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Resumen.

FACTORES ASOCIADOS A LA PRESENCIA DE ANEURISMA DE AORTA
ABDOMINAL EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO MEDICO
NACIONAL SXXI

Antecedentes.

Un aneurisma adrtico (AA) es una dilatacion permanente que puede afectar uno o
multiples segmentos a lo largo de la trayectoria de la aorta. La prevalencia de
aneurisma de aorta abdominal (AAA) es 1.7% hasta 12.7%. Se considera como una
enfermedad compleja con riesgos ambientales y genéticos, generan pérdida de la
integridad estructural, la cual es clave para la dilatacion y ruptura adrtica. Los
factores de riesgo destacan: tabaquismo, género masculino, edad avanzada y
predisposicion familiar. El entendimiento del papel que desempena cada uno de

estos factores de riesgo apoya a desarrollar estrategias de prevencion, tamizaje.
Objetivo.

Identificar los factores clinicos y bioquimicos asociados a la presencia de aneurisma
de aorta abdominal en el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional

Siglo XXI del periodo comprendido entre enero de 2014 y enero de 2019.
Metodologia.

Estudio observacional, tipo transversal, retrospectivo. Se realiz6é en pacientes de la
UMAE Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI en el
periodo comprendido de enero de 2014 a enero de 2019.

Analisis estadistico.

Estadistica descriptiva, para variables cualitativas se expres6 en frecuencias y
porcentajes. Se calculé medias y desviacién estandar en variables numéricas con
distribucion normal. Las variables cuantitativas de libre distribucion se emplearon
medianas y rangos. Empleamos pruebas de Kolmogorov-Smirnov, t de Student, asi

como X2. Se considero una p <0.05 como significativa.



Resultados.

Se encontré6 que el 77.3% de pacientes con aneurisma de aorta abdominal
corresponden al sexo masculino, con edad promedio de 71.3 anos. De toda la
poblacién estudiada, el 63.6% presentaron hipertension arterial como diagnéstico
comorbido. El 81.8%, tuvo habito tabaquico. Otras comorbilidades halladas:
dislipidemia (36.4%), diabetes mellitus T2 (33.7%), cardiopatia isquémica (16.7%),
neoplasias malignas (12.1%), enfermedad pulmonar obstructiva crénica (6.1%),
enfermedad vascular periférica (1.5%). Asi como un 16.7% de pacientes

consumieron algun tipo de fluoroquinolonas.
Conclusion.

Encontramos mayor frecuencia de hombres con diagndstico de AAA, en mayores a
60 afnos. Con otras comorbilidades asociadas, siendo el tabaquismo predominante
e hipertension arterial en segundo término. Llama la atencion que nuestra poblacion,

hubo mayor frecuencia en diagnéstico de diabetes.

Palabras clave: Aneurisma aorta abdominal, factores de riesgo, diabetes mellitus
T2.
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l. Introduccion.

Un aneurisma aortico (AA) es una dilatacion permanente localizada a nivel de la
aorta, que puede afectar uno o multiples segmentos a lo largo de la trayectoria de
este vaso(1). La ubicacion mas frecuente es la porcion abdominal, distal a las
arterias renales. Por definicion, la dilatacion supera el diametro normal 1.5 veces, o
un diametro con longitud mayor a 3 cm desde nivel diafragmatico y extendido hasta
la bifurcacion de las arterias iliacas comunes izquierda y derecha. (2)

Con la implementacién de programas de tamizaje a nivel mundial, se ha
reportado un rango de prevalencia de aneurisma de aorta abdominal (AAA) desde
1.7% hasta 12.7%; presentando amplia variabilidad, dependiendo las
caracteristicas poblacionales tomadas en cuenta. (3) A pesar de ello, se ha
observado una reduccion significativa en la prevalencia relacionada con
intervenciones para mejorar la salud cardiovascular. (4)

A nivel Latinoamérica, en estudios realizados en Colombia y Argentina se
reportd una frecuencia de 5.26% y 4.49% respectivamente. En México, la
prevalencia reportada en pacientes asintomaticos fue de 6.9%, mediante USG
Doppler duplex(5); y 2.7% reportada por tomografia computarizada(1). Contrario a
lo reportado, los paises Hispanicos o Latinoaméricanos no es infrecuente esta
enfermedad.(6)

Se considera como una enfermedad compleja que incluye componentes de
riesgo ambientales y genéticos.(7) Los aneurismas adrticos pueden ser hallados en
pacientes con enfermedades genéticas raras, tal como el sindrome de Ehlers-
Danlos tipo IV, sindrome de Marfan, sindrome de Loeys-Dietz; no obstante, muchos
pacientes con AAA no tienen esta asociacién. Estudios genéticos basados en
familias, son dificiles de llevar a cabo, debido que se manifiestan durante edad
avanzada y con alta mortalidad.(8)

La aorta esta compuesta por tres capas: intima, tunica media y adventicia. La
capa media contiene componentes conectivos extracelulares (elastina, colageno

tipos | y lll, asi como proteoglucanos) y células musculares lisas (CML). (9)
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Patogénesis de los Aneurismas de aorta abdominal.

Tradicionalmente se considera a la inflamacion como parte del rol patogénico
crucial, no obstante, en so6lo 5% de todos los AAA. El estado crénico inflamatorio de
la aorta se considera conduce a la destrucciéon de la capa media y apoptosis de las
células musculares lisas vasculares. La pérdida de la integridad estructural es clave
para la dilatacién y ruptura aértica; existe una infiltracion de células hematopoyéticas
involucradas, incluyendo las células endoteliales, neutrofilos,
monocitos/macréfagos, linfocitos, adipocitos, mastocitos y plaquetas. Asi como
degeneracion de la matriz extracelular y estructuras vasculares. (10-12)

La teoria mediada por inflamacion del AAA ha sido apoyada por reportes de
biopsias transoperatorias en humanos, donde se ha encontrado poblaciones
oligoclonales de células T, por lo que sugiere sea una enfermedad inmune mediada
por esta linea celular; sin embargo, permanece como una teoria controversial. La
teoria ateroesclerdtica, considerada hasta en un 95% de los diagnésticos, sugiere
un remodelamiento positivo excesivo estimulado por cambios hemodinamicos.
Soportando esta teoria, hay evidencia de enfermedad ateroesclerdtica
diagnosticada previamente en los pacientes que desarrollan AAA.(12)

La estructura de un AAA esta compuesta por el lumen aodrtico, un trombo
intraluminal, una tunica media adelgazada, y una adventicia fibrética y/o
inflamatoria.(7) El trombo intraluminal (TIL), puede interceder directamente en la
progresion del AAA mediante la activacion proteolitica de las metaloproteinasas de
matriz por plasmina. Ademas, la agregacion de trombos puede alterar la
diseminacion de oxigeno a través de la pared adrtica, resultando en potencial
hipoxia relativa y apoptosis/necrosis de CML.(9) Existe reclutamiento de
fibrinbgeno, elementos celulares y macromoléculas. Segundo, las citocinas
liberadas por estas células que se agregan al TIL y por fibrina, contribuyen a la
degradacion de la MEC vy la respuesta inmune adventicia. Existe ademas un riesgo
incrementado de sangrado sistémico debido a disminucién de plaquetas, niveles de
fibrinbgeno e incremento de dimero-D plasmatico. (7)

Otros factores inherentes a la patogénesis se considera la historia familiar

para AAA. En gemelos se ha determinado hasta 77% de penetrancia; en modelos
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murinos la expresion modificada de diferentes RNA no codificantes inhiben o
promueven la induccion de AAA. En humanos, asociacién de polimorfismos de

nucleétido unico (SNP) con un incremento en el riesgo entre 11 a 22%.(12)

Factores de riesgo.
Como enfermedad multifactorial, se ha asociado al AAA con ateroesclerosis;
comparten varios factores de riesgo, dentro de los que destacan: tabaquismo,

geénero masculino, edad avanzada y predisposicion familiar. (7)

Edad. La presencia de aneurismas aorticos a nivel abdominal incrementa con la

edad, asi como el riesgo de ruptura hasta 40% cada 5 afios.

Sexo. El riesgo de desarrollo es superior en hombres en comparacion a la mujer,
presentando, de acuerdo a Altobelli E. et al, un RR de 5.93 (IC 4.26-8.25) y una
ocurrencia de 5-7.5% vs 1-2%, respectivamente. No obstante, hasta un tercio de los
diagnosticos de ruptura AAA estan constituidos por mujeres.(13-15) Esta asociacion
entre el sexo masculino y los AAA, podria ser atribuida a la mayor predisposicidon
hacia la enfermedad cardiovascular.(13) Se considera un posible efecto protector
de hormonas sexuales exdégenas o0 endogenas femeninas (tal como

estroégenos).(15)

Antecedente familiar. La heredabilidad de los aneurismas de aorta abdominal es
>0.7 y presentan el doble de riesgo para desarrollarla si existe antecedente familiar
de primer grado. (8) No obstante, debera considerarse con precaucion el

antecedente como factor de riesgo.

Hipertension arterial. Se asocia con incremento en riesgo de formacion y rotura de
aneurismas de aorta; sin embargo, es probable que sea mas probable que un
paciente con hipertension se evalue clinicamente para la identificacion de esta
enfermedad vascular conduciendo a mayor numero de diagnosticos.(13, 16)

Kobeissi et al, encontré un incremento de riesgo en 66% de desarrollar la
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enfermedad en pacientes hipertensos; asi como asociarse con elevacion de la

presioén diastélica.(17)

Tabaquismo. Considerado un factor de riesgo primario para enfermedades
ateroescleroticas, permanece como el factor ambiental mas importante para el
desarrollo y progresion de AAA.(18) En poblacion danesa, se atribuye hasta 50%
de riesgo de hospitalizacién o muerte por aneurisma de aorta.(19) Asi como se ha
encontrado entre 18 y 25% de los individuos con AAA detectados en tamizajes son
fumadores.(20)

Dislipidemia. Esta asociacion ha resultado contradictoria, y se considera
concentraciones séricas de colesterol proporcionales con mayor riesgo de AAA. Asi
como Golledge en 2010,(21) encontrdé que las concentraciones de HDL-c se asocia
independientemente con reduccion de riesgo de AAA en hombres, por lo que la
reduccion en la concentracion de éste seria considerado como factor para el
desarrollo de AAA.

Diabetes mellitus. Se ha encontrado asociacion con disminucién de prevalencia e
incidencia de AAA asi como de reduccion en el crecimiento; no obstante, por si
misma la diabetes se considera un factor de riesgo positivo para enfermedades
ateroescleradticas. (22) El mecanismo subyacente que explique este proceso no esta
establecido. Estudios experimentales sugieren que la hiperglucemia puede conducir
a menor infiltracion por macréfagos en la pared adrtica, elastolisis vy
neovascularizacion. Asi como la presencia de productos de glucosilacion avanzada
puede producirse un exceso de matriz vascular y engrosamiento de las paredes
aorticas. (23) Ademas de asociarse el uso de medicamentos antidiabéticos como
factor protector, que por las propiedades pleiotropicas, reducen el desarrollo y
ruptura de los AAA, probablemente asociado a disminucion en la expresion de
metaloproteinasas de matriz (MMP), mejoria de elasticidad y proliferacion de células
musculares lisas de la pared adrtica. (24)
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Fluoroquinolonas. Uno de los antibiéticos mas frecuentes en prescripcion, en 2008
la FDA la colocd en la caja negra de advertencias por datos que asociaron este
medicamento con tendinitis y ruptura de tendinosa. Estos efectos adversos estan
relacionados con alteraciones al colageno, regulacion al alta de las MMP, cambios
degenerativos en los tenocitos. Existe también asociacién de fluoroquinolonas con
aneurismas de aorta en igual magnitud de riesgo que la hipertension. (25) Meta-
analisis encuentran asociacién significativa con aneurismas de aorta y diseccién
aortica con RR de 2.20 (IC 1.92-2.52) en 60 dias postexposicidon, asi como fue mas

sustancial en pacientes mayores de 70 afios y mujeres.(26, 27)

El entendimiento del papel que desempefa cada uno de estos factores de
riesgo dentro de los mecanismos fisiopatoldgicos que envuelven esa enfermedad,
puede apoyar a desarrollar estrategias de prevencién, tamizaje. En nuestro pais,
aun no se cuenta con datos epidemiolégicos que hayan determinado los factores de
riesgo clasicos modificables y no modificables; asi como aquellos que se han
encontrado en controversia como la diabetes que en nuestra poblacion ocupa un
gran porcentaje de personas que la padecen. Asi como encontrar asociacion con
fluoroquinolonas en particular en poblacién mexicana con diagndstico de aneurisma

de aorta abdominal.
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b.- Justificacion.

Los aneurismas de aorta abdominal (AAA) y toracico (AAT) son condiciones
cronico degenerativas, que conducen a complicaciones severas pero
prevenibles potencialmente. Esta entidad conlleva una alta tasa de mortalidad
en muchos paises, que en el nuestro no se tiene evidencia publicada del impacto
social y econdémico.

En la ultima década la prevalencia de aneurismas de aorta abdominal ha
incrementado, probablemente asociado a los programas de deteccién en
poblacion de riesgo, principalmente en pacientes donde aplican programas de
tamizaje en poblacién de riesgo. Se ha reportado prevalencia en poblacion
general entre 4-9%. En la serie reportada por Enriquez y cols se determin6 por
escrutinio una frecuencia de 6.9%.

Desde mas de una década, se han realizado estudios para determinar los
principales factores de riesgo, tanto clinicos como bioquimicos, asociados con
desarrollo de aneurismas de aorta abdominal. Se ha identificado la presencia de
variantes de riesgo para enfermedades cardiovasculares en pacientes con AAA.
Considerando a la poblacion mexicana con multiples factores de riesgo y alto
indice de enfermedad cardiovascular, en la revisiéon de literatura no se cuentan
con datos clinicos o epidemiologicos de nuestro pais que analicen las
caracteristicas particulares de nuestra poblacién, que como médicos internistas
concierte esta patologia relegada al campo quirurgico.

A pesar de contar con factores de riesgo bien caracterizados para el desarrollo
de AAA; existen otros cuya relacion ha sido controversial o inconsistente, tal es
el ejemplo de la diabetes mellitus.

Debido a lo anterior, es relevante conocer los factores de riesgo clinicos y
bioquimicos presentes en la poblacion mexicana, asociados al diagnodstico de
aneurisma de aorta abdominal, a fin de disefiar e implementar estrategias que
conduzcan a la modificacion de conductas asociadas al desarrollo de la

enfermedad.
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c.- Planteamiento del problema.

En México, la informacion en relacién con estudios epidemiolégicos es escasa,
encontrando prevalencia general de aneurismas de aorta en 5.63% y 2.7%
aneurismas abdominales. Los AAA son tipicamente asintomaticos con deteccion,
en muchos casos, incidental. Esta entidad se encuentra asociada a patologia
cardiovascular ateroesclerodtica, y nuestro pais cuenta con alta prevalencia de
hipertension arterial, enfermedad coronaria, dislipidemia. No contamos con estudios
que aporten datos clinicos que conduzcan a la implementacion de tamizaje en
poblacion general para el diagnéstico oportuno de la enfermedad, cuya mortalidad
representa un 65-86% por hemorragia intrabdominal secundaria a ruptura. Por lo
anterior, se desarrollara este protocolo de investigacién con la finalidad de
determinar qué factores estan asociados con aneurisma de aorta abdominal. De
hallar resultados positivos podremos identificar a la poblacion con riesgo de
desarrollo de AAA, con la finalidad de establecer medidas de reduccion de los
factores de riesgo encontrados, mejores protocolos de deteccion oportuna que
posteriormente conduzcan a cambios en ejercicio de tratamientos quirurgicos o

médicos de ser necesarios.

Pregunta de investigacion.
De acuerdo a lo anterior, se evaluara en la poblacion adulta con diagndstico
establecido ¢qué factores estan asociados a la presencia de aneurisma de aorta

abdominal en el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI?
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d. Hipétesis.

No requerida de acuerdo a metodologia del este protocolo de investigacion.

e. Objetivo.

Objetivo Principal: Identificar los factores clinicos y bioquimicos
asociados a la presencia de aneurisma de aorta abdominal en el Hospital
de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI del periodo

comprendido entre enero de 2014 y enero de 2019.
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Il. SUJETOS, MATERIAL Y METODOS
a. LUGAR DONDE SE REALIZARA EL ESTUDIO.

El estudio se llevo a cabo en la UMAE Hospital de Especialidades del Centro Médico

Nacional Siglo XXI “Dr Bernardo Sepulveda”, de la Ciudad de México

b. DISENO DE LA INVESTIGACION

Se trata de una encuesta transversal.
De acuerdo a la manipulacién de la variable de interés: observacional
De acuerdo a la medicion del desenlace: transversal

De acuerdo a temporalidad: restrospectivo

c. DISENO DE LA MUESTRA
1. UNIVERSO DE TRABAJO

Todos los pacientes con diagnéstico de aneurisma de aorta abdominal mayores a

18 anos.

2. CRITERIOS DE INCLUSION:
1. Pacientes de cualquier género.
2. Mayores de 18 afios.

3. Con diagndstico imagenolégico y clinico de aneurisma de aorta abdominal

sintomaticos o asintomaticos.
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3. CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Pacientes de quienes no se cuente con expediente completo.

4. TAMANO DE LA MUESTRA:

Se incluira a toda la poblaciéon con diagnéstico de aneurisma de aorta abdominal
con edad mayor a 18 anos, que fueron admitidos a esta unidad para tratamiento,

los cuales fueron reclutados de Enero de 2014 a Enero de 2019.
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d. DESCRIPCION DE LAS VARIABLES
1. Sexo.

a) Definicion Conceptual: Condicion de un organismo que distingue entre masculino

y femenino.

b) Definicion Operacional: Condicion de un organismo que distingue entre

masculino y femenino.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicién: nominal, dicotomica

e) Unidades de Medicién: Masculino/Femenino

2. Edad.

a) Definicion Conceptual: Tiempo que ha vivido una persona u otro ser vivo

contando desde su nacimiento, se expresa en anos.

a) Definicién Operacional: Tiempo que ha vivido una persona u otro ser vivo

contando desde su nacimiento, se expresa en anos.
c) Tipo de Variable: Cuantitativa
d) Escala de Medicion: discreta,

e) Unidades de Medicién: Afos.

3. Hipertension arterial diastodlica

a) Definicién Conceptual: elevacidon de la tension arterial diastolica >90 mmHg en
mediciones repetidas, o bien cifras de tension, arterial normal, pero bajo tratamiento

antihipertensivo.
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b) Definicién Operacional: es la presencia de diagndstico previo o durante la revision
de cifras de tensién diastdlica igual o mayor a 90 mmHg en mediciones repetidas o
bien cifras de tension arterial normales pero bajo efecto de tratamiento

antihipertensivo.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicion: discreta

e) Unidades de Medicién: Milimetros de mercurio (mmHg)

3. Hipertension arterial sistolica

a) Definicion Conceptual: elevacion de la tension arterial sistolica > de 140 mmHg
en mediciones repetidas, o bien cifras de tensién, arterial normal, pero bajo

tratamiento antihipertensivo.

b) Definicién Operacional: es la presencia de diagndstico previo o durante la revision
de cifras de tension sistdlica igual o mayor a 140 mmHg en mediciones repetidas o
bien cifras de tension arterial normales pero bajo efecto de tratamiento

antihipertensivo.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicion: discreta

e) Unidades de Medicién: milimetros de mercurio (mmHg)

4. Diabetes Mellitus

a) Definicion Conceptual: elevacion de la glucosa sérica igual o mayor de 126 mg/dL
en ayuno de al menos 6 horas, o bien 200 mg/dL o mas a cualquier hora del dia con

presencia de sintomas.
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b) Definicion Operacional: es la presencia del diagndstico previo o durante la
revision de cifras de glicemia igual o mayor de 126 mg/dL en ayuno de al menos 6
horas, o bien 200 mg/dL o mas a cualquier hora del dia con presencia de sintomas,

o bien cifras normales de glucemia bajo tratamiento hipoglucemiante.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicion: nominal, dicotomica

e) Unidades de Medicién: si/no

5. Colesterol-HDL

a) Definiciéon Conceptual: fraccion de colesterol unido a proteinas de alta densidad,

con funcion de llevar lipidos desde tejidos hacia higado para ser utilizado.

b) Definicion Operacional: cifra de colesterol HDL durante la revision al momento

del diagnéstico.
c) Tipo de Variable: cuantitativa
d) Escala de Medicion: discreta

e) Unidades de Medicién: miligramos por decilitro (mg/dL)

6. Triglicéridos.

a) Definicion Conceptual: principal forma de almacenamiento de energia en las
células. Lipidos formados por una molécula de glicerol esterificado con tres acido

grados.

b) Definicion Operacional: cifra de triglicéridos durante la revisiéon al momento del

diagnostico.
c) Tipo de Variable: cuantitativa
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d) Escala de Medicion: discreta

e) Unidades de Medicion: miligramos por decilitro (mg/dL)

7. Tabaquismo

a) Definicion Conceptual: consumo de tabaco en cualquier época de la vida de por
lo menos un cigarrillo por dia durante un ano, o bien la exposicidon pasiva al humo

de tabaco diariamente al menos un ano.

b) Definicion Operacional: es la presencia del antecedente de haber consumido
tabaco en cualquier época de la vida de por lo menos un cigarrillo por dia durante

un ano, o bien la exposicidn pasiva al humo de tabaco diariamente al menor un afio.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicién: nominal

e) Unidades de Medicidén: Nunca/ Activo/ Pasivo

8. indice tabaquico

a) Definicion Conceptual: unidad de medida que permite juzgar el consumo de

tabaco de una persona.

b) Definicion Operacional: consumo de tabaco de una persona, cuantificando el

numero de cajetillas consumidas por dia durante el total de afos consumidos.
c) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicién: discreta.

e) Unidades de Medicion: paquetes por afo.

23



9. Fluoroquinolonas

a) Definicion Conceptual: agentes antimicrobianos bactericidas sintéticos de amplio

espectro que actua inhibiendo la enzima ADN girasa bacteriana.

b) Definicion Operacional: sujetos con antecedente de haber consumido alguna
clase de fluoroquinolona durante un afio previo al diagndstico por un periodo de

tiempo no menor a 5 dias para tratamiento de enfermedades infecciosas.
1) Tipo de Variable: cualitativa
d) Escala de Medicién: nominal, dicotomica

e) Unidades de Medicioén: si/no
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e. ASPECTOS ETICOS

Con relacion a los aspectos éticos, a todos los pacientes se les proporcioné el
formato de consentimiento informado de acuerdo a la Declaracién de Helsinki de la
Asociacién Médica Mundial, sobre los Principios Eticos para la Investigacion Médica
que involucra sujetos humanos, adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial,
Helsinki Finlandia 1964, modificada en Tokio, Japén 1975. Los datos personales y
los resultados de los participantes son estrictamente confidenciales. Solo seran
conocidos por el investigador. No se hara divulgacion de los mismos o intercambio
de datos. Se hizo la invitacion a participar en el protocolo a cada uno de los sujetos
para poder ser integrados al mismo. Se explico a cada uno de ellos, en forma
detallada, en lo que consistia el procedimiento haciendo especial énfasis en que la
participacion o no en el estudio de ninguna manera afectaria o modificaria su
tratamiento. A todos y cada uno de los participantes se les proporciono la carta de
consentimiento informado, asi mismo, se resolvieron las dudas respecto a la misma
y, una vez que se tuvo total claridad y certeza del contenido, se procedio a recabar

la de la misma por los participantes.
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f. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO
Recoleccion de datos.
Método: indirecto.
Fuentes, técnicas y procedimientos.

Los datos para esta investigacion se obtuvieron mediante revision de hojas de

consulta externa y censos de captura de pacientes.

Se realizé revision de expediente clinico fisico y electrénico de pacientes
hospitalizados y evaluados en consulta externa, durante el periodo de Enero de
2014 a Enero de 2019, en la UMAE Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional Siglo XXI y se obtuvieron los datos necesarios para el procesamiento de

los datos.

Se procediod posterior a la etapa de analisis, asi como la identificacion de factores

clinicos y bioquimicos asociados al diagndstico de Aneurisma de Aorta Abdominal.
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g. ANALISIS ESTADISTICO

Se realizo revision de expedientes clinicos, la informacidn obtenida se cuantifico y
tabulé mediante hoja de calculo de software Microsoft Excel. Para la descripcion de
poblacion se empled estadistica basica. Las variables cualitativas se expresaron en
frecuencia y porcentajes. Las variables demograficas, clinicas y de laboratorio se
analizaron mediante medidas de tendencia central. Los datos de las variables
continuas se expresaron como media * desviacién estandar, por lo que se empled
prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov. Los datos categdricos fueron
expresados como porcentajes. El significado de las diferencias entre variables
continuas se determiné por la prueba de t de Student. La diferencia entre variables
categoricas, se determin6 con prueba de chi cuadrada. Se considerd en valor de P
<0.05 como estadisticamente significativo. Todos los analisis estadisticos se
hicieron usando SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) un programa de
analisis estadistico (version 25: SPSS Inc, Chicago, IL, USA).
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

PROTOCOLO: FACTORES ASOCIADOS A LA PRESENCIA DE ANEURISMA DE
AORTA ABDOMINAL EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO
MEDICO NACIONAL SXXI

Jorge Javier Diaz Luis. Residente de cuarto aio de Medicina Interna

Feb Mar | Abr May | Jun Jul Ago Oct Nov Dic Ene
2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2019 | 2020

Revision bibliografica

Redaccion y
asesoramiento de
protocolo de
investigacion.

Presentacion de
protocolo de
investigacion

Aprobacion de
protocolo de
investigacion.

Obtencion de la
informacion

Procesamiento y
analisis de los datos

Divulgacién de
resultados de
investigacion.

Fecha de inicio: febrero de 2019

Fecha de terminacion: febrero de 2020
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lll. RESULTADOS

Se recabd de forma retrospectiva los datos de 87 pacientes que acudieron a nuestro
hospital con diagndstico de aneurisma de aorta abdominal, en el periodo
comprendido entre enero de 2014 y enero de 2019. De los cuales 21 fueron
excluidos ya que no se encontrd informacién completa en el expediente clinico. Por

lo cual, el numero final de pacientes incluidos en el estudio fue de 66.

Se encontré que el 22.7 % de los pacientes observados, corresponden al sexo
femeninoy el 77.3 % al masculino. La edad promedio de la poblacion estudiada fue

de 71.3 afos, con maximo de 89 y minimo de 52 afios.

mF

Y

77.3%

Grafica 1. Frecuencia de presentacion por sexo.

Dentro de los datos clinicos abordados, se presentdé hipertensién en el 63.6% de los
pacientes, sin diferencia marcada en prevalencia respecto a sexo. La presion arterial
sistélica promedio fue de 125.38 +- 13.01 mmHg, mientras que la diastélica fue

77.27 +- 8.28 mmHg, sin que se presente diferencia entre sexos.

El tabaquismo estuvo presente en el 81.8% del total de casos; de los cuales los
hombres representaron el 81.5% de los pacientes con tabaquismo positivo, con mas

frecuencia en hombres que en mujeres (86.3% vs 66.7%).
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con AAA.

Edad TAS TAD IT
Media 71.32 125.38 77.27 24.4606
Error estandar de la media 0.970 1.602 1.020 3.03231
Mediana 72.00 120.00 80.00 17.5000
Varianza 62.066 169.470 68.601 606.864
Desv. Estandar 7.878 13.018 8.283 24.63460
Rango 37 60 40 86.00
Minimo 52 100 60 0.00
Maximo 89 160 100 86.00
Asimetria -0.119 0.465 0.156 0.832
Error estandar de asimetria 0.295 0.295 0.295 0.295
Curtosis -0.426 0.348 -0.062 -0.470
Error estandar de curtosis 0.582 0.582 0.582 0.582

Otras comorbilidades presentes al diagndstico de aneurisma de aorta abdominal,

encontramos frecuencia de diabetes mellitus T2 en el 33.7% y dislipidemia en
EPOC en 6.1%,
enfermedad vascular periférica 1.5% u otras enfermedades 7.6%.

36.4%, cardiopatia isquémica en 16.7%,

ENo = Sj

Grafica 2. Frecuencia de pacientes con
diabetes mellitus T2.

cancer 12.1%,

mNo mSj

Grafica 3. Frecuencia de pacientes con
dislipidemia.

De los pacientes con AAA, se encontré que fue mayor la frecuencia de diabéticos

en hombres que en mujeres, sin encontrarse significancia estadistica.
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Grafica 4. Frecuencia de diabéticos por género en pacientes con AAA
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Grafica 5. Diabéticos y habito tabaquico en pacientes con AAA

31



De los pacientes con diabetes mellitus que se encontraron en el estudio, el 86.4%
tuvieron habito tabaquico positivo, contra un 79.5% fumadores en no diabéticos. Sin
embargo la diferencia en positividad de habito tabaquico no fue significativo de

forma estadistica.

De las caracteristicas bioquimicas halladas en los pacientes, la glucosa promedio
fue de 120.55, el colesterol total 151.23 y triglicéridos 158.06. Sin encontrarse
diferencias significativas entre las medias entre glucosa, colesterol y triglicéridos

entre hombres y mujeres.

Tabla 1. Caracteristicas bioquimicas de los pacientes con AAA.

Glucosa Colesterol T | Triglicéridos
Media 120.55 151.23 158.06
Error estandar de la media 4.635 6.162 12.700
Mediana 108.00 155.00 136.50
Varianza 1417.729 2506.086 10644.704
Desv. Estandar 37.653 50.061 103.173
Rango 195 191 692
Minimo 70 61 18
Maximo 265 252 710
Asimetria 1.940 -0.107 3.409
Error estandar de asimetria 0.295 0.295 0.295
Curtosis 4.560 -0.732 14.916
Error estandar de curtosis 0.582 0.582 0.582
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Respecto al antecedente de empleo de fluoroquinolonas, se encontré que sélo un

16.7% de los pacientes tuvieron consumo de esta.

Grafica 6. Frecuencia de consumo de
Fluoroquinolonas en pacientes con AAA.

H No

Si

\A DISCUSION.

En este estudio realizado en poblacion mexicana con diagndstico establecido de
Aneurisma de Aorta abdominal, se tuvo el objetivo de evaluar las caracteristicas
clinicas y bioquimicas asociadas a dicha entidad nosologica; tales como
comorbilidades (hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, cardiopatia
isquémica o neumopatia obstructiva crénica), edad, sexo, cifras de tensién arterial,
indice tabaquico, asi como parametros de laboratorio glucosa, colesterol tota,
triglicéridos. La informacion obtenida ayuda a identificar las cualidades de los
mexicanos con AAA, considerando que somos una poblacion con multiples factores

de riesgo cardiovascular.

En estudios de tamizaje en poblacion abierta, se ha estimado una prevalencia de
3.5 a 7.7% en hombres, con mejor frecuencia en mujeres 1 a 1.5%.(28) En nuestro
pais, Enriquez-Vega et al, documentaron una frecuencia de 6.9% mediante rastreo
Doppler duplex en pacientes con factores de riesgo; e Hinojosa et al report6é 2.7%
de prevalencia en pacientes estudiados por TC. En nuestro estudio, no se determiné
la prevalencia de esta enfermedad, pero encontramos una mayor proporcion de
casos en mujeres 22.7% que en el estudio de Enriquez-Vega et al donde el hallazgo

fue unicamente en hombres; no obstante, Hinojosa et al. reporta una proporcién de
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mujeres similar (26.19%). En comparacién con dos estudios espanoles, la
frecuencia de mujeres con AAA fue de 5.7% a 0%.(29, 30)

Tal como se ha comentado, el AAA es una patologia vascular que condiciona
degeneracion aneurismatica de la aorta abdominal, la cual se considera un proceso
sistémico y permanente.(20) Su desarrollo implica un proceso dinamico que genera
cambios en la composicion del tejido conjuntivo. (16) Las teorias patogénicas
actuales sugieren tres aspectos generales: inflamacién, aterotrombosis y otros
factores inherentes; sin embargo aun no se encuentra bien dilucidado la interaccién

entre estos.(12)

De acuerdo al género, la presencia de AAA ha sido hallada de 4 a 6 veces mayor
en hombres que en mujeres.(20) A la dilatacion adrtica se le ha atribuido un efecto
de remodelamiento producido por las hormonas sexuales. La vasculatura entre
hombres y mujeres envejece de forma diferente; existe un incremento en el
contenido de colageno y disminucién de elastina. En el caso de los hombres se
produce mayor grado de rigidez y diametro aortico con el incremento de la edad;
que puede estar relacionado con el efecto protector de las hormonas sexuales. Lo
cual, también se observa en mujeres premenopausicas, quienes tienen un riesgo

cardiovascular reducido.(15)

No tan solo, el género ha sido asociado como factor de riesgo al desarrollo de la
enfermedad. Otro factor establecido, es el tabaquismo, con riesgo estimado por
metanalisis de 2.97 (OR) (IC 1.2-7.3)(13) En este estudio de observacion, la
frecuencia de consumo de tabaco fue de 81.8% con un indice tabaquico promedio
de 24 .4 paqg/afio; otras series han reportado frecuencia de 64.6% (japoneses)(31),
63.9% (polacos)(32), 52% (griegos)(33). En comparacién con espafoles
presentaros una frecuencia de consumo de tabaco similar a la nuestra 83%, pero

un indice tabaquico mayor, 54.9 paq/afno.(29)

El tabaquismo en un factor dominante para la incidencia de AAA, incluso paciente
que cesaron el habito hace 10-19 afios, el riesgo fue 3 veces mayor que los no

fumadores. (34) Existe una relacion fuerte entre la dosis y el incremento de riesgo
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de AAA. (35) Estudios experimentales en modelos murinos, indican que la
exposicion al humo de tabaco conduce al efecto deletéreo en la pared adrtica,
afectando su elasticidad y rigidez, con cambios estructurales secundarios a la
exposicion crénica.(18) Se ha asociado la activacién del activador de plasminégeno
tisular por los componentes del humo de tabaco, asi como produccion de
metaloproteinasas de matriz por parte de los macréfagos; también se ha observado
incremento de la actividad gelatinolitica y promocién de la destruccion de elastina y
colageno.(34) Otras alteraciones estudiadas asociadas al tabaquismo son
incremento de apoptosis de células musculares aorticas e infiltracion macrofagica

con expresion de MMPs.(35)

Un elemento importante en el desarrollo de la enfermedad es la presencia de
hipertension arterial sistémica, nosotros encontramos que el 63.6% de los pacientes
contaban con este diagnostico, con media de tension arterial sistolica y diastolica
dentro de medias consideradas clinicamente como controladas. Otras series han
reportado desde 55.5% hasta 94.3% (29-31); en 2010, Kent et al en una cohorte de
3 millones de personas tamizadas encontré una prevalencia de 81.51%. (14) EI OR
de la hipertension ha sido calculada entre 1.25 (1.21-1.28) y 1.55 (IC 1.02-2.34) (13,
14).

Hasta un 66% de riesgo incrementado para el desarrollo de la enfermedad, en
pacientes con hipertension. Un incremento de 20 mmHg en la presion arterial
sistolica (PAS) y 10 mmHg en la diastdlica (PAD) estan asociados con 14 y 28% de
mayor riesgo para el desarrollo de AAA; la asociacion no lineal de la PAD sugiere
que tiene mayor impacto un incremento en ésta que la PAS. (17) Hasta el momento,
no se ha concluido de forma certera la participacién de la hipertension arterial
sistémica en el desarrollo y progresion de la enfermedad, se sugiere contribuye al

remodelamiento positivo debido a los cambios hemodinamicos. (12, 36)

Un componente en controversia es la presencia de diabetes mellitus, puesto que,
de forma tradicional se considera un factor de riesgo para el desarrollo de
ateroesclerosis, mismo que forma parte del mecanismo fisiopatologico establecido
en los AAA.
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Una de las caracteristicas de la diabetes es la presencia de hiperglucemia, la cual
conduce a produccion de especies reactivas de oxigeno (ERA) y estrés oxidativo;
podria esperarse sea un factor de riesgo para el desarrollo de la enfermedad. Sin
embargo, la presencia de hiperglucemia se encuentra relacionada con disminucién
de ocurrencia de AAA debido multiples factores, tales como incremento en la
sintesis de colageno, formacion de productos finales de glucosilacién avanzada,
disminucién de las metaloproteinasas de matriz, conduciendo a rigidez arterial.(24,
37)

Existe una baja prevalencia de AAA entre pacientes diabéticos, asi como
disminucion de riesgo de desarrollo de AAA de novo, crecimiento o ruptura, en
comparaciéon de no diabéticos.(24, 38, 39) Aune et al., cometan una reduccién de
42% en el riesgo de aneurisma de aorta abdominal en pacientes con diagnostico de
diabetes mellitus.(23)

La prevalencia de diabetes en pacientes con AAA ha sido estimada en 6-14%.(40)
En nuestro estudio la presencia de diabéticos fue de 33.7%, no obstante, no
contamos datos respecto al manejo o control previos al diagnéstico de aneurisma
de aorta abdominal; De Rango sugiere, de acuerdo a meta analisis RESCAN, la
disminucién de progresion de crecimiento y probablemente el desarrollo de la misma
se deba a estrategias de tratamiento agresivas en pacientes con diabetes. (24)
Como se ha comentado, ademas de generar riesgo de ateroesclerosis, la diabetes
causa un proceso inflamatorio en la pared del vaso. Un estudio experimental con
ratones, sugiere que el efecto protector de la diabetes se solapa con el efecto
deletéreo de exposicion al humo de cigarro; la actividad de MMP-2 fue menor en

ratas diabéticas que en ratas con diabetes expuestas a humo de cigarro.(41)

Existe falta de informacién respecto al efecto especifico de los antidiabéticos sobre
los AAA, pero se considera puede jugar un papel potencial para la reduccién de
crecimiento de AAA.(24, 39)

Se considera a las alteraciones en el metabolismo de lipidos como un elemento

cuya relevancia aun no ha sido bien entendida, las fracciones mayores de estos,
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como c-LDL, c-HDL vy triglicéridos cuentan con una carga importante en la biologia
de las enfermedades cardiovasculares tanto en estudios clinicos como de
asociacion genética, pero no pueden ser extrapoladas a otras enfermedades

vasculares, tal como los aneurismas adrticos abdominales.(42)

En nuestro estudio, s6lo se pudo recabar informacion sobre valores de colesterol
total y triglicéridos, cuyas medias (151 mg/dL y 158 mg/dL, respectivamente) en los
valores absolutos no sobrepasé un valor para considerarse fuera metas de control,
y estadisticamente no encontramos asociacion o relacion alguna con las

caracteristicas de nuestros pacientes con aneurismas de aorta abdominal.

Harrison et al. en su estudio de asociacion genética por aleatorizacion Mendeliana,
sugiere que niveles altos de c-HDL estan asociados con reduccion de riesgo de
AAA. Weng et al, encontrd asociacion con niveles elevados de colesterol total (OR
1.48%, 95% CI:1.02), no asi con c-LDL, cuyos datos fueron inconsistente; y en
relacion a triglicéridos y c-HDL no encontré relacion con AAA. Por lo que el soporte
a la hipdtesis que las fracciones mayores de lipidos forman parte en la etiologia de
los AAA permanece incierta, aunque algunos estudios han aportado datos para
considerar que terapias dirigidas al control de dislipidemias pueden reducir el riesgo
de AAA.(42-45)

Por ultimo, un factor investigado en las ultimas dos décadas en el desarrollo de
eventos adversos asociados al colageno, el consumo de fluoroquinolonas
epidemiologicamente se ha asociado con incremento riesgo de desarrollo ruptura
tendinosas, desprendimiento de retina y aneurismas de aorta; que en este ultimo

caso, el numero necesario a tratar esta estimado en 618 (95% ClI, 518-749).(46, 47)

En este estudio, unicamente se determind la exposiciéon a fluoroquinolonas en
menor del 20% de los pacientes; sin conseguirse mayores datos que puedan aportar
informacion significativa. Pasternak et al, investigéo el riesgo de aneurisma o
diseccién adrtica asociado con la ingesta de fluoroquinolonas orales comparados
con uso de amoxicilina (HR 1.66; 95% Cl, 1.12-2.46) en el analisis de subgrupos la
asociacion fue de HR 1.90 (95%, Cl 1.22-2.96 p<0.05); encontrando un incremento
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en la tasa de AA o diseccion adrtica (DA) en un periodo de 60 dias del inicio del

tratamiento y puede ser mas pronunciado en los primeros 10 dias de iniciado.(48)

Yu et alt, en un metaanalisis de 19 articulos que incluy6 2,2613,713 participantes y
19,972 casos identificados; encontré una asociacion ajustada a covariables entre
fluoroquinolona y AA/DA con OR de 2.20 (95% ci 1.92-2.52, 12= 20.6%). Sin
embargo, el analisis de subgrupos identifico fuentes de heterogeneidad por varios

factores, pudiendo afectar los resultados.(26)

De acuerdo a particularidades, levofloxacino tuvo mayor riesgo seguido por
moxifloxacino y ciprofloxacino. Asi como la administracion oral es mas probable
produzca el efecto adverso que la administracion intravenosa.(49) Sin embargo, el
mecanismo por el cual, se induce el dafio es desconocido. Se hipotetiza que las
fluoroquinolonas poseen propiedades quelantes de varios metales (calcio,
magnesio, aluminio), asi como toxicidad directa sobre colageno tipo | y promueven

la degradacion del mismo.(49, 50)
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V. CONCLUSION.

En nuestro estudio, observamos las caracteristicas de los pacientes con aneurisma
de aorta abdominal del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI; similar a
otros estudios observacionales, encontramos mayor frecuencia de hombres con
dicho diagnéstico, principalmente en edades mayores a 60 afios. Con otras
comorbilidades asociadas, de las cuales la el tabaquismo fue predominante; asi

como presencia de hipertension arterial en segundo término.

Llama la atencion que nuestra poblacién, hubo mayor frecuencia de diagndstico de
diabetes, comparado con series internacionales; sin embargo, por las
caracteristicas de nuestro estudio, no se obtuvieron mayores datos de asociacion o

significancia estadistica.

Cabe hacer mencion, que pretendemos sentar bases para ampliar el estudio de esta
enfermedad, cuyo sustrato fisiopatolégico involucra multiples alteraciones
metabdlicas y entidades patoldgicas que forman del quehacer diario de un médico
internista, por lo tanto, deberiamos involucrarnos en mayor medida en el diagndstico
y seguimiento de los pacientes con aneurismas de aorta abdominal, con el fin de

disminuir la morbimortalidad asociada a esta enfermedad vascular.
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VIl. ANEXOS.

1. HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
2. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
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ANEXO 1. Carta de Consentimiento informado

3

\D
IMSS

SECURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $CIAL

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:
Numero de registro institucional:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al participar
en el estudio:

Informacion sobre resultados y alternativas
de tratamiento:
Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Declaracion de consentimiento:

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

Carta de consentimiento informado para participacion en

protocolos de investigacion (adultos)

FACTORES ASOCIADOS A LA PRESENCIA DE ANEURISMA DE AORTA ABDOMINAL
EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO MEDICO NACIONAL SXXI

Ciudad de México, Junio 2019

Un aneurisma de la aorta, se considera una enfermedad de la arteria de mayor calibre
del cuerpo. Se asocia a cambios degenerativos de larga evolucién que alteran las capas
que componen esta arteria, conduciendo a dilatacion (abombamiento) de la misma.
Como consecuencia grave de no identificarse esta enfermedad, conduce a ruptura con
sangrado importante y comprometer la vida de los pacientes. Se considera una
enfermedad con base inflamatoria, asi como relacionada con enfermedad cardiovascular.
Puesto que el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI
concentra una gran cantidad de pacientes, permitird hacer estimaciones en la poblacion
mexicana.

De acuerdo con esto, se pretende realizar este estudio con el objetivo de conocer que
condiciones de salud propias del paciente pueden generar el desarrollo de Aneurismas de
Aorta Abdominal en el Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI.

Ninguno: a) Revision y captura de datos personales patoldgicos de historia clinica y
notas de evolucién o procedimientos que se encuentran en el expediente clinico, los
cuales se conservaran en anonimato. B) Captura de resultados de laboratorios e imagen
realizados durante su protocolo de estudio.

Ninguno.

Apoyar en la obtencion de informacion que ayude a localizar factores asociados a AAA
en poblacién mexicana con el fin de realizar actividades que prevengan esta enfermedad.

Usted es libre de decidir participa en este estudio y podra retirarse del mismo en el
momento que lo desee, sin que esto afecte la atencidn que se recibe en el Instituto.

Los datos personales seran codificados y protegidos de tal manera, que solo pueden ser
identificados por los investigadores de este estudio, o en su caso, de futuros estudios.

Después de heber leido y habiéndoseme explicado todas mis dudas acerca de este estudio:

[ ]
[]

[]

Si acepto participar en el estudio.

No acepto participar en el estudio.

Si acepto participar y que se tome para este estudios y estudios futuros.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigadora o Investigador Responsable:

Colaboradores:

Dr. Luis Alberto Guizar Garcia

Tel.: 55 5627 6900 Ext 21544

Cel.: 552101 1645

Correo electrénico: guizar_unam@hotmail.com

Dr. Jorge Javier Diaz Luis

Tel.: 55 5627 6900 Ext 21544

Cel. 922 128 7676

Correo electrénico: georgexd@hotmail.com
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En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comité Local de Etica de Investigacién en Salud
del CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720.
Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, correo electrénico: comité.eticainv@imss.gob.mx

Nombre y firma del participante Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio.
Clave: 2810-009-013

48



ANEXO 2. Instrumento de recolecciéon de datos

PROTOCOLO: FACTORES ASOCIADOS A LA PRESENCIA DE ANEURISMA DE
AORTA ABDOMINAL EN EL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL CENTRO
MEDICO NACIONAL SXXI

Jorge Javier Diaz Luis. Residente de cuarto aio de Medicina Interna

Nombre del paciente:

NSS: Edad: Sexo: Masculino o Femenino o
SOMATOMETRIA:

Peso: Kg Talla: cm IMC:

Tabaquismo: Nunca o Pasivoo Activoo  IT: pag/afo.

HAS: Sio No o Cifra: mmHg HAD Sic Noo  Cifra: mmHg
Tratamiento:

DM: Sio Noo Tratamiento:

FA:Sio Noo Otras comorbilidades:

Colesterol total: mg/dL, HDL-c: mg/dL, TAG: mg/dL
Fluoroquinolona: Sio No o Cual: Numero de

dias: Tiempo previo ingesta:

Tamano de aneurisma:

Sintomatico: Sioc Noo

Laboratorios:

Electroliticos séricos

Biometria hematica Quimica sanguinea PFH
Hb: Glucosa: AST:
Hto: Urea: ALT:
Plaquetas: Creatinina: Proteinas totales:
Leucocitos: BUN: Albumina:
NF: DHL:
LF: FA:

Sodio:

Potasio:

Cloro:

Magnesio:

Fosforo:

49




MN:

DM: Diabetes Mellitus FA: Fibrilacion auricular

HAS: Hipertension Arterial Sistdlica
HDL
TAG: Triglicéridos

HDL: Lipoproteinas de alta densidad
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HAD: Hipertensién Arterial Diastdlica

HDL-c: Colesterol




	Portada

	Índice

	Resumen
	I. Introducción

	II. Sujetos, Material y Métodos

	III. Resultados

	IV. Discusión

	V. Conclusión

	VI. Referencias

	VII. Anexos


