabolico,'” de manera

directamente proporcional.

Por ello es de importancia conocer los eventos que anteceden o bien se presentan durante el
curso de la diabetes , como es el Sindrome Metabolico, para asi modificar en forma favorable
el impacto que pudiese tener sobre las complicaciones a corto, mediano y largo plazo de la

enfermedad, estableciendo el manejo oportuno a los pacientes con esas caracteristicas.
Por ello se plantea la siguiente pregunta de investigacion.

(Cual es la incidencia de Sindrome Metabdlico en pacientes con diabetes tipo 2 de reciente

diagnostico en el H. R. # 77 Tepexi de Rodriguez en el periodo del 1 al 31 de octubre de 2007



5. JUSTIFICACION

La prevalencia del sindrome metabdlico cuando se emplean criterios parecidos a los de la OMS,
varia del 1,6 al 15% en dependencia de la poblacién estudiada y del rango de edad.'” El
estimado de prevalencia en E E.U U. es del 22%, varia del 6,7% en las edades de 20 a 43,5
afios, a 43,5% en los mayores de 60 afios, no se han reportado diferencias por sexo (23,4% en
mujeres y 24% en hombres).’En poblaciones de alto riesgo, como la de familiares de personas
con diabetes, la prevalencia aumenta considerablemente hasta casi el 50%, llega a mds del 80%
en personas diabéticas y al 40% en personas con intolerancia a la glucosa.'*Si consideramos la
prevalencia de enfermedades como la HTA (30%) y la diabetes mellitus (17%) en Cuba,"
podemos tener una aproximacién de su prevalencia igualmente elevada en nuestro pais por lo

cual son necesarios estudios epidemioldgicos al respecto.

Un alto porcentaje de pacientes diabéticos derechohabientes y solidarios habientes del Hospital
Rural de Tepexi de Rodriguez, Puebla, son manejados unicamente solo desde el punto de vista
de la enfermedad, pasando por alto otras alteraciones que bien pueden precederla o bien
desarrollarse durante el transcurso de la misma. Con este estudio se busca conocer con que
incidencia la diabetes mellitus de reciente diagnéstico, se acompafia de sindrome metabdlico,
buscando con ello establecer de manera oportuna las medidas de prevencion en los tres niveles,
las cuales deben estar encaminadas a reducir y retardar complicaciones de la propia enfermedad.

Buscando con ello costo beneficio para pacientes y servicios de salud.



6. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia de Sindrome Metabdlico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 de
reciente diagnostico en el H. R. # 77 Tepexi de Rodriguez.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1. Medir la incidencia de Sindrome Metabdlico en pacientes con Diabetes Mellitus
tipo 2

2. Valorar el riesgo cardiovascular en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2.



7. METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO

Epidemiolégico

POBLACION

Diabéticos del area de influencia del Hospital Rural Oportunidades No. 77 de Tepexi de
Rodriguez que atiende a un total de 20861 personas entre derechohabientes y solidario
habientes.

LUGAR Y TIEMPO DE ESTUDIO

El estudio se llevo a cabo en el servicio de consulta externa de Medicina Familiar del Hospital
Rural Oportunidades No.77 de Tepexi de Rodriguez ,Puebla en el periodo del 1 al 31 de
octubre de 2007.

TIPO DE MUESTRA Y TIPO DE SELECCION
No probabilistica, consecutiva deterministica.
TAMANO DE LA MUESTRA

Deterministica

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes detectados en el laboratorio del Hospital, no importando edad, o genero con cifras de
glucosa en sangre mayor a 126mg/dl

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con resultados de glucosa en sangre igual o menor a 125 mg /dl

Pacientes adscritos a otro hospital rural.

Casos en los que no se encontrd en los expedientes clinicos la informacién requerida.
CRITERIOS DE ELIMINACION

No necesario.



INFORMACION A RECOLECTAR

Variables Definicion conceptual Definicion operacional | Escala de
medicion
Incidencia Numero o proporcion de casos de | Numero de casos nuevos | De razén
una enfermedad de una enfermedad
Sindrome Constelacion de factores de | Pacientes que reunieron | Nominal
Metabdélico riesgo lipidicos y no lipidicos que | tres o mds criterios de la | Dicotomica
pueden aparecer de forma | OMS:
simultdnea o secuencial en un
mismo individuo como Circunferencia abdominal
manifestaciones de un estado de | Mayor a 102 cms en
resistencia a la insulina cuyo hombre y 88 cms en
origen parece ser genético o | MUWCIes.
adquirido en ttero. . T .
q Hipertrigliceridemia
Hipercolesterolemia
Hipertension arterial
Hiperglucemia
Diabetes de | Trastorno del metabolismo que | Cuando se cumple , el | De
reciente consiste en una deficiencia de la | criterio de la Asociacién | intervalo
diagnostico secrecion insulina del pancreas, | Americana de Diabetes
caracterizado principalmente | de glucemia basal igual o
hiperglucemia y glucosuria. mayor a 126 mg /dl
Riesgo Es la posibilidad de dafio con las | Cuando una persona | De
cardiovascular | caracteristicas  clinicas  que | alcanza una puntuacién | intervalo
presentan los pacientes para | final porcentual siguiente
desarrollar enfermedad

cardiovascular condicionado por

factores como  hipertension
arterial, hipertrigliceridemia,
hipercolesterolemia,

hiperuricemia, hiperglucemia.

Si es mayor del 40% el
riesgo es muy alto.

Si es entre el 20%
% el riesgo es alto.

y 40

Si es del 10 al 20 %
moderado

Entre el 5y 10 % ligero

y menor del 5% el riesgo
es bajo.




METODO

Se realizo buisqueda de pacientes diabéticos de reciente diagnostico en el Hospital Rural
de Tepexi de Rodriguez Puebla, entre el periodo comprendido del 1 al 31 de  octubre
2007. Para ello se conté con base de datos de expediente clinico en archivo clinico en base a la
hoja diaria de consulta externa, tanto de poblacién derechohabiente como no derechohabiente,
incluyéndose solo aquellos que contaban con historia clinica completa, peso, talla, tension
arterial, circunferencia abdominal, IMC, y estudios de laboratorio ( colesterol, triglicéridos,
glucosa)

Para valorar el sindrome metabdlico se tomo en cuenta criterios como son : obesidad
abdominal, triglicéridos, colesterol total, tensién arterial, y glucosa en ayuno. En donde la
presencia de tres o mds indicadores confirman el diagndstico de SM.

Para valorar riesgo cardiovascular, se conté con unas tablas recomendadas por las
Sociedades Europeas de Cardiologia, Arteriosclerosis e Hipertension, estas tablas predicen el
riesgo a diez afos de sufrir una muerte por causa coronaria y estan formadas por una serie de
celdas, con una puntuacién cada una : primero se identifico el tipo de tabla por genero, en
segundo lugar se establecié si era fumador no fumador; después, se identifico el bloque de
celdas que se ajusta al rango de edad del paciente, y finalmente se identifico, la celda de edad
mas préxima a la presion arterial sistdlica y colesterol total del paciente; en una puntuacion final
( que se obtuvo en porcentajes) si es mayor del 40% el riesgo fue muy alto, si se encontrd entre
el 20% y 40 % el riesgo fue alto, del 10 al 20 % fue moderado, entre el 5 y 10 % fue ligero y
menor del 5% el riesgo fue bajo.

También se consideraron otras variables como fueron la edad, el género, antecedentes
heredo familiares y el tipo de tratamiento empleado.

Posteriormente los datos obtenidos se capturaron en una base de datos de Excel para su
analisis estadistico basado en medidas de tendencia central, donde se utilizaron, media,
mediana, moda, medicion de intervalo y desviacion estandar para las variables de tipo
cuantitativo y porcentajes para las variables cualitativas.



8. RESULTADOS.

La poblacién estudiada fue de 29 pacientes con una edad media de 55.4 + 10.96 , con
rango de edad de 46 afios (intervalo de 39 a 85 aflos), bimodal de 49 y 56 y una mediana de
54. Trece 44.8% fueron del sexo femenino y 16 (55.1%) del sexo masculino, al agruparlos por
decenios, el 6.8% (2) pertenecieron al grupo de 30 a 40 afios, el 27.5% (8) de 41 a 50 afios, el
41.3% (12) pacientes de 51 a 60 afios, 10.3% (3) de 61 a 70 afios, y el 13.7% (4) pacientes
mayores de 70 afios. El grupo de edad en el que mayor frecuencia se presento el SM fue en
grupo mayor de 70 afios, seguidos del de 60 a 69, 50 a 59, 30 a 39 y por ultimo en el de 40 a 49
afios, apreciandose, en estos grupos que, conforme aumenta la edad, aumenta el riesgo de
padecer SM como lo muestra la siguiente grafica:

SINDROME METABOLICO SEGUN GRUPO DE EDAD
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70 W porcentajes
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El sindrome metabdlico (SM) se presento en el 55.1% , esto es ,en 16 casos de la poblacién
estudiada.

PORCENTAJE DE PRESENCIA DE SINDROME
METABOLICO

Opaciantes con SM

Epacisntes sin SM

De los 16 pacientes con Sindrome Metabolico, 10  presentaron tres criterios (63 %),
cinco cuatro criterios (31 %) y solo uno presento los cinco criterios (6 %).

Porcentajes

Opacientes 3 criterios Bpacisntes 4 criterios Opacientes 5 criterios




El indicador del SM que con mayor frecuencia se presento después de la hiperglicemia fue la
hipertligliceridemia en 14 de los 16 pacientes (87.5%), seguida de circunferencia de cintura
mayor a 102 cm, en los hombres y 88 cm, en las mujeres en 9 pacientes (56.2%),
hipercolesterolemia en 8 pacientes (50%) e hipertension arterial en 7 pacientes (43.7%).

FRECUENCIA DE INDICADORES DEL SM
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El grupo de pacientes con SM presento mayor riesgo cardiovascular que aquel grupo
que no lo presentaba; de los 16 pacientes con SM 12.5% tuvieron riesgo bajo, 12.5% riesgo
ligero, 25% riesgo moderado y 50 % riesgo alto.

RIESGO CARDIOVASCULAR EN PACIENTES CON SINDROME

METABOLICO
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L 13%
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— 25%
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A diferencia del grupo donde el 15% tuvo riesgo bajo, 30% riesgo ligero, 30% riesgo
moderado y solo el 23% tuvo riesgo alto.

RIESGO CARDIOVASCULAR EN PACIENTES SIN
SINDROME METABOLICO

Oriesgo bajo Briesgoligero Oriesgomoderado Oriesgo alto

No se encontré predominancia de genero ya que la relacién de hombre/mujer fue de 1:1
sin embargo la prevalencia fue mayor en genero femenino, ya que de 3 mujeres con diabetes
mellitus tipo 2 de recién diagnostico, 2 presentaban SM, a diferencia del genero masculino que

de cada hombre que lo presenta otro no (61.5% de la mujeres presentaron SM y el resto que
corresponde al 38.4% no lo tienen;

FRECUENCIA SM SEGUN EL SEXO
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En cuanto a los antecedentes heredo familiares para diabetes mellitus e hipertension arterial se

muestra en el siguiente cuadro.

SINDROME METABOLICO
ANTECEDENTES HEREDO FAMILIARES
PRESENTE AUSENTE
n=29
n=16 n=13
DIABETES MELLITUS 88% 73%
HIPERTENSION ARTERIAL
63% 46%

Respecto al manejo terapéutico de los 29 pacientes de nuestra poblacién en estudio,
17.2% (5) esta exclusivamente bajo tratamiento farmacolégico para diabetes, 27.5% (8) esta
bajo un régimen higiénico dietético y 55.1% (16) utilizan una combinacién de ambos, como se

muestra en el cuadro siguiente:

SINDROME METABOLICO
PRESENTE AUSENTE
TIPO DE FARMACOLOGICO 12% 23%
TRATAMIENTO
NO 38% 15%
FARMACOLOGICO
MIXTO 50% 61%




9. DISCUSION.

La asociacién de factores de riesgo conocida como ‘“sindrome metabdlico” (SM) ha
adquirido gran importancia en la actualidad, entre otras razones por que incrementa el riesgo de
padecer diabetes tipo 2 y enfermedad cardiovascular aterosclerdtica.

Debido a que hasta el momento no se ha conseguido manejar una unica definicién de
SM no se ha llegado a un acuerdo entre los distintos criterios diagndsticos a tener en cuenta, por
lo que es dificil comparar prevalencias entre paises. Por esto en la actualidad se apunta a lograr
una tnica definicion estandarizada de uso internacional;, sin embargo varios estudios
demuestran en que alrededor de un 25% de la poblacién adulta padecen SM. En algunos
estudios se observa que la prevalencia aumenta con la edad siendo del 6.8 % en pacientes de 30
a 40 afios, el 27.5% de 41 a 50 afios, el 41.3% de 51 a 60 afios, 10.3% de 61 a 70 afios, y hasta
el 13.7% en mayores de 70 afios; en otros realizados a poblacion abierta se mostré una
prevalencia de un 24% a los 20 afios, de un 30% o mas en los mayores de 50 afios y ya por
encima de los 60 mas del 40% padecié SM. Lo que concuerda con lo observado en nuestro
estudio, en donde también la prevalencia aumento con la edad, presentdndose SM en el 55.1 %
de nuestra poblacién. Un estudio relevante es el de NHANES III (National Health and Nutrition
Examination Survery ) en donde se evalia la prevalencia de SM y Diabetes Mellitus en
personas con 50 afios de edad o mas y se realizo en dos fases: 1988 — 1991 y 1991 — 1994, se
determino la presencia de SM segiin los criterios del ATP y la presencia de diabetes por la
medicion de glucosa basal en ayunas (> 126mg/dl).De esta manera, se dividié la poblacion
estudiada en grupos con o sin diabetes mellitus encontrando que un 25.8% de personas con
normo glicemia basal y un 33.1% de personas con intolerancia a la glucosa tiene sindrome
metabdlico, las cifras superan el doble en individuos con glucosa alterada en ayunas y diabetes (
siendo de 71.3% y 86% respectivamente) * lo que al comparar con nuestro estudio encontramos
una prevalencia del 55.1%, sin embargo podemos pensar que esta es menor debido a que nuestra
poblacién elegible fue de diabéticos de reciente diagnostico, por lo que se encuentra en fases
iniciales de la enfermedad y no han desarrollado aun todo el complejo metabdlico.

En estudios realizados entre los individuos que reunian criterios diagndsticos de SM con
definicion ATP - III, el mas prevalente fue triglicéridos elevados; luego se escalonaron tension
arterial elevada, obesidad abdominal, HDL bajo e hiperglucemia. Segun los datos del NHANES
III entre los blancos no hispanicos y los México americanos predominaba la obesidad
abdominal, el HDL bajo y los triglicéridos elevados, siendo estos dultimos los mas
hiperglucemicos de la muestra®” En otro estudio realizado a una poblacién hispana donde se
basaron en los criterios de la ATP Se observaron en orden decreciente la hiperglucemia, que
tuvo el mas alto valor (4.44) siguiéndole en orden decreciente, la obesidad abdominal (2.82), los
triglicéridos elevados(1,93),el HDL bajo (1,55) y finalmente la hipertensién arterial®*; este
ultimo concuerda con nuestra poblacién al encontrar como indicador mas frecuente en orden
descendente, la hipertrigliceridemia, la obesidad, hipercolesterolemia y por ultimo Ia
hipertension, sin contar la hiperglicemia, ya que nuestra poblacion de estudio estaba conformada
con pacientes diabéticos.

En un estudio ya mencionado (NANHES III) se investigo la prevalencia de enfermedad
cardiovascular en personas mayores de 50 afios. Se comprobéd que esta es del 19.2% en aquellos
con SM y Diabetes mellitus (13.9%) y estos fueron muy superiores al grupo sin SM pero con
DM (7.5%) y al ultimo sin SM ni DM (8.7%)°*.

Por 1o que se entiende lo siguiente: cuando a la presencia de SM se le suma la Diabetes,
la prevalencia de enfermedad cardiovascular aumenta considerablemente; sin embargo, también



se puede observar que los sujetos diabéticos sin el sindrome metabdlico (aproximadamente)
tenian una prevalencia de enfermedad coronaria similar a la de individuos no diabéticos sin el
SM. El aumento de riesgo cardiovascular asociado al SM puede deberse a la suma de sus partes,
ya que cada uno de los componentes constituye un factor de riesgo independiente: Dislipidemia,
obesidad, hipertensién y resistencia a la insulina. Por 1o que en comparacién con nuestro
estudio, encontramos que conforme aumenta la edad, aumenta proporcionalmente el riesgo de
padecer SM y aumenta también el riesgo cardiovascular, también comparamos el riesgo
cardiovascular en el grupo con o sin presencia de SM, encontrdndose en porcentaje mas elevado
de riesgo alto en el grupo que lo presentaba.

Nosotros no encontramos una predominancia en cuanto al genero; sin embargo la
prevalencia fue mayor en el genero femenino, igualmente descrito en estudios anteriores, donde
de acuerdo con la clasificaciéon dada por la OMS o el ATP III, este ultimo selecciono a mas
mujeres que a hombres mientras criterios de la OMS lo hicieron al revés, agrupando mas
varones que mujeres’.

Observamos que la presencia de antecedentes heredo familiares fue mayor en aquellos
pacientes con SM.

Al observar el tipo de tratamiento que presentan los pacientes, nos podemos dar cuenta
que el 38% de los pacientes tienen un control metabdlico con medidas higiénico dietéticas, que
el 50% tiene un manejo integral, y que el restante 12% no tiene verdadero control, lo que se
espera que en un futuro estos pacientes de no incorporarse a un programa integral podran
presentar complicaciones cardiovasculares.



10. CONCLUSIONES

Los hallazgos encontrados en este estudio nos revelan que la incidencia de SM en
pacientes diabéticos de recién diagnostico en el H. R. # 77 Tepexi de Rodriguez. En el periodo
del 1 al 31 de octubre 2007 fue del 55.1% del total de casos con diabetes de reciente
diagnéstico, para una tasa de 0.76 casos x cada 1000 derechohabientes.

La presencia de SM aumenta con la edad, al igual que aumenta el grado de riesgo
cardiovascular, siendo este dltimo mayor en aquellos pacientes que presentaron el SM.

En cuanto al género no encontramos predominancia alguna.

En los pacientes con SM se encontré con mas frecuencia la presencia de antecedentes
heredo familiares.

La mitad de nuestros pacientes de nuestra poblacién en estudio no esta llevando un
tratamiento medico integral.

No se consigna en el expediente, el diagnostico de Sindrome Metabdlico. Aun cuando
se integra el diagnostico

No se calcula el riesgo cardiovascular.
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