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Resumen.

Introduccion.

El Sindrome Metabdlico (SM) representa un gruptadtores de riesgo interconectados
gue incrementan el riesgo cardiovascular. Es tedandierto si este grupo resulta de
multiples factores de riesgo subyacente o si estaa causa Unica.

La evidencia sugiere que la restriccion del suEBota adversamente al metabolismo.
La restriccién del suefio puede dafiar la toleraadi glucosa, alterar los niveles de
leptina y grenlina incrementando el hambre y apedispecialmente para alimentos con
alto contenido de carbohidratos favoreciendo ekimento del SM.

Obijetivo. Evaluar la relacion entre horas de suefio, los coentes del SM y el rol de
guardia ABC, entre los residentes de dos instinesale salud.

Métodos. De acuerdo a los criterios del tercer informe omal del programa de
educacién en colesterol (NCEP-ATP lll) disefiamossitudio de casos y controles en
dos instituciones de salud. 65 Residentes de segafiml 0 mas, 33 con guardias ABC
de la Secretaria de salud del Gobierno del DF, ge82specialidades que no tienen esta
practica medica complementaria del Hospital GdragaMéxico (HGM) durante el
periodo comprendido entre Marzo a Mayo del 2@8;jnformé a cada residente de las
caracteristicas y los objetivos del estudio, y $tasceptacion se

procedio a recolectanformacién por medio de una cedula, fue deternanadpresion
arterial, circunferencia de cintura, peso, talCl Extraccidon sanguinea en ayuno de al
menos 8 horas para determinar niveles de glucadesterol HDL, triglicéridos, y
niveles de insulina en ayuno.

Resultados:En el presente estudio la incidencia global de $Mesidentes fue de

27.7%, 39.3%, 15.6% en los expuestos y no expuespectivamente con una razéon de



momios (RM) de 3.5 (IC 95% de 1.97 a 12.34) p =30Obesidad IMC_>27, la
incidencia global fue de 40%, 54.5% y 25% en apgrexpuesto y no expuesto, RM
de 3.86 (IC 95% de 1.31 a 11.46) p = 0.01. Nivdegriglicéridos, RM de 3.36 (IC
95% de 1.13 a 10.29) p = 0.02, en cuanto a horasef#o, la RM fue de 2.82 (IC 95%
de 0.97 a 8.33) p = 0.04; circunferencia cinturgenas RM de 18.0 (IC 95% 2.25 a
158) p = 0.003, en hombres RM de 6.48 (IC 95%.8€ & 35.99) p = 0.02. Niveles de
Colesterol HDL mujeres RM de 1.33 (IC95% de 0.2442)

p = 1.00, en hombres RM de 1.38 (IC 95% de 0.356)% = 0.02; niveles de insulina,
RM de 4.80 (IC 95% de 2.11 a 310.07) p = 0.05; HORM de 5.53 (IC 95% de 2.66
a20.54)p=0.12

Conclusion El residente expuesto a guardias ABC tiene altadéncia de SM y
Obesidad, con 2.5 y 2.8 mayor riesgo respectivéanéa duracion del suefio 5kK) se
asocio al SM con 1.8 mayor riesgo en el grupo esfoida hiperinsulinemia se asocio
3.8 riesgo mayor en el grupo expuesto.

No se documento relacion directa entre HOMA y giaardBC en este estudio.

Palabras Claves: Sindrome metabdlico, insulintescia, horas de suefio, guardias

ABC, incidencia.



ABSTRACT

BACKGROUD: The metabolic syndrome represents a clustering\wdral interrelated
risk factors of metabolic origin that are thoughiricrease cardiovascular rigkis still
uncertain whether this clustering results from ipldt underlying risk factors or
whether it has a single causkhe evidence suggests that restricting sleep aelyers
affects metabolism. The restriction of sleep camalge glucose tolerance, alter levels
of leptin and ghrelin increasing hunger and appetspecially for foods with high
carbohydrates content dense favouring the developaienetabolic syndrome.
Objective: To asses the relationship between hours of sléepcomponents of the
metabolic syndrome and the role of guard ABC, amoegidents of two health
institutions.

Methods: according to the criteria of the third report dietnational cholesterol
education program (NCEP-ATP IllI) designed a casdrob study in two health
institutions. 65 residents of second year or m88ewith guards ABC Secretary of
Health of the Government of Mexico City (SSDF) &dof specialties that do not
have this complementary medical practice Generaphial of Mexico (HGM) for the
period from March to May of 2008; was informed eaesident, and after their
acceptance was to collect information on the doecunveas given blood pressure,
waist circumference, weight, height, BMI. Extractitasting blood of least 8 hours to
determine glucose levels, HDL cholesterol, trighyges, and fasting insulin levels.
Results: In this study we find an overall incidence of metiad syndrome of 27.7%,
39.3, 15.6% in the exposed and unexposed resplgctiwth an odds ratio of 3.5 (95 %

Cl11.97 to 12.34) p = 0.03. Obese BMPZ, the overall incidence was 40%, 54.5% and



25% in the group exposed and unexposed respectivitiyan odds ratio of 3.86 (95%
Cl 1.31 to 11.46) p = 0.01. levels of triglycerid@sth an odds ratio of 3.36 (95% CI
1.13 t0 10.29) p = 0.02, hours of sleep, with adsoctio of 2.82 (95% CI 0.97 to 8.33)
p = 0.04; women with waist circumference, with au® ratio of 18.0 (95% CI 2.25 to
158) p = 0.003, men with an odds ratio of 6.48 (9GP4.27 to 35.99) p = 0.02. levels
of HDL cholesterol women, an odds ratio of 1.33%®©61 from 0.24 to 7.42) p = 1.00,
men with an odds ratio of 1.38 (95%CI from 0.356166) p = 0.02; levels of insulin, an
odds ratio of 4.80 (95% CI from 2.11 to 10.07) p.65; HOMA, an odds ratio of 5.54
(95% CI from 2.66 to 20.54) p = 0.12

Conclusion: The resident exposed to guards ABC has high incelex obesity end
metabolic syndrome, with an increased risk of 208 2.8 respectively. The sleep
duration (<5h) associated with the metabolic syndrome 1.&tgreisk in the exposed
group, the associate hyperinsulinemia was 3.8dnighkk in the exposed

group. Not document direct link between HOMA anaugis ABC in this study.

Key Words: Metabolic Syndrome, insulin resistarstegp, guards ABC, occurrence.



Introduccion.
El Sindrome Metabdlico (SM) representa un gruptadres de riesgo interconectados
de origen metabdlico que incrementan el riesgaicaascular. Se sabe que el

mecanismo fisiopatoldgico es la resistencia adalina.

La insulina es un péptido constituido por dos caderuna de cadena A de 21
aminoacidos (a.a) y una B de 30 a.a. es una hormaeatra en el metabolismo de

carbohidratos, lipidos y proteinas.

La accion de la insulina puede valorarse en lalzéa tres niveles. 1.- A nivel del
receptor de insulina, el sustrato 1 del receptorirdailina y las moléculas que
interactian con dicho sustrato. 2.- Es una cascdda fosforilaciones vy

desfosforilaciones en los residuos de serina cageisnes se centran alrededor de la

enzima cinasa de proteina activada por mitégenesin8luye el transporte de las
moléculas de glucosa, de las enzimas para la sirtesglucdégeno vy lipidos y de las
proteinas involucradas en la accion de la insusiobre la expresion génica y el

crecimiento celular.

La familia de receptores de insulina incluyen akeptor de insulina IGF-1 y al receptor
relacionado a insulina (IRR) el receptor de insus una proteina transmembrana con
dos subunidades alfa y dos beta, codificadas apdrasn mismo gen localizado en el
brazo corto del cromosoma 19 (p13.2 p13.3) ésteegen

atractivo para su estudio en relacion de sus lesiamleculares y la resistencia a la

insulina en relacion a la DM2 (1).



La leptina, producto proteinico del gen LEP, espriuéeina de 16 kDa que consta de
167 aminoacidos; de éstos, los primeros 21 corresgroal péptido sefal. Esta proteina
es sintetizada principalmente por las células nesddel tejido adiposo y se

secretan a la circulacion. La leptina establecesistema de enlace que conecta al
cerebro a la periferia y formar un mecanismo retpiague ayuda a mantener los
depositos y el peso corporal en forma homeostdiicdno sistema comprende también
un péptido hipotalamico, llamado neuropéptido Y,cehl estimula el consumo de
alimentos, disminuye la termogénesis y aumentaival plasmatico de insulina y

corticosteroides.

EL neuropéptido Y produce hiperfagia y la leptinpofagia, entre ambos factores
puede existir una relacion funcional en el ser mom@). La administracion de leptina
también puede incrementar la sensibilidad a laimsw@omo resultado de cambios en la
actividad fisica, en la termogénesis, en la comaeidn sérica de sustratos como los

acidos grasos y en el flujo de glucosa hacia elddd?3).

En la patogenia de la diabetes mellitus se buscalation con diversos genes que
codifican proteinas que intervienen en el metabige los carbohidratos, como el

gen de la insulina, del receptor de insulina, deplateinas transportadoras de

glucosa o los que se encuentran en fragmentos dedeManos al gen de insulina (4).
El mecanismo de la glucotoxicidad en el musculoimera la via de la hexosamina, la
exposicion del masculo a la glucosamina reducestanalacion del transporte de
glucosa y de la translocacion del GLUT - 4 por limsu

En el masculo esquelético de sujetos con diabktesstividad de la aminotransferasa

de glutamina fructosa-6-fosfato se encuentra inergada.



En el ser humano, la infusion de lipidos disminlayetilizacion de glucosa inducida

por insulina en el musculo, en asociacion con wmdiga en la capacidad de la insulina
para estimular de la cinasa de fosfoinositido-3.etélcto final puede conducir a un
cambio de sitio deficiente de la proteina trangatmta de glucosa-4

(GLUT 4).

El defecto en la sefalizacion puede ser provocatdapdesviacion de la glucosa a la
via de la hexosamina inducida por los acidos grises (5) (6). El metabolismo de

la glucosa incrementa los indices de ATP/ ADP alrgelular, la evidencia sugieren
que la enzima AMPK (AMP-activador de la proteinadsa) actia como un sensor
metabolico que detecta cambios en el estado dgianalular. Los niveles de glucosa
es regulada negativamente por la actividad de |&KKMn la célula beta, la inhibicion
de la AMPK como resultado de hiperglucemia reseitténcremento de los niveles de la
enzima malonil coenzima A, disminuyendo la oxidacide los &acidos grasos
estimulando la lipogénesis.

La transcripcion del factor regulador del esteigddio a la proteina 1c, se relaciona a
la sintesis de acidos grasos, la sobre expressditaeen acumulacion de triglicéridos

a nivel de la los islotes pancreéticos dafiandedeesion de insulina (7).

La exposicion a largo plazo de acidos grasos lideesomo resultado la elevacion basal
de la secrecion de insulina con la concomitanteesign de la secrecion de
insulina mediada por la estimulacion de glucosdeyaeion de especies reactantes de

oxigeno, favoreciendo la inhibicidon de biosintem@snsulina y muerte de la célula beta



en vivo e in Vitro. Estos efectos lipotoxicos ligaa resistencia insulinica en el tejido
periférico llevan a la falla de la célula beta paatica y

precipitan el desarrollo de diabetes mellitus 80@8).

En las etapas clinicas que preceden a la diabetassistencia a la insulina no se
manifiesta como hiperglucemia ni como intolerarecla glucosa mientras las células
insulares mantengan la capacidad de compensartea &&mostrado que el adipocito
del paciente diabético tipo 2 tiene una reduccién 3D a 80 % en la actividad de la

cinasa de tirosina en comparacion con los indivdchmrmales.

Las células de pacientes con diabetes tipo 2 tiem@ndisminucion marcada de las
proteinas transportadoras de glucosa, tanto anitmesomas de baja densidad como

en la membrana celular. Se ha apoyado la hipategisostiene que primero aparece la
resistencia a la insulina, tal vez con mediacionégea, y que varios de los estados de
resistencia a ella, como la obesidad y la hipeiderarterial esencial, son

sindromes prediabéticos en los que la hipersecrep@ncreatica compensa la
resistencia a la insulina.

Cuando la reserva pancreatica comienza a agotgaegce la intolerancia a la glucosa
y cuando las células insulares se vuelven del ilockpaces de satisfacer esta demanda
aumentada de la insulina, aparece la hiper glicemiayunas y la diabetes franca. A
esta ultima contribuye el hecho de que la insuiiie secretora del pancreas no alcanza
a compensar la resistencia de los acidos grases libla accion de insulina y que éstos
aumentan en la circulacion, penetran en el tejejmatico y propician un aumento en la

produccion hepatica de glucosa (9).



Una respuesta bioldgica disminuida de los tejidesfdricos a una concentracion
especifica de insulina con la consiguiente hipatinemia compensatoria se le llama
resistencia a la insulina. La resistencia a lalinaiambién es conocida como sindrome
metabodlico (SM). EI SM fue reconocido hace mas @eai@os; es un concepto clinico
gue se caracteriza por la asociacion de diabetdigusieintolerancia a la glucosa,
hipertension arterial primaria, obesidad centdislipidemia, hiperfibrinogenemia,
microalbuminuria y aterosclerosis. Estas alteragsose vinculan fisiopatolégicamente

a resistencia insulinica (10).

La resistencia a la insulina definida por el modameostatico (HOMA) se calcula

Por el modelo homeostatico (HOMA IR) = insulina apunas (mU por mL) x
(glucemia en ayunas (mg/dL) / 405 determinadostescia a la insulina, valores >
3(9). Los criterios clinicos diagndsticos mas aamknte utilizados para definir el SM,
son los de la Organizacion Mundial de la Salud (PM®s del Third Report of the
National Colesterol Education and Treatment of Higllood Colesterol in Adults
(NCEP-ATP IIl) (11).

En estados unidos, utilizando la definicion del AlPla prevalencia total estimada

del sindrome metabdlico fue de 24 %, encontranfdoeaticias segun el grupo étnico
estudiado (12). En México segun datos aportadoslgp@ncuesta nacional de salud
(ENSA-2000) se observa un incremento en la precalede la obesidad en sujetos
mayores de 20 afos (13). La prevalend& sindrome metabdlico usando los criterios
de la organizacion mundial de la salud (OMS) enioaos, se relaciono con la edad
(20-29 = 5.5%, 30-39= 10.6%, 40-49= 18.3%, 50-5%-8%, 60-69 = 31.4%), p<
0.001, fue més comun en hombres (13.5% contra 12%%.05) y en la

ciudad de México fue 14.9% (14).



Los pacientes con SM tienen mayor riesgo de ddkardiabetes tipo 2, enfermedad

cardiovascular, y mayor probabilidad de muerte @eentos coronarios (12) como
resultado de disfuncion endotelial, misma que avem estd condicionada por un
sustrato genético que puede verse favorecida stes®&p con ciertos estilos de vida
gue lo exponen a agentes ambientales que pernlitdesarrollo de la enfermedad

cardiovascular, y que llevan a la aparicion deostgderosis prematura (15).

En nuestro pais la dislipidemias mas frecuentedgmartrigliceridemia y niveles bajos
de colesterol HDL. Las dislipidemias son factoresriggsgo causal de aterosclerosis

cuya importancia ha sido demostrada en diversgsogrétnicos (16).

La obesidad no puede separarse facilmente debatdmtipo 2, pues la frecuencia con
gue se presenta ambos trastornos sugiere que fqransnde una sola enfermedad. La
obesidad se caracteriza por ser un estado deeregesta la insulina; el riesgo de que se
manifieste diabetes tipo 2 en un individuo obesmitiuye cuando éste logra reducir su
peso corporal.

La evidencia sugiere que las alteraciones del sjug@@n un papel importante en la
fisiopatologia de la diabetes, el suefio obligadewuda, experimentalmente inducido

ha sido asociado a incremento en la activacion leejee suprarrenal hipotalamo
hipofisis, aumentando los niveles séricos de airgier la tarde dafiando la tolerancia a
la glucosa. Estos hallazgos indican que las altaras del suefio y la duracién del
suefio pueden ser factor de riesgo en el desadellesistencia a la insulina conocido

también como SM (17).



En un estudio publicado en la revista Diabetes @ar el 2005 se ha documentado
incremento en la incidencia de diabetes en hondwets a 65 afios con duracion corta
del suefo, dificultad en iniciar el suefio (16%dlificultad en mantener el suefo
(28%), duracioén corta del sueficb{¥ 16%. Fue mayor en pacientes con IMC

> 30 kg/ m2, en mujeres se asocio con duracionuggics_>9 h (18).

Los resultados fueron semejantes al estudio puldiesm el 2006 reportando riesgo de
dos veces mayor en horas de suefio (<5h) paraairoks de diabetes en hombres, y 3

veces mayor en suefio (> 8h) (19).

Para la realizacion del presente estudio se tom quardmetro los criterios del NCEP-
ATP Il complementado por autores mexicanos emtaa indice de masa
corporal (IMC) >27, circunferencia de cintura84 cm en mujeres $0cm en hombres

(20), y niveles de glucosa®0 mg/dL modificada en el 2004(21).Tabla |

Tabla | CRITERIOS Y\WEL DE DEFINICION
1.- Obesidad abdominal. Circunferencia cintura.
Hombres 90 cm.
Mujeres >84cm
2.- Triglicéridos _450 mg/dl
3.- Colesterol HDL
Hombres _<40 mg/di
Mujeres <50 mg/dl
4.- Presion arteria _ $30/>85mmHg
5.-Glucosa en ayuno _ 200mg/ dl.
6.-indice de masa corpor{ Obesidad 37 Kg/m.2
(IMC)




Diagndstico:_>tres criterios (21).También la clasificacion dpdmtension arterial para
individuos mayores de 18 afios e indice de masa@rge acuerdo a la norma oficial

Mexicana (22,23, 24).



Planteamiento del problema.

En nuestra poblacion tenemos un alto indice de epelo y obesidad, estos
intimamente relacionados a enfermedades créoniq@endeativas tales como: diabetes

mellitus 2, hipertensién arterial sistémica.

La enfermedad cardiovascular en nuestro medio caqiéi en la primera causa de

muerte secundaria a aterosclerosis.

Sin duda, la carga genética juega un papel ceatrala disfuncién endotelial, sin
embargo, lo mas consistente parece ser el aumenpesb corporal, los desequilibrios
de la dieta y de la actividad fisica.

El residente de medicina se expone a cambios qumuira: alimentacion, estrés,
alteracion en las horas de suefio y modificacioeésido suefio-vigilia, especialmente
en la especialidad médica con practica complemandar guardias cada tercer dia las
cuales podrian contribuir en el desarrollo del $Mr lo que se plantea ¢si ésta es
mayor en el residente expuesto a guardias ABC, amdp con aquellos que no

realizan guardias ABC?



Justificacion.

Los pacientes con SM tienen mayor riesgo de desarrollar diabetes tipo 2, enfermedad
cardiovascular, y mayor probabilidad de muerte por eventos coronarios (12). Se ha
observado incremento en la incidencia de diabetes en hombres de 45 a 65 afios con
duracion corta del suefio, dificultad en iniciar el suefio (16%) y dificultad en mantener
el suefio (28%), duracion corta del suefio (<5h) 16%. Fue mayor en pacientes con IMC
> 30 kg. / m2, en mujeres se asocio con duracion del suefio >9 h

(18).

Los resultados fueron semejantes al estudio publicado en el 2006 reportando riesgo de
dos veces en horas de suefio (<5h) para el desarrollo de diabetes en hombres, y 3 veces

mayor en suefio (> 8h) (19).

Esta informacion no existe en adultos jovenes, especialmente en la especialidad médica
con practica complementaria de guardias cada 3 dia, por lo que con este estudio se
conocera si las horas del suefio repercuten en el residente de medicina expuesto a
guardias ABC, favoreciendo el desarrollo de obesidad y SM, comparados

Con aquellos que no se exponen. Como sabemos durante la guardia, el residente de
medicina se expone a cambios relacionados al estrés que involucran: Alimentacion,
horas de suefio y desequilibrio en el ciclo suefio vigilia llevando a incremento del

hambre y apetito.

Las alteraciones del suefio pueden jugar un papel importante en la fisiopatologia de la

diabetes, el suefio obligado o deuda experimentalmente inducido ha sido asociado a



incremento en la activacion en el eje suprarrenal hipotalamo hipofisis, aumentando los

niveles séricos de cortisol por la tarde dafiando la tolerancia a la glucosa.

Estos hallazgos indican que las alteraciones del suefio y la duracion del suefio pueden

ser factor de riesgo en el desarrollo de resistencia a la insulina (17).



Hipétesis de trabajo.

Existe relacion entre horas de suefio y sindrome metaboélico en el residente expuesto

a guardias ABC.



Objetivo general.
Evaluar la relacién entre horas de suefio, los componentes del sindrome metabolico y

el rol de guardia ABC, entre los residentes de dos instituciones médicas.

Obijetivos especificos. Evaluar los siguientes datos.

B A.- La magnitud de obesidad abdominal en una muestra de residentes
del sector salud del DF.

B B.- Nivel de triglicéridos en una muestra de residentes del sector salud.

B C.- Nivel de colesterol HDL en una muestra de residentes del
sector salud del DF.

B D. La presion arterial en una muestra de residentes del sector salud.

B E.- EI IMC en una muestra de residentes del sector salud.

B F.- Nivel de glucosa en ayuno en una muestra de residentes del sector salud.

B G. Niveles de insulina en una muestra de residentes del sector salud.

B H.- El indice HOMA en una muestra de residentes del sector.

B |.- Lacondicion del ciclo suefio-vigilia en una muestra de residentes del
Sector salud del DF.

M J.- La condicion de horas de suefio en una muestra de residentes del
Sector Salud del DF.

B K.- Clasificar a los sujetos de investigacion segun condicion del SM.

B L.-Contrastar la condicién de SM contra guardias ABC.

B M.-Comparar la condicion de Obesidad y guardias ABC.

B N.- Equiparar la condicion de SM contra horas de suefio.

B O. - Cotejar niveles de insulina y guardias ABC.

B P.- Confrontar HOMA y guardias ABC



Material y Método.

Se trata de un estudio de casos y controles, eteress de dos instituciones médicas
en el Distrito Federal. Grupo A, de la Secretadédlud del Gobierno del Distrito
Federal (SSDF guardias ABC). Grupo B, del Hosg@heral de México (HGM no

ABC).
Para el calculo de la N se tom6 como referencgmdaalencia del sindrome metabdlico

en el DF (15%) obteniendo una N de 32. 32 casda goBtroles (14). La seleccion de
la muestra se llevé acabo mediante un muestre@bpilédiico sistematico en residentes

del segundo afio o0 mas (25).

Criterios de inclusion.

Grupo A, residentes con sede hospitalaria en laFSgQue estén cursado el segundo
aflo o0 mas de la especialidad con guardias asignraB@&s se incluira de manera
indistinta a residentes de cualquier especialidasl tgngan como minimo 8 horas de
ayuno previo a la toma de muestra sanguinea, comsemo informado. Grupo B
residentes del HGM que estén en el segundo aficsadmaquellas especialidades que
no que no tienen esta practica medica compleman(guwardias ABC), que cuenten
con 8 horas de ayuno como minimo, previo a la taieamuestra sanguinea,

consentimiento informado.

Criterios de eliminacion.

Grupo A, triglicéridos_>500 mg/dL, muestra sanguinea insuficiente, mugsira

determinacion de insulina insuficiente o que notemws con dicha muestra, cédula
incompleta. Grupo B, triglicéridos 500 mg/dL, muestra sanguinea insuficiente,
muestra para determinacion de insulina insuficiemtque no contemos con dicha

muestra, cédula incompleta.



Los criterios diagnosticos del SM tomados del N@GERRIII modificados, se expresan

en la tabla I.

En los respectivos Hospitales se seleccion6 duelnperiodo comprendido de Marzo
2008 — Mayo 2008, a los residentes que reuniacal@steristicas indicadase excluyo

del Grupo Aresidentes que no queria participar en el estugsidentes que al
momento del estudio cuenten con diagnéstico destkalmellitus, hipertension arterial
sistémica, hipertiroidismo, hipotiroidismo, distiigimia familiar, sindrome de ovario

poliquistico, residentes embarazadas, haber irgbgtidas alcohdlicas.

Grupo B. Residentes que no queria participar exsteidio, residente que al momento
del estudio cuente con diagndstico de diabetestaselhipertension arterial sistémica,
hipertiroidismo, hipotiroidismo, dislipidemia fanat, sindrome de ovaripoliquistico,

residentes embarazadas, haber ingerido bebiddsoitzas.

Se inform¢é a cada residente de las caracteristitasobjetivos del estudio, y tras su
aceptacion se procedi6 a realimaa cédula de informacion obtenida en el momemto, e
la que aportaron datos tales como: Edad, sexodigsarespecialidad, nombre, grado
académico, carga genética para DM2 y HAS, sedeithtsmpn, horas de suefio,
dificultad en iniciar y mantener el suefio, frecuaremn los ultimos tres meses (dificultad
en iniciar y mantener el suefio), fue determinadprésion arterial, circunferencia de
cintura, peso, talla, IMC. La extraccion sanguiseaealiz6 en ayuno de al menos 8
horas para determinar niveles de glucosa, colédtddd, triglicéridos, las muestras
fueron procesadas de manera inmediata o en lodesiga 3 dias luego de

centrifugarlas, y se conservaron a 10 °C. Determdasa niveles de insulina en el



laboratorio de Hormonas del Instituto Nacional deufdlogia y Neurocirugia = Dr.

Manuel Velasco Suarez ".

Determinaciones.

El colesterol total y los triglicéridos fueron deténados por métodos enzimaticos
(autotomatizado Roche/Hitachi 747). El colesteroidao a lipoproteinas de alta
densidad (cHDL) se valoro por precipitacion contdmo-sulfato-Cl2Mg.

La glucosa, por método enzimético, y la insulinar pymunoguimioluminiscencia
(analizador Immulite). La Homeostasis Model AssessniHOMA), considerado como
un indice indirecto de resistencia a la insulimacalculé segun la férmula descrita por
Matthews et al. Para definir el hiperinsulinismtayesistencia a la insulina, utilizamos
los percentiles 75 de la insulina (12[J8nl) y HOMA (3,0) previamente establecidos

(26,9).

Anédlisis estadistico.

La seleccion de la muestra se llevd acabo mediantemuestreo probabilistico
sistematico (31). En el andlisis descriptivo, sézaton el valor de la media, rango,
desviacion estandar (DE) y el intervalo de conf@a(i€) del 95%. Para comparar los
valores obtenidos en el caso de variables enggeupb A y el grupo B, se utilizaron la
prueba de Chi cuadrada y prueba exacta de Fishealor de p < 0.05 se tom6 como

significativo, se utilizo EPI INFO 6.04d.



Resultados.

Se incluyeron 72 residentes de dos institucionesatiel en el periodo comprendido
entre Marzo a Mayo del 2008 de los cuales se efiram7: uno con hipotiroidismo,
uno con sindrome de ovarios poliquisticos, unotaghcéridos > 500 mg/dL, uno

con hipertiroidismo y tres por pérdida de la mwesanguinea.

Para el andlisis se integro 65 residentes, 29 renlj@l4.6%), 36 hombres (55.4%),
rango de edad de 25 a34 afios, media de edad 27084+d.72. 33 residentes del

grupo A 50.8% y 32 residentes del grupo B 49.2%.

Del grupo A; 11 del Hospital General Balbuena 16.260del Hospital General de
Ticoman 24.6%, 6 del Hospital General Xoco 9.0%iiaente al (50.0%), y del

grupo B (50%).

La distribucion de acuerdo a especialidad fue fuisnte manera, del grupo A:
Medicina Interna 13 (20.1%), C General 6 (9.2%ndsblogia 2 (3.1%), Ortopedia 3
(4.6%), Urgencias MQ 9 (13.8%). Del grupo B: Audgia 5 (7.7%), Genética 8
(12.3%), Oftalmologia 9 (13.8) Rehabilitacion 2 1@), Anatomia Patoldgica 8

(12.3%).

La distribucion de presion arterial sistémica @é@eno sigue; Presion arteria sistélica
(PAS), rango de 90 a 130 mmHg, media 111 mmHg34,; presion arterial diastolica
(PAD), rango de 60 a 100 mmHg, media 71.15 mmHg79; agrupada de acuerdo a la

OMS en la tabla Il.

Tabla Il.



Presién arterial de acuerdo a la OMS.

PAS Frecuencia. Porcentaje.
<119 43 66.2%
120a12 20 3018%
130a139 2 3.1%

>a 140 0 0

Total 6b 100%

PAD Frecuencia. Porcentaje.
<79 49 75.4%

80 a 84 14 21.5%

90 a 99 1 1.5%

100a 109 1 1.5%

Total. 64 100%

El IMC se comporto de la siguiente manera; rangb&i8 a 36.3, media 26.01, +

4.00, agrupados de acuerdo a la NOM en la Tabla lli

Tabla Ill.

IMC de acuerdo a la NOM.

IMC Frecuencia. Porcentaje.
18a24 27 41.5%

25 a 26 11 16.9%

27 a 34 25 38.5%
35a 39 2 3.1%

> 40 0 0

Total 65 100%

Circunferencia de cintura; rango de 61.0 a 117.0vmdia 85.53, 2.78cm, mujeres
con cintura < 83.9 cm 20 (69.0%) mujeres cintur&@>cm 9 (31%), hombres con

circunferencia de cintura < 89.9 cm 16 (44.4%90>m 20 (55.6%).

Los niveles Glucosa se reportaron de la siguierdeema; rango de 54 a 108 mg/dL

media 77.30 mg/dL, $1.45, agrupados en la Tabla IV.

Tabla IV.
Niveles de Glucosa mg/dL agrupados.
Glucosa Oa 60 a 75a 100 a Tota
59.9 74.9 99.9 125 I




Frecuencia 4 26 32 3 65
Porcentaje 6.2% 40% 49.2% 4.6% 100%

Niveles de triglicéridos reportados; rango de 361& mg/ dL media 153 mg/dL, +

90.96, agrupados de acuerdo al ATP Il en la tabla

Tabla V.

Nivel de triglicéridos mg/dl (ATP- IlI).

TGL. 0 a |150 a
149 199

0al49 4P 64.6

150 a |9 13.8%

199

200 a |14 21.5%

499

> 500 ( 0

Total. 65 100%.

Niveles de colesterol HDL obtenidos; rango de 2763.0 g/dL media 44.95, +

9.49, agrupados de acuerdo a sexo, tabla VI.

Tabla VI.

Niveles de Colesterol HDL (ATP-III).
Colesterol Frecuenc Porcenta
HDL. ia je
>50 16 55.2%
<499 18 44.8%
> 40 21 58.3%
<39.9 16 41.7%
Total. 65 100%.




Niveles de insulina reportados; rango de 2.1 a PT®edia 7.49, .83, de los cuales
10 presentaron hiperinsulinemial2.75 Ul, 4 mujeres, 6 hombres, de estos dos no
contaban con guardias ABC, y 55 residentes conlesvee insulina <12.74Ul, 29

mujeres, 36 hombres.

El modelo homeostatico (HOMA) se comportd de la enarsiguiente; rango de
0.34 a 7.44 media de 1.591#42. 6 residentes resultaron con HOMA(8.2%) de
los cuales, uno del sexo femenino, y 5 del sexecaimo, 5 en el grupo Ay 1 en el

grupo B. 59 residentes con HOMA menor 2.9 (90.88)mujeres, y 31 hombres.

Residentes con sindrome metabdlico 18 (27.7%)n13 grupo Ay 5 en el grupo B.
sin sindrome metabdlico 47 (72.3%). Carga gendita5 residentes (38.5%), sin
carga genética 40 (61.5%). Residentes con IMZ7 >26 (40%), 54.5% y 25% en el

grupo Ay grupo B respectivamente. 39 residentesisesidad (60%).

En cuanto a horas de suefio reportado por los reegla distribucion fue la siguiente;
rango de 4h a®&h, media 6.06hrs, ©.93, 16 residentes con suefio “anormal” en el

grupo Ay 8 en el grupo B agrupados en la tabla VII

Tabla VII.

Horas de suefio.
Horas de |<5 5.1 a |8y+ Tptal
suefno 7.9
Total 20 41 4 65
Porcentaje. 30.8% 63.1% 6.2% 100%

En cuanto a problemas relacionados a dificultamierar y mantener el suefio la

distribucion se comport6 de la siguiente manetdata/Iil.

Tabla VIII.



Dificultad en iniciar y mantener el suefio.

DIMS. Frecuencia | Porcentaje
%

NO 43 66.2

Problema menor. 18 27.7

Problema moderado 4 6.1

Problema severo. 0 0

Problema muy severo 0 0

Total. 65 100

La frecuencia durante los ultimos 3 meses (difemikn iniciar y mantener el suefio)

se report6 de la manera siguiente, en la tabla IX.

Tabla IX.

Frecuencia durante los ultimos 3 meses (DIYMS)
Frec.3 meses. frecuencia  porcentpje
<1 mes. 47 72.3
3 a 5 /semana. 2 3.1%

1 a 2/ semana. 8 12.3
<1/ semana. 8 12.3
Diario. 0 0

Total. 65 100%

Encontramos diferencias significativas entre epgrde guardias y no guardias ABC,
en el SM, la raz6n de momios fue de 3.51 (IC 98641.07 — 12.34) Chi cuadrada 4.58
valor de p 0.03.

La obesidad de acuerdo a la NOM, la razén de mdueiale 3.86 (IC 95% de 1.31 a

11.46) Chi cuadrada 6.48 valor de p 0.01.

En cuanto a niveles de triglicéridos la razon denios fue de 3.36 (IC al 95% de 1.13

a 10.29) Chi cuadrada 5.03 valor de p = 0.02.

La raz6n de momios para circunferencia de cintareejeres fue de 18.00 (IC al 95%

de 2.25 a 158) prueba exacta de Fisher, valor deO®03, en hombres la razén de



momios para circunferencia de cintura fue de gHBal 95% de 1.27 a 35.99) prueba

exacta de Fisher, valor de p = 0.02.

La raz6n de momios para horas de suefidh(<fue de 2.82 (IC al 95% de 0.97 a 8.33)
Chi cuadrada de 3.85 valor de p = 0.04.

En cuanto a niveles de colesterol HDL; en mujeaesakdn de momios fue 1.33 (IC

95% de 0.24 a 7.42) prueba exacta de Fisher valpr=1.00, sin diferencia para uno u
otro grupo. La razén de momios para niveles destael HDL en hombres fue de

1.38 (IC 95% de 0.31 a 6.56) prueba exacta de Figtler de p = 0.02, sin diferencias

para uno u otro grupo.

Por dltimo la razén de momios para niveles delingdue de 4. 80 (IC 95% de 2.11 a
10.07) prueba exacta de Fisher valor de p = 0.@&rg HOMA la razén de momios fue
de 5.53 (IC95% de 2.66 a 20.54) prueba exacta deeFivalor de p = 0.12 sin

diferencias para uno u otro grupo. Tabla X (vagahinetabdlicas y antropométricas,
RM, IC 95% valor de p).

Tabla X
TIPO DE GUARDIA VS. VARIABLES METABOLICAS Y ANTROPMIETRICAS
SELECCIONADAS.

Variables. Razon de momios. IC 95%. Valor de P.
Sindrome Metabdlico 3.51 1.07+12.34 0.03

IMC 3.86 131a11.46 0.01
Triglicéridos. 3.36 1.13a10.29 0.02
Cintura mujeres. 18.00 2.25 a|158 0.003
Cintura hombres. 6.48 1.27a35.99 0.02
Horas de suefio. 2.82 0.97 a 8.33 0.04
HDL mujeres. 1.33 0.24a7.42 1.00
HDL hombres. 1,38 0.31 a 6.56 0.02
Insulina. 4.80 2.11a10.07 0.05
HOMA 5.53 2.66 a20.54 0.12

Discusion.



De acuerdo a la literatura, las alteraciones deficujuegan un papel importante en la
fisiopatologia de la diabetes, el suefio obligadiewda experimentalmente inducido ha
sido asociado a incremento en la activacion engeesw@prarrenal hipotalamo hipofisis,

aumentando los niveles séricos de cortisol paridetdafiando la tolerancia a la glucosa

(17).

Existe clara relacion entre obesidad y estado flanmatorio, la citosina proinflamatoria
FNT alfa es sobre producida en el adipocito y ¢gichuscular de sujetos obesos (26).
Este disminuye marcadamente la expresion de Gxigico sintetasa y la biogénesis

mitocondrial en cultivos de células grasa y musc(#7).

En humanos, los niveles de leptina rapidamenteidigran o incrementan en respuesta
a escasez caldrica 0 sobre ingesta respectivam@®g Estos cambios en niveles de

leptina han sido asociados con cambios reciprates lrambre (28).

La grelina, péptido producido predominantemente pbrestomago, es también
involucrada en la regulacion del balance energétpero, en contraste al efecto

anorexigénico de la leptina, la grelina estimulapatito (29).

Se ha propuesto que la leptina y grelina represamtasistema de regulacién que ha
sido desarrollado para informar el cerebro acestaequilibrio energético actual (30).

En el estudio realizado por Karine S, en jovenesd#sl media 22 +- 2 afios con media
de IMC 23.6 +- 2, la restriccion de suefio a 4 heassocidé a una reducciéon de los

niveles de leptina ( 18%; p = 0.04), se observéeimento en



niveles de grelina ( 28%; p=0.04), e incrementohdenbre ( 24%; p< 0.01) y apetito
23%; p= 0.01), especialmente para alimentos com @intenido de carbohidratos

(incremento 33% a 45%; p= 0.02) (31).

En un estudio publicado en la revista DiabeteseGar el 2005 se documenté
incremento en la incidencia de diabetes en hondwets a 65 afios con duracion corta
del sueiio, dificultad en iniciar el suefio (16%flificultad en mantener el suefio
(28%), duracion corta del sueficb{xy >8h) 16%, fue mayor en pacientes con IMC >

30 kg / m2, en mujeres se asocid con duracionudgis >9 hrs (18).

Los resultados fueron semejantes al estudio puldiea el 2006 reportando riesgo dos
veces mayor en horas de suefio (<5h) para el désaiteodiabetes en hombres, y 3

veces mayor en suefio (> 8h) (19).

Existe evidencia de incremento en la prevalencie&Ste en pacientes con cardiopatia
isquémica, en ellos se reporta hiperinsulinismeled % y resistencia a la insulina en

el 47 % (26).

En el presente estudio hemos encontrado que laentss de dos instituciones de salud
del DF, la incidencia global del sindrome metatwfice del 27.7%, 39.3%, 15.6% en

los expuestos y no expuesto respectivamente canRM de 3.51. En cuanto a

obesidad IMC >27, la incidencia global fue de 40%, 54.5%, 25%legrupo expuesto

Yy No expuesto respectivamente con una RM de 3.86.

Esto puede ser explicado de acuerdo a lo publipaddarine Splegel, al incrementar

el hambre y apetito en relacion a duracion cortasdefio (4h). Este estudio comparte



los resultados publicados en la revista Diabetee €a el 2005 en relacion a mayor
incidencia de Obesidad y SM con duracién del sygbb) aunque no se observo en
este estudio incidencia de diabetes mellitus ($8).0btuvo resultados semejantes en
otro estudio publicado en el 2006 en pacientesbce 8b

afos (19).

Se presentaron dos casos de SM y horas de suef@h)(>uno en cada grupo
respectivamente, resulta inquietante que aqugliesduerman 8 h y mas tengan SM,
sin embargo por el nimero de casos no podemosrmanfieste hecho por lo que se

sugiere realizar mas investigacion al respecto.

Documentamos en este estudio alta incidencia de 8hesidad, la prevalencia podria
se mayor (14.9%) que lo reportado en la revistd®&es 2002 (14). El grupo expuesto
se asocié a hiperinsulismo con riesgo de 3.8. Ners®ntrd relacion directa entre
HOMA y guardias ABC en este estudio, como los requms en pacientes con

cardiopatia isquémica y SM (26).

Este ultimo puede explicarse por que primero aganecestado prediabético en los que
la hipersecrecion pancreéatica compensa la resiatensulinica. Cuando la reserva
pancreatica comienza agotarse, aparece la intglararla glucosa y cuando las células
insulares se vuelven del todo incapaces de satrstzata demanda aumentada de la
insulina, aparece la hiper glucemia en ayunadlialzetes franca.

Por otro lado la insuficiencia secretora del pda€mo alcanza compensar la resistencia
de los acidos grasos libres a la accién de insylidatos aumentan en la circulacion,
penetran en el tejido hepatico y propician un aumem la produccién hepéatica de

glucosa (9).



Confirmamos una hiperinsulinemia compensatoria coespuesta biolégica disminuida
de los tejidos periféricos a una concentracion dfpa de insulina, aunque
esperabamos encontrar indice de HOMA, sin embargo a pesar de documentar SM e
hiperinsulinemia compensatoria llama la atenciée gste elemento de juicio no haya
tenido significancia estadistica por lo que estede ser explicado por un fenébmeno de
temporabilidad y que represente un proceso indgaéste grupo de factores de riesgo
cardiovascular, en tal escenario se requiere unelnode estudio que investigue
causalidad. Estamos concientes que se requieretbelos paraclinicos mas sensibles

para esta entidad.



En conclusién el residente expuesto a guardias ABQ: alta incidencia de SM y
Obesidad, con riesgo de 2.5 y 2.8 mayor respengnde. La duracion del suefio5(9
se asocio al SM con riesgo de 1.8 mayor en el gAypal grupo expuesto se asocio a

hiperinsulinemia con riesgo de 3.8 mayor.

Iniciar medidas en los Hospitales sobre actividiatcd, alimentacion y esquema de
guardias podria revertir este grupo de factoresedgo cardiovascular involucrados en

el SM.



Glosario.

ATP-III; tercer reporte nacional en educacion diesterol y tratamiento de
hipercolesterolemia en adultos.

Circunferencia de cintura cm.; circunfererenciaitura expresada en centimetros.
Colesterol HDL mg/dL; niveles de colesterol expdesan miligramos sobre decilitro.
DM2; Diabetes Mellitus.

ENSA 2000; encuesta nacional de salud 2000.

Glucosa mg/dL; niveles de glucosa expresado egmaitios sobre decilitro.
Guardias ABC; actividad médica complementaria.

HAS; hipertension arterial sistémica.

HOMA, evaluacion del modelo homeostatico.

IMC; indice de masa corporal.

Hiperinsulinemia; niveles de insulizal2.75U/mL

Incidencia; casos nuevos

NOM; norma oficial mexicana.

OMS; organizaciéon mundial de salud.

PAS; presion arterial sistémica.

PAD; presion arterial diastdlica.

Resistencia a la insulina; Horaeé8

Triglicéridos mg/dL; niveles de triglicéridos expagla en miligramos sobre decilitro.
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'l Secretaria de salud del Gobierno del DF.

CEDULA.
1

PROTOCOLO DE INVESTIGACION.

Sindrome metabdlico en el residente de Medicina.
Autor. Esau Juérez Reyes. RMI.

Hospital General Ticoman.
Fecha:

Genero: F__ M
Edad:

Guardias ABC SI_ NO

Otro: Carga Genética Sl NO
Especialidad: Ginecologia__ Medicina Interna_Urgencias C.
General

Dermatologia__ Oftalmaéng Otorrinolaringologia
OTRO.
Grado académico: R2 R3 R4
Hospital:
Opcional: Nombre Completo:

Presion arterial: mmHg. Sistélica_  Diastlic
Glucosa en ayuno. mg./dL.

Triglicéridos: mg./dL.

Colesterol HDL. mg./dL.

Circunferencia de cintura: Cm.____

Peso: Kg.

Talla: Cm.
IMC: Horas de suefo: ¢wH 6hrs. 7hrs. 8hr

8h.
Insulina: uU/dL.
Homa IR= insulina en ayuno X glucosa mg/dLen ayunc=

504



CONSENTIMIENTO INFORMADO

HOSPITAL GENERAL
Secretaria de salud de Gobierno del Distrito Feédera
Mayo 2008

Por medio de este documento acepto de manera aahyrgarticipar en el protocolo de
investi -

gacion “ sindrome metabdlico en el residente @€lidna de la SSDF . Las
evaluaciones llevaran acabo en mi persona seaeatizle manera anénima, y los
resultados obtenidos seran utilizados para los fijue persigue la investigacion.

Estoy informado de los procedimientos y evaluagaqnee se hara en mi persona, no
afectara de ningin modo, mi expediente académitadbaral y tengo la libertad de
retirarme del presente estudio en el momento gue dssee. En caso de retirarme del
estudio, esta decisién no reper- cutird en mi katearal ni académica.

NOMBRE DEL ENCUESTADO FIRMA

INVESTIGADOR

TESTIGO

20



CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA.

Como hemos mencionado antes, existen estudiosmieéado la prevalencia del sindrome metabélico
en la poblaciéon mexicana, sin embargo no existelest en residentes de medicina.

Para determinar si existe riesgo entre trastorebsigbfio y resistencia a la insulina en el grupo de
residentes expuesto a guardias ABC, tomaremoguiéesite formula para el célculo del tamafio de
muestra para estudios de casos y controles.

N= (Zu/2+ZB)2P (L P)(r+1)

d2(r)

d = Valor no nulo de las diferencias en propore®fla magnitud de las proporciones que uno pileten
probar.)

r = Larazon entre el nimero de controles por.caso
P2 = Se refiere a la proporcion de casos que egfarestos.
P1 = Proporcion de controles que estuvieron expsest

P ponderada = promedio ponderado de p2 y p1.
P=(05+(1X05)/1+1=1/2=05

Valor de alfa 0.05

Valor de beta 0.20

Valor de 4./ 2 = 1.96 (valores criticos en la distribuciénmmal)
Valorde ZB =0.84 (Valores criticos en latdbucién normal)

r =1
P2=0.5
P1=0.5

d =15% (prevalencia del sindrome metabd@icda ciudad de México. )
d=0.5-0.15=0.35

d=0.35

d2 (r) = 0.122

d=(0.35)2 X 1=0.122

Sustituyendo en la formula todos los valores.

N= (1.96+0.84)2 (0.5) (05)(2)

0.122

....... =32 N32casos y 32 controles =64
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