UNIVERSIDDA NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL ‘
DELEGACION REGIONAL EN MICHOACAN
UNIDAD DE MEDICINA FAMILIAR No. 80

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO @

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO Im

“CARGA ATEROSCLEROTICA Y LDL ACUMULATIVO COMO FACTOR DE RIESGO
CARDIOVASCULAR, ANTES DEL PRIMER EVENTO ISQUEMICO”

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE:
ESPECIALISTA EN MEDICINA FAMILIAR

PRESENTA
Juan Manuel Sanchez Chavez
Matricula: 97174730
SACJ920101HDFNHNOO
Correo electrénico: jmanuel9090@gmail.com

ASESOR DE TESIS
Dr. Helios Eduardo Vega Gémez
Médico Cardiélogo
Adscripcion: HGR No. 1
Matricula: 10373381
Correo electrénico: heliosvegag@gmail.com

COASESOR DE TESIS
Dra. En C. Anel Gomez Garcia
Division Investigacion Clinica
Adscripcion: CIBIMI
Matricula: 11680652
Correo electronico: anel.gomez.garcia@gmail.com

COASESOR ESTADISTICO
Mat. Carlos Gomez Alonso

Adscripcion: CIBIMI
Correo electronico: cga_0123@hotmail.com

NUmero de Registro ante el Comité de Etica e Investigacion R-2019-1602-027

MORELIA, MICHOACAN, MEXICO, OCTUBRE 2021


Margarita
Texto escrito a máquina
UNIVERSIDDA NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO

Margarita
Texto escrito a máquina
FACULTAD DE MEDICINA

Margarita
Texto escrito a máquina


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL ~
DELEGACION REGIONAL EN MICHOACAN
UNIDAD DE MEDICINA FAMILIAR No. 80

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO @

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO Im

“CARGA ATEROSCLEROTICA Y LDL ACUMULATIVO COMO FACTOR DE RIESGO
CARDIOVASCULAR, ANTES DEL PRIMER EVENTO ISQUEMICO”

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE:
ESPECIALISTA EN MEDICINA FAMILIAR

PRESENTA
Juan Manuel Sanchez Chavez
Matricula: 97174730
SACJ920101HDFNHNOO
Correo electrénico: jmanuel9090@gmail.com

ASESOR DE TESIS
Dr. Helios Eduardo Vega Gémez
Médico Cardiélogo
Adscripcion: HGR No. 1
Matricula: 10373381
Correo electrénico: heliosvegag@gmail.com

COASESOR DE TESIS
Dra. En C. Anel Gomez Garcia
Division Investigacion Clinica
Adscripcion: CIBIMI
Matricula: 11680652
Correo electronico: anel.gomez.garcia@gmail.com

COASESOR ESTADISTICO
Mat. Carlos Gomez Alonso

Adscripcion: CIBIMI
Correo electronico: cga_0123@hotmail.com

Numero de Registro ante el Comité de Etica e Investigacion R-2019-1602-027

MORELIA, MICHOACAN, MEXICO OCTUBRE 2021



)
IMSS

Instituto Mexicano del Seguro Social

Delegacion Regional en Michoacén

Unidad de Medicina Familiar No. 80

Dr. Juan Gabriel Paredes Saralegui
Coordinador de Planeacién y Enlace Institucional
Dra. Anel Gomez Garcia
Coordinadora Auxiliar Médico de Investigacion en Salud
Dra. Wendy Lea Chac6n Pizano
Coordinadora Auxiliar Médico en Educacion en Salud
Dra. Sara Elena Santillan Carrasco
Director de la Unidad de Medicina Familiar No. 80
Dr. Gerardo Mufioz Cortés
Coordinador Clinico de Educacion e Investigacion en Salud
Dra. Laura Miriam Pérez Flores

Profesora Titular de la Residencia de Medicina Familiar



Universidad Nacional Auténoma de México

Dr. Javier Santacruz Varela
Jefe de la Subdivision de Medicina Familiar de la UNAM

Division de Estudios de Posgrado

Dr. Isaias Hernadndez Torres
Coordinador de la especialidad de Medicina Familiar

Division de Estudios de Posgrado

Dr. Geovani Lopez Ortiz
Coordinador de Investigacion de la Subdivision de Medicina Familiar

Division de estudios de posgrado



AGRADECIMIENTOS

Doy gracias al Instituto Mexicano del Seguro Social por darme la oportunidad de progresar
profesionalmente y brindarme las facilidades para conseguirlo, a la Universidad Nacional
Auténoma de Mexico por dar ese respaldo académico, a todos mis profesores a lo largo de
este proceso que son quienes me dieron las bases y me guiaron en el camino, a mi asesor el
Dr. Helios Eduardo Vega Gomez por la apertura para este proyecto y a mi asesora la Dra.
Anel Gomez Garcia por su paciencia y su disponibilidad para resolverme dudas asi como

guiarme a lo largo del proyecto.



DEDICATORIA

Este trabajo lo dedico con todo carifio
a mi familia, en especial a mi esposa
por ser siempre mi apoyo incondicional, asi

como a mis padres por su entrega total y carifio hacia mi.



INDICE

L RESUMEN L. 1
L AB S T RA T o e e 2
L ABREVIATURAS e .3
IV GLOSARIO . e 4
V.RELACION TABLAS Y FIGURAS ... 6
VL INTRODUCCION ...t e 7
VI MARCO TEORICO. ..o 8
FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR. ...t 8
ATEROSCLEROSIS. .. e, 8
DISLIPIDEMIA'Y RIESGO CARDIOVASCULAR. ..o 10
CARGA ATEROSCLEROTICA . ... e 12
EFECTO ACUMULATIVO DEL C-LDL....oniiiiii e 12
VI PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA . ... e, 16
IXCJUSTIFICACION. L e 17
XoHIPO T ESIS . . e 18
XI.OBJETIVO GENERAL. ... e 18
XI.OBIETIVOS ESPECIFICOS. .. ..o 18
XL MATERIAL Y METODOS. ... e 19
CRITERIOS DE SELECCION. ... ....oimiiiiie e 20
DESCRIPCION DE VARIABLES..... ..ottt 21
CUADRO DE DESCRIPCION OPERATIVA DE VARIABLES....................ooviiiinnnn, 21
DESCRIPCION OPERATIVA DEL ESTUDIO..........uiiiiiiiiiiiiiieiee e, 24
ANALISIS ESTADISTICO . ...t e 24
CONSIDERACIONES ETICAS . ... 25
XIV.RESULTADOS. .. 27
XV.DISCUSION. ...ttt e 32
XVE CONCLUSION. ..ottt 35
XVIL. RECOMENDACIONES ... 36
XVII. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS. ... 37



I. RESUMEN

Carga aterosclerotica y LDL acumulativo como factor de riesgo cardiovascular, antes

del primer evento isquémico

Vega G. HE', Gomez G. A?, Sanchez C. IM?, Gémez A.C% 1. HGRL. 2. CIBIMI. 3. UMF
80.

Introduccion: La carga total de placa aterosclerética de una persona puede ser proporcional
a su exposicion acumulada a las LDL-C, y se obtiene al multiplicar la edad de una persona
por la concentracion de LDL. Objetivo: Conocer la carga ateroscleréticay LDL acumulativo
previo al primer accidente cardiovascular en poblacion atendida durante 2018 en el Hospital
Regional de Morelia. Material y Métodos: Es un estudio transversal retrospectivo, se evalud
expedientes de pacientes con diagnostico de Angina de Pecho o infarto de miocardio
atendidos en el HGR#1 Morelia durante el afio 2018. Se analizaron sus comorbilidades,
paraclinicos, Colesterol LDL acumulativo y carga aterosclerdtica en dicho tiempo. Los datos
se expresan en media, mediana, Desviacion Estandar, frecuencias, chi?y prueba U de Mann
Whitney. Registro Comité Etica-Investigacion: R-2019-1602-027. Resultados: 124
pacientes con edad promedio de 63.79+11.8 afios, mujeres 68.48+9.99 afios, hombres
60.88+11.96, 61% fueron hombres. El promedio del Colesterol Total fue mayor en mujeres
(mujeres:185.68+45.44mg/dL, hombres:171.84+49.20mg/dL), Colesterol LDL en
mujeres:99.45+32.59mg/dL, hombres:123.05£237.93 mg/dL, Colesterol HDL en
mujeres:41.50+11.82mg/dL, hombres:42.06+£15.38mg/dL, Triglicéridos
mujeres:180.47+68.67mg/dL, hombres:178.76+79.11mg/dL, Glucosa
mujeres:137.02+50.80mg/dL, hombres:141.53 + 81.97 mg/dL, el promedio de LDL
acumulativo (mg-afios) por sexo fue de 6769.45+2257 en mujeres y 5695.03+2349.9 en
hombres (p= 0.016) y presentaron carga aterosclerética alta en el 68%. Conclusiones: El
Colesterol LDL acumulativo se considera que es un factor de riesgo cardiovascular

importante para eventos vasculares futuros.

Palabras clave: Carga aterosclerdtica, Colesterol LDL acumulativo, Riesgo cardiovascular,

Evento isquémico.



II. ABSTRACT

Atherosclerotic burden and cumulative Idl as a cardiovascular risk factor, before the

first ischemic event
Vega G. HE HGR1, Gomez G. A CIBIMI, Sanchez C. JM, Gomez A.C. CIBIMI

Introduction: The total burden of atherosclerotic plaque of a person can be proportional to
their accumulated exposure to LDL-C, and is obtained by multiplying the age of a person by
the concentration of LDL. Objective: To know the cumulative atherosclerotic load and LDL
prior to the first cardiovascular accident in the population treated during 2018 at the Hospital
Regional Morelia. Material and Methods: It is a cross-sectional study, the records of
patients with a diagnosis of Angina Pectoris or myocardial infarction treated at HGR # 1
Morelia during 2018 were evaluated. Their comorbidities, paraclinics, cumulative LDL
cholesterol and atherosclerotic burden were analyzed. at that time. Data are expressed as
mean, median, Standard Deviation, frequencies, chi2 and the Mann Whitney U test. Ethics-
Research Committee Registry: R-2019-1602-027. Results: 124 patients with a mean age of
63.79 = 11.8 years, women 68.48 + 9.99 years, men 60.88 + 11.96, 61% were men. Average
Total Cholesterol was higher in women (women: 185.68 + 45.44mg / dL, men: 171.84 +
49.20mg / dL), LDL Cholesterol in women: 99.45 + 32.59mg / dL, men: 123.05 + 237.93 mg
/ dL, HDL cholesterol in women: 41.50 + 11.82mg / dL, men: 42.06 + 15.38mg / dL,
Triglycerides women: 180.47 + 68.67mg/ dL, men: 178.76 £ 79.11mg / dL, Glucose women:
137.02 £50.80mg / dL, men: 141.53 + 81.97 mg / dL, the mean cumulative LDL (mg-years)
by sex was 6769.45 + 2257 in women and 5695.03 = 2349.9 in men (p = 0.016), and 68%
had a high atherosclerotic burden. Conclusions: Cumulative LDL cholesterol is considered

to be an important cardiovascular risk factor for future vascular events.

Key words: Atherosclerotic burden, Cumulative LDL cholesterol, Cardiovascular risk,
Ischemic event.



I11. ABREVIATURAS

DM: Diabetes Mellitus

ECV: Enfermedades cardiovasculares
FRCV: Factor de riesgo cardiovascular
GPC: Guia de Practica Clinica

HGR #1: Hospital General Regional No. 1
HTA: Hipertension Arterial

IAM: Infarto agudo al miocardio

IMSS: Instituto Mexicano del Seguro Social
INEGI: Instituto Nacional de Estadistica y Geografia
LDL-C: Colesterol de baja densidad
Mg-afio: Miligramos-afio

Mg/dl: Miligramos/decilitro

SPSS: Paquete Estadistico para las Ciencias Sociales.



IV. GLOSARIO

Aterosclerosis: enfermedad de las arterias en la cual el material graso se deposita en la pared

de estos vasos sanguineos
Cardiopatia: se refiere a las enfermedades del corazdn sean de la naturaleza que sean.

Carga aterosclerdtica: es la consecuencia del verdadero efecto que tienen en el individuo

los factores de riesgo vascular.

Colesterol HDL.: Es el colesterol transportado por lipoproteinas de alta densidad desde los

tejidos al higado para su procesamiento.

Colesterol LDL: Tipo de colesterol que ayuda de transporte a otros tejidos, puede contribuir

a la formacion de placa que se acumula en las arterias.

Colesterol Total: Sustancia serosa, que elabora el higado; necesaria para fabricar las paredes

de las células, los tejidos, las hormonas, la vitamina D y el 4cido de la bilis.

Diabetes Mellitus: Enfermedad por la que el cuerpo no controla la cantidad de glucosa en la

sangre.
Dislipidemia: Es la presencia de elevacion anormal de concentracion de grasas en la sangre.

Endotelio: Tejido formado por células aplanadas y dispuestas en una sola capa, que reviste

interiormente las paredes de algunas cavidades organicas.

Factores de Riesgo Cardiovascular: Caracteristica biolégica o estilo de vida que aumenta

la probabilidad de padecer o de morir a causa de una enfermedad cardiovascular.

Glucosa sérica: Es la concentracion de glucosa, en el torrente sanguineo. Utilizada como la

fuente principal de energia del cuerpo humano.

Hipertension Arterial: Trastorno en el que los vasos sanguineos tienen una tension

persistentemente alta, lo que puede dafiarlos.



Obesidad: Estado patoldgico que se caracteriza por un exceso 0 una acumulacion excesiva

y general de grasa en el cuerpo.
Tabaquismo: Intoxicacion aguda o cronica producida por el consumo abusivo de tabaco.

Triglicéridos: Lipidos los cuales funcionan como almacenamiento de energia en el

organismo.
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VI. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son un problema importante de salud global y son
consideradas como la principal causa de muerte en todo el mundo®. Estas son un grupo de
desordenes del corazén y de los vasos sanguineos, los cuales abarcan a la cardiopatia
coronaria, enfermedades cerebrovasculares y arteriopatias periféricas?, cerca de un tercio de
los casos, la primera manifestacion de la ECV es mortal o deja secuelas irreversibles y la
recurrencia de eventos sigue siendo muy alta®, se estima que en 2010 fallecieron por estas
causas 18,1 millones de personas, de las cuales el 80 % vivia en paises de bajos y medianos

ingresos.

En 2007 ocurrieron en América 1,5 millones de muertes por ECV, de los cuales 662,011
tuvieron una cardiopatia isquémica (299,415 mujeres y 362,596 hombres), y 336,809, una
enfermedad cerebrovascular (183,689 mujeres y 153,120 hombres). En América Latina la
situacion es muy compleja pues alrededor de 40 % de las muertes se producen
prematuramente, justo en el momento de mayor productividad de la vida, cuando el impacto

econdmico y social es méas sustantivo®.

En México, el Sistema Nacional de Salud, afirma que la cardiopatia isquémica y la diabetes
mellitus, son dos de los mas grandes problemas de la salud publica. La cardiopatia afecta
sobre todo a los hombres de mediana y avanzada edad y su mortalidad es 20% mas alta en

los hombres que en las mujeres®.

Se ha comprobado la importancia de estos padecimientos, ya que es un factor de muerte en
todos los adultos, el mayor nimero de defunciones ocurre en personas de ambos géneros de
65 afios 0 mas, lo que concluye que la edad avanzada es un gran factor de riesgo para este
grupo de enfermedades. Ademas, es la primera causa de mortalidad, anualmente ocurren

cerca de 70,000 defunciones y 26,000 por enfermedades cerebrovasculares?.



Vil. MARCO TEORICO

FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Un factor de riesgo cardiovascular (FRCV) es una caracteristica bioldgica o un habito o estilo
de vida que aumenta la probabilidad de padecer o de morir a causa de una enfermedad

cardiovascular en aquellos individuos que lo presentan®.

Se pueden dividir los factores de riesgo cardiovascular en no modificables (edad, sexo,
factores genéticos/historia familiar) y modificables, los cuales son los de mayor relevancia,
ya que en ellos se puede actuar de forma preventiva: hipertension arterial (HTA),
tabaquismos, hipercolesterolemia, diabetes mellitus (DM) y sobrepeso/obesidad
(particularmente la obesidad abdominal o visceral), frecuentemente unidos a la inactividad
fisica. Estos son los denominados factores de riesgo mayores e independientes, y son los que

tienen una asociacion mas fuerte con la ECV, siendo muy frecuentes en la poblacion®.

Pero a pesar de esto, puede haber FRCV en individuos asintomaticos (la cual habitualmente
se evalla sobre la base del riesgo cardiovascular convencional) pensando que normalmente
la mayoria de los eventos cardiovasculares estan relacionados con FRCV elevados, olvidando
que, la aterosclerosis y los eventos cardiovasculares son comunes incluso entre los individuos
con una carga baja de FRCV. Esto ocurre principalmente en adultos mas jovenes y mujeres,
que pueden experimentar eventos cardiovasculares a pesar de ser considerados de bajo riesgo

a corto plazo®.

ATEROSCLEROSIS

DEFINICION Y FISIOPATOLOGIA

La aterosclerosis es una enfermedad multifactorial determinada por placas irregulares que se
encuentran en la intima de arterias de grande y mediano calibre. La lesion fundamental se

denomina ateroma, placa ateromatosa o placa fibrograsa y esta compuesta, en su gran

mayoria, por colesterol y lipidos que se acumulan en su centro’.



Comienza con la destruccion del endotelio que conduce a la pérdida de los agentes
antitrombdticos, fibrinoliticos y el 6xido nitroso, y a su vez hay un incremento en la
produccién de vasoconstrictores (el tromboxano A2 y las prostaglandinas), ocasionando un

incremento del dafio por aumento del calcio intracelular®.

El dafio endotelial produce la agregacion plaquetaria en los sitios dafiados, dando lugar a los
monocitos para entrar en la intima y proliferar. La peroxidacion intracelular lipidica conduce
a la formacion de lipoperoxidos, los cuales son toxicos para las membranas plasmaticas que
actian en combinacion con apolipoproteina B y los fosfolipidos para prevenir que la
lipoproteina de baja densidad se aglutine con el receptor para LDL. ElI LDL oxidado es
fagocitado por los macrofagos y los monocitos. Los monocitos luego de ingerir el LDL
oxidado pierden su movilidad®, posterior, a éstos los cubre una placa fibrosa, por lo que toma

volumen y aumenta de tamafio hacia la luz arterial afectando su circunferencia.

Al principio de este padecimiento las placas fibrograsas se encuentran en lugares
determinados de la arteria, pero, mientras estas progresan, se hacen mas numerosas y llegan
a ocupar grandes extensiones, para posteriormente poder ocluir la luz arterial e invadir la

media subyacente’.

MAGNITUD DEL PROBLEMA
Las arterias coronarias, asociada a factores de riesgo, sufren procesos patoldgicos
especificos, como la aterosclerosis, que dafian la intima y el resto de las capas de la pared

arterial, que desencadenan diferentes procesos isquémicos®.

Esta enfermedad es considerada en la actualidad como un problema de salud mundial, pero
el padecimiento es tan antiguo como la humanidad, pues existen descripciones de placas
ateromatosas en momias egipcias, 500 afios antes de Cristo®, actualmente su importancia
radica en que es considerada como la principal causa de muerte en los paises industrializados

de occidente y en muchos paises con economias emergentes®®.



En México fue poco frecuente hasta el final de la primera mitad del siglo pasado. De esa
fecha hasta la actualidad, su prevalencia ha aumentado hasta alcanzar el primer lugar como

causa de mortalidad en la poblacion®.

Ya que esta en el origen de la morbimortalidad cardiovascular y que esta tiene un caracter
multifactorial, serd preciso detectarla, asi como controlar y tratar los factores de riesgo

asociados a desarrollarla®®.

Dada que es una enfermedad cronica y progresiva que comienza temprano en la vida y se
desarrolla lentamente durante varias décadas antes de que se manifieste clinicamente!? su
deteccion puede mejorar la estratificacion del riesgo de sufrir en un futuro eventos
cardiovasculares®, sin embargo, de acuerdo con las recomendaciones preventivas actuales,
los individuos sanos sin FRCV generalmente no se consideran un objetivo para las

estrategias de prevencion a pesar de la posible presencia de aterosclerosis®®.

Por lo tanto, es importante considerar la relevancia clinica de la deteccion de enfermedades
subclinicas la cual se basa en mejorar la prediccion del riesgo de ECV sobre los factores

tradicionales®.

DISLIPIDEMIAY RIESGO CARDIOVASCULAR

La dislipidemia se considera como una alteracion en los niveles de lipidos, tanto por
elevacion como por disminucion!*, estas alteraciones estan fuertemente asociadas con el
desarrollo del proceso aterosclerdtico, se han realizado numerosos estudios prospectivos, en
el que demuestran que existe una relacion causal entre los niveles alterados de lipidos y el

desarrollo de enfermedad cardiovascular®®.

Ademas de que en los ultimos afios se ha venido demostrando que la intervencion en el

control de los niveles de lipidos consigue disminuir la incidencia de episodios de origen

10



isquémico, sobre todo en lo que respecta al control de la concentracion plasmatica de
colesterol asociado a lipoproteinas de baja densidad™®.

A su vez, la hipercolesterolemia ha demostrado una clara relacion con la enfermedad
aterotrombotica, siendo imprescindible que su control intensivo se asocie, en aquellos
pacientes con alto riesgo cardiovascular, a una reduccién en la morbimortalidad

cardiovascular, especialmente coronaria®®.

COLESTEROL LDL

Esta demostrado que la dislipidemia es un potente factor de riesgo para aterosclerosis y
enfermedad coronaria y esta presente en una proporcion sustancial de adultos jovenes. De
acuerdo con los datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion, el 11.7% de
los adultos de 20 a 39 afios y el 41.2% de los adultos de 40 a 64 afios tenian niveles elevados
de colesterol de lipoproteinas de baja densidad (LDL-C), pero solo el 10.6% de los adultos
de edad de 20 a 39 afos y 47.7% de los adultos de 40 a 64 afios con hiperlipidemia estaban

recibiendo tratamiento?®.

De manera que hay estudios en adultos con hipercolesterolemia familiar donde han
demostrado que el riesgo de ECV se incrementa de manera temprana entre aquellos con
niveles muy altos de LDL-C®, ademas de que hay mucha evidencia cientifica que convergen
de multiples disciplinas donde implican a las lipoproteinas de baja densidad (LDL-C) como
inductor de placas ateroscleroticas y a su vez a la dieta alta en grasas como la causa principal

de los niveles patoldgicos de LDLY'.

Debido a que entre 1966 y 1979 pudo comprobarse que las lipoproteinas de tipo LDL-C
constituyen el principal medio de transporte sérico del colesterol y, ademas, que el LDL-C
contribuye a la aterosclerosis dada su capacidad para infiltrar los espacios subendoteliales de
las arterias, se establecio que la elevacion en las concentraciones plasmaticas de LDL-C es

un marcador Util para predecir la enfermedad cardiovascular?®,

11



Por consiguiente, se considera prioritario para la reduccion del riesgo cardiovascular el
descenso del colesterol unido a las lipoproteinas de baja densidad. Este criterio esta basado
en una amplia evidencia epidemioldgica y en estudios prospectivos de intervencion tanto en
prevencion primaria como secundaria que demuestran que una reduccion del LDL-C entre el
25y el 40% se asocia a un descenso del RCV del 9 al 38%, en funcion del nivel inicial de

ese riesgo™®.

Hay estudios como el demostrado en The Emerging Risk Factors Collaboration, donde se
Ilevo a cabo con los datos de 302.430 personas, sin enfermedad cardiovascular en el momento
de la inclusion, procedentes de 68 estudios prospectivos, y se comprobd que la concentracion
plasmatica de LDL-C se asoci6 de forma lineal al aumento de riesgo de infarto de miocardio

0 muerte de causa cardiovascular®.

Ademas de que, seguin datos de un metaanalisis publicado en 2010, la reduccidn intensiva de
los niveles de lipoproteinas de baja densidad (LDL-C), conlleva una disminucion
significativa de la tasa de eventos mayores cardiacos y cerebrovasculares, si se comparan con
regimenes terapéuticos menos agresivos. The Cholesterol Treatment Trialists Collaboration
concluyd que la reduccion de 1 mmol (36,6 mg/dl) de LDL-C disminuye en un 22% el riesgo

de padecer un evento cardiovascular mayor.
CARGA ATEROSCLEROTICA

Carga aterosclerdtica es un concepto que ha cobrado gran interés debido a que constituye un
potente predictor de eventos cardiovasculares y se relaciona con un mal prondéstico después
de padecer alguno de ellos. Esta carga es la consecuencia del verdadero efecto que tienen en
el individuo los factores de riesgo vascular, conocidos o no. Su determinacién permite
realizar una aproximacion al riesgo real que tiene la persona de presentar un evento

cardiovascular?®,
EFECTO ACUMULATIVO DEL COLESTEROL LDL

Hay diversos estudios en adultos con hipercolesterolemia familiar donde se ha demostrado

que el riesgo de ECV aumenta de manera temprana entre aquellos con niveles muy altos de
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LDL-C. De manera similar, los adultos con niveles extremadamente bajos de LDL-C
conferidos por polimorfismos genéticos tienen un riesgo significativamente mas bajo que el

promedio de padecer ECV?®,

Dentro de este contexto, se sugiere que la exposicion a largo plazo a un menor LDL-C se
asocia con una reduccién proporcional hasta tres veces mayor en el riesgo de enfermedad
cardiovascular por unidad de reduccion de LDL-C, en comparacion con el tratamiento a corto
plazo con una estatina que se inicié mas tarde en la vida después de que la aterosclerosis se
ha desarrollado?.

Este hallazgo sugiere que el efecto del Colesterol LDL sobre el riesgo de padecer
aterosclerosis estd determinado tanto por la magnitud absoluta como por la duracién
acumulada de la exposicion a las LDL-C. Todo esto es consistente con el aumento del
beneficio observado a lo largo del tiempo en el seguimiento a largo plazo del ensayo
WOSCOPS?,

Debido a que el efecto de LDL-C en el riesgo de aterosclerosis parece ser tanto causal como
acumulativo a lo largo del tiempo, reducir el nivel de LDL-C en plasma antes de lo que se
recomienda actualmente, puede resultar en reducciones proporcionalmente mayores en el

riesgo de por vida de padecer aterosclerosis?.

Por otro lado, los estudios de ultrasonido intravascular demuestran consistentemente que la
tasa de progresion de la placa aterosclerotica es directamente proporcional a los niveles de
LDL en plasma absolutos. Debido a que las placas ateroscleroticas crecen con el tiempo a
medida que las particulas de lipoproteinas adicionales se retienen, el tamafio de la carga total
de la placa aterosclerotica se determina tanto por la concentracion de LDL circulantes (y

otras lipoproteinas) como por la duracion total de la exposicion a estas lipoproteinas?.

“Por lo tanto, la carga total de placa aterosclerdtica de una persona es aproximadamente
proporcional a su exposicion acumulada a las LDL-C, y se puede aproximar al multiplicar la

edad de una persona por la concentracién de LDL para obtener una estimacion de la
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exposicién acumulada de LDL medido ya sea en mg-afios (edad x LDL Medida en mg/dl) o
mmol-afios (edad x LDL-C medida en mmol/I)” %,

El tamafio del umbral que debe alcanzar la carga total de placa para aumentar el riesgo de
experimentar un sindrome coronario agudo cuando se rompe una placa se puede inferir
utilizando la exposicion acumulada a LDL como una estimacién del tamafio de la carga de
placa. Por ejemplo, la incidencia acumulada de infarto de miocardio en personas de 40 afos
en los Estados Unidos es aproximadamente del 1% pero es insignificante en personas mas
jévenes. Si el nivel promedio de LDL-C no tratado en los Estados Unidos es de 125 mg/dl, a
la edad de 40 afios, la persona promedio habra estado expuesta a 5,000 mg-afios de LDL

(40x125 mg/dl) o 125 mmol-afios. Por lo tanto, en promedio, 5,000 mg afios 0 125 mmol-

afos parece ser umbral minimo de exposiciéon a LDL acumulativo necesario para desarrollar

una carga de placa ateroscleroética total suficientemente grande para aumentar el riesgo de

sufrir un infarto de miocardio. (Imagen 1)

FIGURE 1 Effect of Cumulative Exposure to LDL on Plague Burden and Risk of Cardiovascular Disease
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The solid blue line represents constant exposure to plasma Low-density Lipoprotein cholesterol (LDL-C) of 125 mg/dL. Cumulative low-density
Lipoprotein cholesterol exposure s derived by multiplying age by plasma Low-density Lipoprotein cholesterol. The shaded area under the
solid blue line represents the accumulating total plague burden (which is directly proportional to both age and cumulative exposure to low-
density Lipoprotein cholesterol). The horizontal erange dashed line represents the cumulative low-density lipoprotein cholesteral

(and therefore total plaque burden) needed to result in a measurable increase in the risk of myocardial infarction (MI). It is derived by
multiplying age 40 years (age at which the eumulative incidence of myocardial infarction exceeds 1%) by 125 ma/dl (plasma low-density
Lipoprotein cholesterol level). Beyond this threshold, if the plasma low-density Lipoprotein cholesterol level remains constant, then both
cumlative low-density lipopratein cholesterol exposure and total plaque burden increase linearly, but the risk of myocardial infarction rises
log-linearly {and is shown on the right-hand side y-axis expressed on the log or "doubling scale"). ACS = acute coronary syndrome.
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Como conclusién de la grafica anterior se puede decir que la incidencia de infarto de
miocardio parece duplicarse con cada aumento de la década de exposicion al mismo nivel
plasmatico de LDL. Por ejemplo, el riesgo de infarto de miocardio aumenta del 1% después
de 5.000 mg-afo (129.2 mmol-afio) de exposicién acumulada a LDL a la edad de 40 afios, al
2% después de 6.250 mg-afio (156.3 mmol-afio) de exposicion a edad de 50 afios, al 4%
después de 7.500 mg-afio (187.5 mmol-afio) de exposicion a la edad de 60 afios, a 8% después
de 8.750 mg-afio (218.8 mmol-afio) de exposicion a la edad de 70 afios, y al 16% después de

10,000 mg-afios (250 mmol-afios) de exposicion acumulada a LDL a la edad de 80 afios?®.

Por consiguiente, podemos definir que estd indicado la reduccion del colesterol LDL,
estableciendo metas de tratamiento, como buscar concentraciones de LDL menores de 100
mg/dL en pacientes con enfermedad coronaria, o equivalente de riesgo (enfermedad vascular
periférica, diabetes, aneurisma de aorta abdominal, EVC) o riesgo alto de enfermedad
cardiovascular a 10 afios considerando forzoso el tratamiento farmacoldgico si el valor inicial
es > 125 mg/ dL?,

15



VIill. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades cardiovasculares a lo largo del tiempo se han ido posicionando como las
responsables de méas de 30% de las muertes en todo el mundo y su incidencia va en aumento
y México no es la excepcion, segun el INEGI, durante 2013 se registraron 623,600
fallecimientos; la principal causa de muerte fueron las enfermedades cardiovasculares que

corresponden a 18% con un total de 116,002 muertes por esta causa.

Se ha comprobado que el principal factor para predisponer a estas enfermedades
cardiovasculares es la aterosclerosis la cual tiene frecuencia de aproximadamente 50% en
personas de 30 afios sin enfermedad conocida y su incidencia va en aumento, sobre todo en
paises industrializados, generalmente es una enfermedad que es asintomatica, pero es la
responsable de que presenta al ocurrir algun evento cardiovascular principalmente de tipo

isquémico ya sea cardiaco o cerebrovascular.

El desarrollo de aterosclerosis al ser una enfermedad crénica que se puede iniciar desde la
infancia también cuenta con factores de riesgo que pueden predisponer a padecerla siendo
sin duda la dislipidemia la principal causa, especificamente el Colesterol de baja densidad o
LDL, ya que éste es el que se acumula dentro de las paredes arteriales, por consiguiente, es

de vital importancia mantener niveles bajos de este tipo de Colesterol.

Estudios recientes han demostrado la importancia del Colesterol LDL como predictor de
eventos cardiovasculares a largo plazo, ya que se ha ido aclarando que tienen relacion causal
y un efecto acumulativo a lo largo de los afios en personas asintomaticas pero que

predisponen en un futuro a presentar eventos isquémicos.

Por lo anterior la pregunta a investigar es:

¢Es el Colesterol LDL acumulativo mayor de 5000 mg/afios un factor de riesgo
cardiovascular importante antes del primer evento cardiovascular en pacientes que ya

sufrieron un evento isquémico en el Hospital General Regional No 1?
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IX. JUSTIFICACION

La aterosclerosis constituye un problema de salud puablica, y es la principal causa que
desencadena eventos cardiovasculares, su prevalencia cada dia va en aumento debido a la
concurrencia de factores de riesgo cardiovascular. Segun datos de la GPC sobre enfermedad
arterial periférica indica que en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), existe una
subestimacion de la incidencia, prevalencia, factores de riesgo asociados, manifestaciones y

repercusion clinica de la enfermedad ateroesclerosa.

Todo esto contribuye a una identificacion tardia de la enfermedad, con ello a un incremento
en la incidencia de amputaciones, morbilidad y mortalidad, consecuencia directa de la
enfermedad, su identificacion y tratamiento tardio. Aunado al sufrimiento humano y social

que estas conllevan se agrega un alto costo econdmico para la familia y la sociedad.

Como es bien sabido la dislipidemia, y en particular, el Colesterol de baja densidad o LDL,
es uno de los factores de riesgo principales para padecer aterosclerosis y en muchas ocasiones
no se le ha dado la importancia que merece tener el llevar un buen control de ésta, todo esto
justifica la necesidad de investigar aspectos relacionados con el Colesterol LDL el cual puede
ser un predictor de presentar enfermedad cardiovascular a largo plazo, ademas de reconocer
e identificar la poblacion en riesgo, lo que permitira que los profesionales de la salud, puedan
planear estrategias y lineas de accién, diagnosticas, terapéuticas y de prevencion temprana
antes de la aparicion de dichos eventos.
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X. HIPOTESIS

El Colesterol LDL acumulativo mayor de 5000 mg/afios es un factor de riesgo a largo plazo

que predispone a eventos cardiovasculares de tipo isquémico.

XI. OBJETIVO GENERAL

Conocer la carga aterosclerética y LDL acumulativo previo al primer accidente

cardiovascular en poblacion atendida durante 2018 en el Hospital General Regional No 1.

X11. OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Analizar la distribucion de dichos eventos segun intervalos de control de colesterol
LDL/Edad.

- Conocer la magnitud del Colesterol LDL acumulativo previo al primer accidente

cardiovascular en pacientes mayores de 40 afios.

- Evaluar la carga aterosclerdtica como factor de riesgo cardiovascular previo al primer

accidente cardiovascular en pacientes mayores de 40 afios.
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XI. MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO

Estudio Observacional, Transversal y Retrospectivo.
POBLACION

Derechohabientes de IMSS que acudieron al HGR No. 1 atendidos en consulta de
Cardiologia y en el servicio de urgencias, en el periodo de enero 2018 a diciembre de 2018,

con diagndstico de un evento isquémico previo y que cumplan con criterios de seleccion.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se obtuvo con base a la ecuacion de una proporcion®

Z %X psxq,
n= -
I

Donde:
Za2: Nivel de Confianza 95% = 1.96

Po:  Proporcion esperada de pacientes con Infarto de miocardio o angina de pecho y niveles
de LDL elevado = 71% = 0.71 (en base a Kotseva k, et al. Lifestyle and impact on
cardiovascular risk factor control in coronary patients across 27 countries: Results from
the European Society of Cardiology ESC-EORP EUROASPIRE V registry) 2.

Qo: Complemento de la proporcion = 1- Po= 0.29

d2: Grado de error que puede ser tolerado = 8% = 0.08
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Sustituyendo Valores

(1.96)?x0.71x0.29 _ 0.7909 . . i : :
N= = = 123.57 pacientes con infarto de miocardio o angina
0.082 0.0064

de pecho.

CRITERIOS DE SELECCION

I. CRITERIOS DE INCLUSION
- Derechohabientes de IMSS adscritos a la UMF 80 que acudieron al HGR 1.

- Pacientes atendidos en la consulta de Cardiologia en el afio 2018 por evento isquémico
previo (Infarto agudo al miocardio, Angina de Pecho).

- Pacientes atendidos en el servicio de urgencias en el afio 2018 por evento isquémico (Infarto
agudo al miocardio, Angina de Pecho).

- Pacientes con expediente previo y perfil lipidico completo antes del evento isquémico.
- Ambos sexos.

- Pacientes mayores de 40 afios

II. CRITERIOS DE NO INCLUSION

- Pacientes sin infarto previo que acudieran a consulta

- Pacientes menores de 40 afios con infarto

I1l. CRITERIOS DE ELIMINACION

- Pacientes sin expediente previo

- Pacientes sin perfil lipidico completo previo al evento isquémico
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DESCRIPCION DE VARIABLES

a) Variable dependiente: Pacientes que sufrieron un evento isquémico previo (IAM, angina

de pecho).

b) Variable independiente: Colesterol Ldl - Factores asociados: Carga aterosclerotica, edad,

LDL acumulativo

c) Otras variables: Glucosa, Colesterol total, Colesterol HDL, Triglicéridos, Comorbilidades,
tratamiento de dislipidemias.

CUADRO DE LA DESCRIPCION OPERATIVA DE VARIABLES

VARIABLE

EDAD

SEXO

CARGA

ATEROSCLEROTICA

COLESTEROL
TOTAL

DEFINICION
CONCEPTUAL
Termino que se
utiliza para hacer
mencién del
tiempo que ha
vivido una persona
Conjunto de las
peculiaridades que
caracterizan los
individuos de una
especie
dividiéndolos en
masculinos y
femeninos
Consecuencia del
verdadero efecto
que tienen en el
individuo los
factores de riesgo
vascular,
conocidos o0 no.
Sustancia serosa,
que elabora el
higado; necesaria
para fabricar las
paredes de las
células, los tejidos,
las hormonas, la
vitaminaDy el
acido de la bilis.

DEFINICION
OPERATIVA
Afos cumplidos

1. Masculino

2. Femenino

En este caso el
efecto del LDL
acumulativo que se
considera elevado
con cifras mayores
a 5,000.

A través del
resultado de
Colesterol Total
sanguineo.

Se considera

hipercolesterolemia

si los niveles de
colesterol total son
por encima de 200
mg/dl

TIPO DE
VARIABLE
Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

UNIDAD DE
MEDICION
Afos

1. Masculino

2. Femenino

1. Carga
Aterosclerética
Alta

2. Carga
Aterosclerética
Baja

mg/dI
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COLESTEROL HDL

GLUCOSA SERICA

TRIGLICERIDOS

COMORSBILIDADES

Es el colesterol
transportado por
lipoproteinas de
alta densidad
(HDL) desde los
tejidos al higado
para su
procesamiento.
Constituye entre el
20y el 30% del
colesterol total.
Esla
concentracion de
glucosa, en el
torrente
sanguineo.
Utilizada como la
fuente principal de
energia del cuerpo
humano.

Son lipidos los
cuales funcionan
como
almacenamiento
de energia en
nuestro organismo

Término utilizado
para describir dos
0 Mas trastornos o
enfermedades que
ocurrenen la
misma persona.

A través del Cuantitativa
resultado de
Colesterol HDL

sanguineo.

Se considera bajo
en niveles menores
de 40 mg/dI

A través del Cuantitativa
resultado de
Glucosa sanguinea.
Si los valores de
glucosa se
encuentran mayor
de 126 mg/dl se
considera
hiperglucemia.

A través del
resultado de
Colesterol
Triglicéridos
sanguineo. Si los
valores de
triglicéridos se
encuentran por
encima de 150
mg/dl se considera
hipertrigliceridemia
Si esta
diagnosticado con:
- Diabetes Mellitus:
enfermedad por la
que el cuerpo no
controla la cantidad
de glucosa en la
sangre.

- Hipertension
Arterial Sistémica:
trastorno en el que
los vasos
sanguineos tienen
una tension
persistentemente

Cuantitativa

Cualitativa

mg/dI

mg/dl

mg/dl

-ConDMo
Sin DM

-ConHASO
sin HAS

- Con
Dislipidemia o
Sin
Dislipidemia

- Con Obesidad
0 Sin Obesidad
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LDL
ACUMULATIVO

TRATAMIENTO
FARMACOLOGICO
PARA
DISLIPIDEMIA

Exposicion a las
lipoproteinas que
contienen LDL en
base a los afios, lo
cual genera que se
acumulen en las
arterias.

Conjunto de
medios
farmacoldgicos,
cuya finalidad es
la curacion o el
alivio de las
enfermedades o
sintomas

alta, lo que puede
dafarlos.

- Dislipidemia: Es
la presencia de
elevacion anormal
de concentracion de
grasas en la sangre
(colesterol,
trigliceridos,
colesterol HDL y
LDL).

- Obesidad: Estado
patolégico que se
caracteriza por un
eXxceso 0 una
acumulacion
excesiva y general
de grasa en el
cuerpo.

- Tabaquismo:
Intoxicacién aguda
o0 crénica producida
por el consumo
abusivo de tabaco.
Se obtiene del
producto de
multiplicar los
valores de
Colesterol LDL del
paciente X los afios
cumplidos en ese
momento

Con base a la
revision de
expediente si esta
recibiendo
tratamiento
farmacolégico o no
para la dislipidemia

Cuantitativa

Cualitativa

- Con
tabaquismo o
Sin
Tabaquismo

Mg-afios

- Sf esta
recibiendo
tratamiento

- No esta

recibiendo
tratamiento
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DESCRIPCION OPERATIVA DEL ESTUDIO

Con autorizacion del Comité de investigacion y bioética del HGR N°1 y Carta de anuencia
del Director del HGR N°1 (Anexo 1), el investigador Juan Manuel Sanchez Chéavez
Residente de Medicina Familiar; acudi6 al archivo clinico del Hospital General Regional
No.1 delegacion Michoacéan, en donde por medio de un equipo de computo conectado a la
red del IMSS, se revisaron los expedientes de pacientes quienes acudieron a la consulta de
Cardiologia en el afio de 2018 y al servicio de urgencias pertenecientes a Morelia, adscritos
a la UMF 80 y que cuentan con diagnosticos de Infarto de Miocardio o Angina de Pecho.

Posteriormente del total de expedientes revisados, se evaluo su historia médica antes de dicho
evento para obtener valores de Glucosa, Colesterol Total, Colesterol LDL, Colesterol HDL,
Triglicéridos, si presentaba alguna comorbilidad como Diabetes Mellitus, Hipertension
Arterial o Dislipidemia, asi como si recibia tratamiento, posterior a eso se calcul6 su carga
aterosclerdtica valorando el efecto del Colesterol LDL acumulativo mediante la férmula
(edad x LDL-C) (24). Dichos datos se plasmaron en la hoja de recoleccién de datos (Anexo
2).

ANALISIS ESTADISTICO

Para las variables de tipo cuantitativo se analizaron con medidas de tendencia central (media,
mediana), de dispersion (Desviacion Estandar o error estandar) y prueba U de Mann Whitney.
Para los datos categoricos se utilizaron la frecuencia con su respectivo porcentaje, asi como
chi?,

Se realizo la determinacion del riesgo relativo (RR, intervalos de confianza de 95 %) para los
posibles factores de riesgo que pudieran haber influido en el LDL acumulativo.

Las cifras estadisticamente significativas son aquellas para las cuales se asocie a un p
valor<0.05. Los datos se procesaron en el paquete estadistico para las ciencias sociales (SPSS
Versién 23.0).
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CONSIDERACIONES ETICAS

Los procedimientos propuestos estan de acuerdo con las normas éticas, el Reglamento de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud y con la declaracién de
Helsinki de 1975 y sus enmiendas, asi como los codigos y normas Internacionales vigentes

para las buenas practicas en la investigacion clinica.

Todos los aspectos en cuanto al cuidado que se debera tener con la seguridad y bienestar de
los pacientes se respeta cabalmente los principios contenidos en el Cédigo de Nuremberg, la
Declaracion de Helsinki y sus enmiendas, el Informe Belmont, el Codigo de Reglamentos
Federales de Estados Unidos (Regla Comun).

De acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
salud en su titulo segundo, capitulo 1, articulo 13, que a su lectura dice que “en toda
investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio, deberan prevalecer el criterio del

respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar”.

En el articulo 14 de la misma Ley General de Salud menciona que “la investigacion que se
realice en seres humanos debera desarrollarse conforme a las siguientes bases: se ajustara a
los principios cientificos y éticos que la justifiquen, contara con el consentimiento informado

y por escrito del sujeto de investigacion o su representante legal”.

En su Articulo 15 dice: “Cuando el disefio experimental de una investigacion que se realice
en seres humanos incluya varios grupos, se usaran meétodos aleatorios de seleccién para
obtener una asignacion imparcial de los participantes en cada grupo y deberan tomarse las

medidas pertinentes para evitar cualquier riesgo o dafio a los sujetos de investigacion.

En el Articulo 16 dice que “En las investigaciones en seres humanos se protegerd la
privacidad del individuo sujeto de investigacion, identificAndolo solo cuando los resultados

lo requieran y éste lo autorice”.

En el articulo 17 menciona que “Se considera como riesgo de la investigacion a la

probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata
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o tardia del estudio”. Para efectos de este estudio y apegados a este reglamento, la

investigacion se clasifica en la siguiente categoria:

Categoria I. Investigacion sin riesgo: Investigacion sin riesgo ya que es un estudio que no se
realizd ninguna intervencién o modificacion intencionada solo se realizo la revision de los

expedientes clinicos.

RECURSOS

Humanos

e 2investigadores Titular
e 1 residente de Medicina Familiar

Fisicos

e Computadora personal

e Hojas para registro
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XIV. RESULTADOS

Se estudiaron 124 pacientes atendidos en la consulta de Cardiologia y urgencias en el afio
2018 por evento isquémico previo (Infarto agudo al miocardio, Angina de Pecho). La edad
promedio de los pacientes en estudio fue de 63.9£11.8 afios, mujeres 68.48+9.99 afios,
hombres 60.88+11.96. La distribucion por géenero se muestra en la Figura 1. Se observa que
el género masculino es mas predominante que el género femenino entre los pacientes

estudiados con infartos previos.

GENERO

B MASCULINO FEMENINO

Figura 1. Distribucién por género de los pacientes previo al primer accidente

cardiovascular.

Las comorbilidades que presentaron los pacientes clasificados por sexo se describen en la
tabla 1. Se encontr6 que solo en la diabetes y el tabaquismo hay diferencias por género en los
pacientes con evento isquémico que asistieron a consulta de cardiologia y urgencias en el
HGR 1y que hipertension fue la comorbilidad con mas frecuencia en estos pacientes.
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Tabla I. Comorbilidades clasificadas por sexo en los pacientes previo al primer

Variable

Obesidad
Diabetes

Hipertension

arterial
Dislipidemia

Tabaquismo

Prueba estadistica chi2, p valor significativo <0.05

accidente cardiovascular.

Mujeres
n=48
7 (14.6%)
28 (58.3%)

39 (81.3%)

15 (31.3%)

7 (14.6%)

Hombres
n=76
12 (15.8%)
25 (32.9%)

54 (71.1%)

16 (21.1%)

31 (40.8%)

0.856

0.005*

0.201

0.210

0.002*

La tabla Il muestra los valores bioquimicos en los pacientes con evento isquémico. Se

muestra que los valores son muy semejantes entre mujeres y hombres, no hay diferencias

significativas entre el género y los valores bioguimicos que presentan.
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Tabla I1. Valores bioquimicos en los pacientes previo al primer accidente

Variable

Colesterol Total
mg/dL

Colesterol LDL
mg/dL

Colesterol HDL
mg/dL

Triglicéridos
mg/dL

Glucosa mg/dL

cardiovascular.

Mujeres
n=48

185.68 + 45.44

99.45 + 32.59

41.50 + 11.82

180.47 + 68.67

137.02 + 50.80

Hombres

n=76

171.84 +49.20

96.73 + 37.52

42.06 + 15.38

178.76 + 79.11

141.53 + 81.97

0.119

0.996

0.663

0.945

0.412

Colesterol LDL= Colesterol de baja densidad, Colesterol HDL= Colesterol de alta densidad,
mg/dl= miligramos/decilitro, n=nimero de muestra. Prueba estadistica U de Mann Whitney.
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En la figura 2 se describe que la mayoria de los pacientes estudiados no estaban tomando
ningun tratamiento farmacologico para la dislipidemia.

TRATAMIENTO DISLIPIDEMIA

m S| RECIBE
m NO RECIBE

Figura 2. Tratamiento farmacoldgico prescrito para la dislipidemia en los pacientes previo
al primer accidente cardiovascular

Con relacién al objetivo especifico de la magnitud del Colesterol LDL acumulativo previo al
primer accidente cardiovascular en pacientes mayores de 40 afios en la Figura 3 se puede
observar que el Colesterol LDL Acumulativo es diferente por genero (Femenino: 6769.45 +
2257.0 mg-afios; Masculino: 5695.03 + 2349.90 mg-afios; P=0.016).
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Figura 3. Colesterol LDL acumulativo por género en los pacientes previo al primer

accidente cardiovascular

Para evaluar la carga aterosclerotica como factor de riesgo cardiovascular previo al primer
accidente cardiovascular en pacientes mayores de 40 afios. En la Figura 4 se muestra la
frecuencia de la carga aterosclerdtica alta y baja. Se puede observar que la mayoria de los
pacientes presentaba una carga aterosclerotica alta antes del primer evento isquémico.

CARGA ATEROSCLEROTICA

Figura 4. Frecuencia de la carga ateroscler6tica alta y baja.
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XV. DISCUSION

Se ha comprobado que el principal factor para predisponer a enfermedades cardiovasculares
es la aterosclerosis, la cual va de la mano con la dislipidemia ya que es la principal causa de
padecerla, de aqui cobra importancia el Colesterol de baja densidad o LDL, porque éste es el
que se acumula dentro de las paredes arteriales, en estudios recientes se ha comprobado que
el LDL-C tiene relacion causal y un efecto acumulativo a lo largo de los afios en personas
asintomaticas pero que predisponen en un futuro a presentar eventos isquémicos y se puede

calcular utilizando la formula de edad por concentracion de Colesterol LDL.

En este estudio de 124 pacientes atendidos en la consulta de Cardiologia y urgencias en el
afio 2018 por evento isquémico previo. La edad promedio de los pacientes en estudio fue
de 63.79+£11.8 afios, siendo el género masculino (61%) el mas predominante entre los

pacientes estudiados con infartos previos.

El promedio de Colesterol LDL en el estudio en mujeres fue de 99.45+45.4 mg/dl en los
hombres 96.73+37.52 en pacientes que posteriormente presentarian un evento
cardiovascular, al igual que Bedoya y cols?” donde en un estudio de 293 casos con
antecedente de infarto agudo de miocardio el promedio de edad fue de 66 afios y un LDL de
110mg/dI; mientras que Cannon y cols?® en un ensayo aleatorizado doble ciego en el que
participaron 18144 pacientes que habian sido hospitalizados por un sindrome coronario
agudo, maneja un margen de Colesterol LDL entre 50 y 125 mg/dl de los pacientes, igual
que Kotseva y cols?® que en su estudio se revisaron un total de 16.426 historias clinicas y se
entrevistaron a 7998 pacientes, s6lo marcan un Colesterol LDL mayor de 75 mg/dl en

pacientes con enfermedad coronaria.

En cuanto al Colesterol LDL acumulativo previo al primer accidente cardiovascular, el
Colesterol LDL Acumulativo fue mayor de 5000mg/dl-afio en promedio (siendo éste el
namero de corte para considerar un Colesterol LDL acumulativo alto), en este estudio se
obtuvo como promedio 6769.45+2257mg/dl-aflo en mujeres y 5695.03+2349.9 mg/dl-afio
en hombres, mientras que Kitagawa K y cols®’, en un estudio de casos y controles incluyeron

a 1,095 pacientes con accidente cerebrovascular isquémico, encontraron que los pacientes
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con colesterol LDL en tratamiento <120 mg/dL mostraron una reduccién del 29% en

accidentes cerebrovasculares recurrentes y Ataque isquemico transitorios en comparacion de
aquellos con colesterol mayor de 120 mg/dl, sugiriendo que el manejo del colesterol LDL
por debajo de los niveles de corte muestra un efecto acumulativo sobre la prevencion de
accidentes cerebrovasculares., a su vez, Ginsberg y cols?? en su metaanalisis que incluyen
mas de 2 millones de participantes con mas de 20 millones de personas-afio de seguimiento
y mas de 150000 eventos cardiovasculares, indica que hay una asociacion logaritmica lineal
dependiente de la dosis notablemente consistente entre la magnitud absoluta de exposicién
de la vasculatura a LDL-C y riesgo de enfermedades cardiovasculares; y este efecto parece
aumentar al aumentar la duracion de la exposicion al LDL-C, sin embargo no maneja cifras
promedio para considerar un riesgo elevado, a diferencia de Domanski M y cols®?, que en su
estudio estudio prospectivo incluyé a 4,958 adultos asintomaticos de entre 18 y 30 afios a los
cuales les midio su Colesterol LDL y les dio un seguimiento promedio de 16 afios; reporta
que el promedio de los participantes fue de 2500 mg-afios calculado con la formula LDL-C
x edad, y si no se modificaban las cifras de dicho Colesterol, presentaron en un futuro con la
edad una creciente en la acumulacion de colesterol LDL y mayor riesgo de enfermedad

coronaria.

En relacion a la carga aterosclerdtica en pacientes que sufrieron evento isquémico, se
obtuvieron los resultados en este estudio de que el 68% de los pacientes estudiados presenta
una carga aterosclerdtica alta antes del evento isquémico, al igual que Ramirez y cols?! en un
estudio de 53 pacientes con enfermedad cardiovascular establecida, se encontr6 carga
aterosclerética alta en el 63% de dichos pacientes, Gurfinkel y cols® en un ensayo de 64
pacientes seleccionados. De éstos, 33 tuvieron diagnostico final de angina inestable
secundaria a hipertension arterial y 21 de angina primaria, en tanto que 10 enfermos
anginosos estables, encontraron que la mayoria maneja carga aterosclerotica alta; al igual que
Ozeke Oy cols®® que, en una evaluacion de 469 pacientes con riesgo cardiovascular alto y

sindrome coronario agudo, la mayoria presentd carga aterosclerotica alta.

En cuanto a las limitantes de este proyecto se podria considerar en un futuro realizar un

estudio prospectivo de pacientes a los cuales se les realice la determinacion de C-LDL/afios
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aparentemente sanos y seguirlos para observar cuantos de ellos presentan un evento
cardiovascular y si se relaciona con el C-LDL acumulativo alto. Asi como también encuentro
como limitacién que en muchas ocasiones no se puede dar seguimiento en el expediente de
cuanto tiempo estuvo expuesto especificamente a cifras altas de LDL acumulativo, ya que,
son pacientes que no tienen perfil de lipidos cada 6 meses o afio y por Gltimo se puede

considerar aumentarse el tamafio de la muestra para contrastar los resultados.
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XVI. CONCLUSION

El Colesterol LDL acumulativo es mayor de 5000mg-afios representando una carga
aterosclerdtica alta en los pacientes que posteriormente sufriran algun tipo de cardiopatia
isquémica, por consiguiente, se considera que es un factor de riesgo cardiovascular

importante para eventos vasculares futuros.
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XVII. RECOMENDACIONES

Se sugiere que, para tener mayor impacto, se podria intentar hacer un estudio de
colesterol LDL-edad en pacientes con comorbilidades o individuos sanos que ain no
sufren evento isquémico y realizarles el seguimiento en el tiempo para ver cuantos,
de ellos, de no modificar niveles de colesterol presentan algin cuadro de evento

isquémico.

Aumentar el tamafio de la muestra también podria generar un estudio mas completo.

Como médicos familiares y con relacion a lo observado a lo largo de este estudio, se
recomienda tomar perfil lipidico tanto a pacientes con riesgo cardiovascular alto
como a los que no, ya que en muchas ocasiones por ser jévenes o sin comorbilidades
se omite este punto y puede convertirse en un factor de riesgo de isquemia cardiaca

en un futuro.

Es importante ademas darles seguimiento a esas cifras de lipidos manera periddica,
sobre todo si son pacientes con comorbilidades como obesidad, tabaquismo, DM,
HAS y a su vez, calcular el efecto acumulativo de LDL-C x edad, para ajustarse a las

metas de tratamiento.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

SEXO ( ) FEMENINO
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Morelia, Michoacan, a 12 de Agosto del 2019
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Adscrita a Division de Investigacién
Clinica CIBIMI

Presente

Por medio de la presente, me dirijo a usted de la manera més atenta, para informar que no existe
inconveniente para que el Dr Juan Manuel Sanchez Chévez, residente del Primer afio de la
Residencia en Medicina Familiar con matricula 97174730 pueda llevar a cabo la revision y
recoleccion de datos de los expedientes clinicos en el Hospital General Regional No. 1 en el
departamento de Archivo Clinico para realizar el trabajo de investigacion titulado: “Carga
Aterosclerdtica y LDL acumulativo como factor de riesgo cardiovascular, antes del primer evento
isquémico”.

Recuerde que la informacién que usted vaya a utilizar para identificar a los pacientes, tales como
nombre, teléfono y direccion, debe ser conservada de manera confidencial y no se debe otorgar
informacion que pudiera revelar su identidad, ya que esta siempre debe permanecer protegida.

Sin mas por el momento, reciba un cordial saludo.

Atentamente

( b

Dr. Jos§ Andrés Alvarado Macias
Director del Hospital General Regional No. 1
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Por medio de la presente, me dirijo a usted de la manera mas atenta, para solicitar su autorizacién
para que el Dr Juan Manuel Sanchez Chévez, residente del Primer afio de la Residencia en
Medicina Familiar con matricula 97174730 pueda llevar a cabo la revisién y recoleccién de datos
de los expedientes clinicos en el Hospital General Regional No. 1 en el departamento de Archivo
Clinico para realizar el trabajo de investigacién titulado: “Carga Aterosclerética y LDL acumulativo
como factor de riesgo cardiovascular, antes del primer evento isquémico”.

Asegurando que la informacion de ahi obtenida para identificar a los pacientes, tales como nombre,
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Sin mas por el momento, reciba un cordial saludo.

Atentamente

|
Dra. En C. Anel Ga¥#z \Garcia
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