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RESUMEN

El objetivo fue describir las caracteristicas clinicas y de laboratorio del
fenotipo cintura hipertrigliceridémica en los pacientes del Hospital Militar
Central, 2016-2017.EIl estudio es observacional, descriptivo, retrospectivo de
corte transversal, el disefio es no experimental. Se reviso historias clinicas de
los pacientes atendidos en endocrinologia del Hospital Militar central desde el
1 de enero 2016 al 30 marzo 2017. Se aplicaron criterios de inclusion y
exclusibn y se obtuvieron 82 pacientes que tenian datos clinicos y de
laboratorio completos para poder ser incluidos en la investigacion. Los
rangos de edad estuvieron entre 22 y 78 afos, la edad media fue de 55,4
afos, mas frecuente en varones, presencia de sobrepeso en 46,34% y algun
grado de obesidad 50%, presencia de acantosis nigricans en 40,2%,
hipertension arterial en 23,2%, glucosa alterada de ayunas en 58,5%, el
HOMA-IR fue 22,77 en 70,7%, colesterol total elevado en 61% y HDL bajo
62,2%; asi mismo, se encontr6 TGP elevado en 34,1% de pacientes. En
conclusién, el fenotipo cintura hipertrigliceridémica es un buen marcador de
multiples alteraciones metabdlicas, fortaleciendo su uso para deteccion

temprana de riesgo cardiometabdlico global en nuestra poblacion.

Palabras clave: fenotipo cintura hipertrigliceridémica, resistencia a la

insulina, hipertrigliceridemia, acantosis nigricans.
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ABSTRACT

The objective was to describe the clinical and laboratory characteristics of the
hypertriglyceridemic waist phenotype in Central Military Hospital’'s patients,
2016-2017.The study is observational, descriptive, retrospective cross-
sectional study, the design is non-experimental. We reviewed Clinical
Histories of patients treated in endocrinology at Central Military Hospital from
January 1, 2016 to March 30, 2017. Inclusion and exclusion criteria were
applied, obtaining 82 patients with complete clinical and laboratory data which
was included in the investigation.The age ranged from 22 to 78 years, mean
age was 55,4 years, more frequent in males, presence of overweight in
46,34% and some degree of obesity 50%, presence of acanthosis nigricans in
40,2%, hypertension in 23,2 %, Impaired fasting glucose in 58,5%, HOMA-IR
was 22,77 in 70,7%, total cholesterol elevated in 61% and HDL in 62,2%. It
was also found, elevated TGP in 34,1% of patients.In conclusion, the
hypertriglyceridemic waist phenotype is a good marker of multiple metabolic
alterations, strengthening its use for the early detection of global

cardiometabolic risk in our population.

Keywords: hypertriglyceridemic waist phenotype, Insulin resistance,

hypertriglyceridemia, acanthosis nigricans.
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INTRODUCCION

Actualmente, la obesidad es un gran problema de salud publica que se esta
convirtiendo en una pandemia, comienza desde la infancia y se hace mas
prevalente en la edad adulta. La consecuencia es el mayor riesgo de

enfermedades metabdlicas y aumenta la morbimortalidad cardiovascular. *

La obesidad se ha incrementado a mas del doble desde 1980. En el afio
2014, més de 1,9 millones de adultos, mayores de 18 afios, tenian sobrepeso
y de ellos mas de 600 millones eran obesos a nivel mundial. En 2014, la
OMS, a nivel mundial, reporta que 39% de los adultos mayores de 18 afios
tenfan sobrepeso y 13% eran obesos.” En el Perd, la encuesta nacional
ENDES 2014 en personas mayores de 15 afios de edad se encontré una
prevalencia de sobrepeso del 34,7% (35,8% en hombres y 31,7% en
mujeres) y la prevalencia de obesidad fue del 17,5% (26,2% en los hombres
y 14% en mujeres). Estas alteraciones de sobrepeso y obesidad fue mayor

en Lima (40.2%) y en zonas urbanas (21.3%) mas que en las rurales (6.6%).2

La OMS define obesidad como acumulacion anormal o excesiva de grasa
gue puede ser dafiina para la salud, desde la década de los 80, se introdujo
la utilizacion del IMC (indice de masa corporal) para definir sobrepeso (IMC
>25 Kg/m?) y Obesidad (IMC= 30Kg/m?); sin embargo, se observé dos
fenotipos en esta clasificacion, un grupo de obesos por IMC, pero
metabdlicamente sanos, y un grupo de no obesos pero metabdlicamente

enfermos; este Ultimo grupo se encontrd6 asociado a insulinoresistencia,



adiposidad central, HDL colesterol bajos con triglicéridos altos e hipertensién
arterial, por lo que se determina que es importante la consideracion de dos
subtipos de obesidad: la obesidad central, visceral o androide (Circunferencia
abdominal en varones =290cm y mujeres =280cm para poblacion de América
Central y del Sur) y la obesidad periférica o ginoide (Circunferencia
abdominal en varones <90 cm y en mujeres <80 cm).* A partir de esta
definicién, los estudios han ido demostrando que la cantidad de tejido
adiposo visceral se correlaciona de manera directa con alteraciones del perfil

metabdlico y aumento de riesgo cardiovascular.

La adiposidad visceral lleva a una serie de cambios en los adipocitos
intraabdominales tanto en su forma (se vuelven hipertr6ficos) como en su
funcion metabdlica. Ello genera mayor liberacion de &cidos grasos libres a la
circulacién portal, favoreciendo menor respuesta de estos adipocitos y
células musculares a la accion de la insulina y genera la denominada

Insulinoresistencia.

Estos componentes forman parte de lo descrito por Reaven en 1998, quien lo
llamd Sindrome X, cuadro que se caracteriza por una agrupacion de factores
de riesgo cardiovascular como: aumento de triglicéridos con disminucion de
HDL, HTA y obesidad abdominal, todo esto asociado a la resistencia a la
Insulina. Luego, surgieron varias definiciones de este sindrome, cambiando
su nombre a Sindrome Metabdlico, la OMS en 1998, el Grupo Europeo para
el Estudio de la Resistencia Insulinica (EGIR) en 1999, la National

Cholesterol Education Program de los EE. UU. publica sus recomendaciones



del Tercer Panel de tratamiento de Adultos (NCEP-ATP Ill) en 2001 para
considerar la deteccion temprana de este Sindrome por su aumento en el
riesgo cardiovascular, todos estos con los mismos criterios basicos
mencionados por Reaven, donde 3 de los criterios daban el diagndstico,
finalmente en el afio 2005 la Federacion Internacional de Diabetes (IDF)
plantea criterios diagndsticos iguales a los anteriores pero poniendo como
requisito indispensable para el diagndstico la Circunferencia abdominal
elevada (valores establecidos de acuerdo a etnias) mas uno de los otros
criterios para diagnostico de este sindrome, dando asi la gran importancia
que tiene la obesidad central en el riesgo de aparicion de otros factores de

riesgo cardiovascular. °

Desde 2000, se lanza el concepto de Cintura Hipertrigliceridémica como un
fenotipo simple para detectar a pacientes con riesgo cardiometabdlico, ellos
fueron el primer grupo en reconocer que la hipertrigliceridemia (=177mg/dl)
asociada a aumento de la circunferencia abdominal (varones =290cm) se
asocia a una triada metabdlica de variables no convencionales de riesgo
como son: hiperinsulinemia, hiperapolipoproteina B y LDL pequefias y
densas. Esta triada metabdlica aterogénica se asocié con un incremento de
mas de 20 veces de riesgo de cardiopatia isquémica en varones de mediana
edad que participaron en el Estudio Cardiovascular de Quebec, mas alla de

la presencia de factores de riesgo tradicionales. °



Por esta creciente prevalencia de Obesidad en nuestro pais y el mundo,
debe buscarse una herramienta clinica que identifigue el riesgo
cardiometabdlico para el desarrollo de enfermedades cardiovasculares vy
Diabetes mellitus tipo 2 en nuestra poblacion, idealmente esta identificacion
debe realizarse desde el primer nivel de atencion, por ello debe ser accesible
en costo y de sencillo manejo para médicos de cualquier especialidad. El
fenotipo cintura hipertrigliceridémica estd4 descrito en muchas poblaciones
como una herramienta ideal y de bajo costo para identificar a estos pacientes
en riesgo. En el Perd, hay pocos estudios en relacion al fenotipo cintura

hipertrigliceridémica.

Cada poblacion tiene un pardmetro diferente de cuantificar la obesidad
central y de considerar valores de triglicéridos; por lo tanto, es importante
estudiar las caracteristicas de este fenotipo adaptando los valores

recomendados a utilizar en nuestra poblacion.

La presente investigacion se enfoca en describir las caracteristicas clinico-
laboratoriales del fenotipo cintura hipertrigliceridémica, ya que muchas veces
los pacientes no tienen los recursos necesarios para realizar las mediciones
de andlisis bioguimicos sobre todo hormonales que tienen un costo mayor.
Con la identificacidbn temprana de pacientes con este fenotipo, se podra
detectar répidamente pacientes con mayor riesgo de presentar
enfermedades metabdlicas y cardiovasculares y llegar intervenir mas

tempranamente en esta poblacién como prevencion primaria.



Los resultados pueden servir no solamente a médicos especialistas al
conocer las caracteristicas clinico laboratoriales en nuestra poblacion y la
relacion que existe entre ellas, sino también a médicos de atencidn primaria
para deteccion de pacientes en riesgo y asi poder frenar desde el inicio los
riesgos de salud que conllevan estas caracteristicas clinicas, que llevan a

grandes epidemias de Diabetes mellitus 2 y enfermedades cardiovasculares.

Este trabajo permitird generar conciencia en el personal de salud y pacientes
acerca de la importancia de los hallazgos de alteraciones en triglicéridos
relacionado a acumulo de grasa central, que permitiran realizar prevencion
primaria y asi reducir la morbimortalidad de enfermedades cardiometabdlicas
y sus consecuencias en el personal militar y familiares que traen alto costo

para el paciente y el sistema de salud del Ejército Peruano.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes

En el afio 2000, se desarrollé una investigacion prospectiva que incluyen
pacientes varones sanos (n=185) de la ciudad de Quebec convocados por
medios de comunicacion (estudio 1) y varones que acuden a estudio
angiografico por dolor retroesternal (estudio 2), sin enfermedad metabdlica
previa diagnosticada, clasificandolos segun resultados con o sin enfermedad
coronaria (n=287), la investigacion determiné que mas de 80% de varones
que tuvieron circunferencia abdominal 290cm y TG= 177mg/dl (=2mmol/L) se
caracterizaban por presentar la triada metabdlica de factores de riesgo no
tradicionales (niveles elevados de insulina y apolipoproteina B y particulas de
LDL pequefias y densas). Por lo que concluyen que la circunferencia
abdominal y medicion de triglicéridos se puede utilizar como herramienta de
bajo costo para identificar a los hombres con la triada metabdlica

mencionada que lleva a alto riesgo de enfermedad coronaria aguda. °

En el Perq, en el afio 2010, se realiz6 un estudio retrospectivo de casos
controles en una poblacion de 426 pacientes que acuden a la Unidad de
Peso Sano del Hospital Nacional Arzobispo Loayza entre enero 2004 y junio
2007, la muestra estuvo constituida 90% por mujeres y 10% varones entre 18
y 79 afios, 274 pacientes cumplian criterios de sindrome metabdlico y 152

pacientes que no cumplian criterios se consideraron controles, buscaron la



relacion que existia entre el fenotipo cintura hipertrigliceridémica y sindrome
metabdlico, segun los criterios originales del estudio del afio 2000 (utilizaron
circunferencia abdominal en varones =90 cm, mujeres 285 cm y TG
2150mg/dl como valores corregidos al original que fueron 177 mg/dl)
encontraron una asociacién de 41,8% y cuando corrigen valores de TG a
2150mg/dl (denominandolos criterios modificados) este sube a 56,3% con
una sensibilidad del 79% y especificidad del 85%,° se concluy6 que existe
una buena asociacion estadistica entre el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica y sindrome metabdlico ratificando su aplicabilidad como

una prueba de despistaje de riesgo cardiovascular.’

En 2013, se publicé un estudio cohortes anidado, realizado en Brasil, donde
se estudiaron a los nacidos en hospitales de maternidad de la Ciudad de
Pelotas (sur de Brasil) en 1982 (7392 nacimientos), fueron seguidos en
varias ocasiones aquellos nifios cuyos padres quedaron viviendo en el area
urbana de la ciudad (N=5914), pero solo se toma en cuenta datos a los 22 y
23 afios (2004 y 2005) para bosqueda de fenotipo cintura
hipertrigliceridémica definida en varones con Circunferencia abdominal
290cm y Triglicéridos 2177mg/dl y en mujeres con circunferencia abdominal
de 85cm y Triglicéridos = 133mg/dl. Se encontré una prevalencia del
fenotipo cintura hipertrigliceridémica en 5,9% para varones y 4,5% en
mujeres. Se concluye que este fenotipo esta fuertemente asociado a factores
de riesgo cardiovascular entre adultos jovenes y que su deteccion parece ser

una buena alternativa como método eficaz, bajo costo y menos invasivo para



deteccion de pacientes con riesgo de desarrollar enfermedad

cardiovascular.®

En 2013, se publica un estudio prospectivo realizado en China, en el que se
realiz6 controles de individuos en 1992 (711 participantes) de los cuales 24
fueron diagnosticados de DM2 en este afio, los cuales fueron excluidos del
estudio, el segundo control se realizdé en 2007 (N=687) a los cuales entraron
al andlisis, consideraron como criterios de fenotipo cintura
hipertrigliceridémica: circunferencia abdominal en varones = 90cm, mujeres =
80cm y TG 2150mg/dl, encontrandose que aquellos que presentaban el
fenotipo cintura hipertrigliceridémica se asociaban con 4.1 veces mayor
riesgo de diabetes y la presencia de sindrome metabdlico con 3.7 veces
mayor riesgo. Para la poblacién sin glucosa alterada de ayunas (n=650) el
fenotipo cintura hipertrigliceridémica se asocié con 3,9 veces mayor riesgo de
Diabetes mellitus 2 versus 3,7 veces mas riesgo para pacientes con
sindrome metabdlico. Se concluye que el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica podria predecir futura Diabetes mellitus de forma
independiente en forma similar que el diagnostico de sindrome metabdlico,

siendo un método con menor costo.’

En 2014, se publica un estudio que busca la asociacion del fenotipo cintura
hipertrigliceridémica y la disminucion de la sensibilidad a la insulina, asi como
la incidencia de diabetes mellitus en hombres de edad avanzada, este fue un
estudio transversal, estudiandose varones de 71-77 afios de edad

participando 1026 pacientes, de los cuales en seguimiento a 6 afios solo



estaban disponibles 667 pacientes, en la primera evaluacion todos fueron
sometidos al examen de clamp euglicemico-hiperinsulinemico, gold estandar
para evaluacion de insulinoresistencia, encontrandose asociacion altamente
significativa entre la sensibilidad a la insulina y el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica (circunferencia abdominal = 90 cm y TG=177), estos
resultados fueron consistentes cuando se estratificaron los pacientes por
IMC. En el seguimiento, encontraron que los que tenian un componente del
fenotipo cintura hipertrigliceridémica se asoci6 al doble de riesgo de diabetes
(no significativo) y los que tenian los dos componentes del fenotipo se asoci6
con 4 veces mas riesgo de diabetes mellitus, sin embargo no fue significativo
al ajuste con IMC. Se concluy6 que el fenotipo cintura hipertrigliceridémica
representa un aumento del riesgo glucometabdlico y se sugirié que requiere

mayor investigacion.®

En 2014, se publicé un estudio realizado en Salvador, la tercera ciudad mas
grande de Brasil, siendo un estudio trasversal, participaron 191 personas de
ambos sexos, agruparon en dos grupos, los cuales el grupo 1: fenotipo
cintura hipertrigliceridémica (circunferencia abdominal en varones =290cm y
mujeres 280cm; y Triglicéridos 2150mg/dl) y un Grupo 2: aquellos con solo
uno o ningun componente del fenotipo; en ellos se evaluaron factores de
riesgo cardiovascular como cambios metabdlicos, area del tejido adiposo
visceral, indice de grasa visceral/subcutaneo, que fueron medidas por TAC.
Se encontré que aquellos que tenian el fenotipo cintura hipertrigliceridémica

82% presentaban 3 o mas factores de riesgo cardiovascular. Se concluyo



gue este fenotipo puede ser utilizado en la practica clinica para investigar

riesgo cardiovascular y depdsito adiposo visceral en las personas. **

En 2014, se public6 un estudio realizado en Venezuela, de tipo
observacional, transversal y descriptivo, incluyendo 89 pacientes (44
comunidad rural y 45 de comunidad urbana) mayores de 18 afos, que
acudieron a dos centros de atencion primaria entre febrero y abril del 2013,
se midié insulinoresistencia con el modelo homeostatico de la glucosa
(HOMA) considerandose insulinoresistencia un HOMA 22.5, y criterios para
fenotipo cintura hipertrigliceridemica: circunferencia abdominal en varones
2102 cm, mujeres = 88cm y TG 2150. Se encontré una baja frecuencia de
cintura hipertrigliceridémica (9%), sin embargo el indice de resistencia a la
insulina estaba en 51% de la poblacion sobre todo urbana. La cintura
hipertrigliceridémica se asocio con significacion estadistica a la presencia de
insulinoresistencia y obesidad. Limitacion del presente estudio fue el tamafio

de muestra.'?

En nuestro pais, se publicd, en 2014, un trabajo realizado en Truijillo, con la
finalidad de determinar la correlacion de la cintura hipertrigliceridémica y el
sindrome metabdlico, realizandose un estudio observacional, prospectivo de
corte trasversal con 500 personas adultas de 20 a 79 afos, de diferentes
urbanizaciones del distrito de Trujillo desde 2010 al 2012, la frecuencia de
cintura hipertrigliceridémica segun criterios de GoOmez (circunferencia
abdominal en varones 294cm y mujeres 280cm y Triglicéridos 2150mg/dl) fue

de 30%, segun criterios de Joint Interin Statement: JIS (circunferencia

10



abdominal en varones =290 cm y mujeres =280 cm y Triglicéridos =150mg/dl)
fue de 34%. Se oncluyé que hay una buena concordancia entre la cintura
hipertrigliceridémica segun ambos criterios revisados y el sindrome

metabdlico segun JIS. '3

En Republica Checa, en 2015, se publicé un estudio transversal realizado en
pacientes que acudieron a consulta a Medicina Interna, se excluyeron
pacientes con causas subyacentes de dislipidemia como Diabéticos,
hipotiroideos, enfermedad renal o hepética, ademas de los pacientes que
tomaban hipolipemiantes y que tenian diagnéstico de aterosclerosis. El
objetivo del estudio fue evaluar variables metabodlicas y de medicion de
intima media arterial en relacion con el fenotipo de cintura
hipertrigliceridémica (varones = 90cm y TG= 177, mujeres= 85 cm y TG=130)
en comparacion con el sindrome metabdlico, se incluyé 607 personas con
dislipidemia asintométicos; se encontrdé una prevalencia del fenotipo cintura
hipertrigliceridémica en 45,7% en varones y 32,3% en mujeres, en los cuales
se encontr6 aumento de resistencia a insulina segiin HOMA, marcadores de
inflamacion y niveles mas bajos de adiponectina. Se concluyd que la cintura
hipertrigliceridémica debe usarse como una herramienta simple de bajo costo
y facil acceso en la préactica clinica diaria en la atencion primaria favoreciendo
una deteccion de un gran numero de pacientes con riesgo

cardiometabdlico.**

En 2015, fue publicado un estudio realizado en una poblacion brasilera, Porto

Alegre, tomaron 45 pacientes que acudieron por Infarto agudo de Miocardio,

11



mayores de 40 afios, se realizé un estudio transversal prospectivo, midiendo
parametros antropométricos, de perfil lipidico y glucidos (incluido
insulinoresistencia: HOMA), criterios de fenotipo cintura hipertrigliceridemica
encontrando luego de ajustar por edad, sexo e IMC que la cintura
hipertrigliceridémica se asocié a un peor perfil lipidico con menor HDL, mayor
relacion CT/HDL y una tendencia a tener glucosas elevadas e indice de
resistencia a la insulina mas altos de los que no tienen este fenotipo de

cintura hipertrigliceridémica.™

En Brasil, se realiz6 un estudio transversal de base poblacional desarrollado
en una zona urbana de Vicosa County, sureste de Brasil, publicado en 2015,
en el que se evalla la prevalencia de alteraciones cardiometabdlicas segun
el fenotipo cintura hipertrigliceridemia en adultos brasileros (circunferencia
abdominal varones 290 cm, mujeres 280 cm y TG =150 mg/dl), se incluyé
976 pacientes entre 20 y 59 afios de edad. Se encontré una prevalencia del
fenotipo cintura hipertrigliceridémica en 17,32%, sin diferencia significativa
entre sexos, ademas de promedios mayores para todos los factores de
riesgo cardiometabdlico, menores rangos de HDL y mayor probabilidad, en
10 afios, de evolucionar hacia un evento cardiovascular que aquellos sin el
fenotipo. En conclusion, el fenotipo cintura hipertrigliceridémica es un
marcador precoz de riesgo cardiovascular y que debe ser incentivado su uso
en la préactica clinica diaria ya que constituye una herramienta sencilla y de

bajo costo.*®
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En 2015, fue publicado un estudio realizado en Noruega, el cual es un
estudio multicentrico, prospectivo con seguimiento de 11 afios y medio
promedio, participaron pacientes sin enfermedad arterial previa, que
participaron en la encuesta de salud de 1994 al 2003 y fueron seguidos hasta
2009. Participaron 116,111 pacientes, de los cuales un total de 2537
varones (4,6%) y 1086 mujeres (1,8%) desarrollaron infarto agudo de
miocardio (IMA), la presencia de cintura hipertrigliceridémica (con
circunferencia abdominal para varones 2102 cm y mujeres =88 cm con
TG>150mg/dl) se asocié con un riesgo relativo de IMA de 1.68 (IC del
95%:1.48-1.9) para varones y de 1.95 (IC de 95% 1.66-2.29) para mujeres.
Sin embargo el 75% del riesgo fue mediada por el colesterol HDL y no HDL,
por lo que concluyen que este fenotipo es una herramienta util pero que tiene
un valor limitado cuando los factores de riesgo convencionales estan
disponibles, recomendando que los pacientes que presentan el fenotipo
deben orientarse con intervenciones en estilos de vida y sometidas a

seguimiento clinico.’

En 2015, se publica un estudio realizado en Espafia donde se busca la
relacion que existe entre el fenotipo clinico de “cintura hipertrigliceridémica” y
el sindrome metabdlico, es un estudio prospectivo, observacional,
prospectivo, observacional, no controlado, se trabajo con los pacientes del
Registro Nacional de hipertrigliceridemias de la Sociedad Espafiola de
Aterosclerosis, tomandose un total de pacientes de 1369. Tomaron criterios
de ATP Ill (abdomen varones 2102 cm, mujeres 288 cm y TG=155) y de la

IDF (abdomen en varones europeos 294 cm, mujeres = 80cm y TG=150)
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para definir sindrome metabdlico y circunferencia abdominal elevada. Se
encontré el fenotipo de cintura hipertrigliceridémica en 50% (segun ATP IIl) y
80% (segun IDF) de los pacientes con hipertrigliceridemia. La prevalencia de
sindrome metabdlico en estos pacientes fue del 97% (ATP 1ll) y 63% (IDF).
Se encontro elevada prevalencia de HTA y DM2, sin embargo, la enfermedad
cardiovascular dependia mas de la existencia o no de sindrome metabdlico.
En conclusién, la cintura hipertrigliceridémica debe ser usada en la préactica

habitual como un marcador de alteraciones metabdlicas.'®

Se publicé un metanalisis realizado el afio 2016 en China, donde se realizé la
bldsqueda de articulos en PubMed, EMBASE, Web of Science, CNKI, CQVIP
y bases de datos Wanfang en busca de estudios sobre la prevalencia de la
cintura hipertrigliceridémia o asociacién con el riesgo de diabetes tipo 2,
siendo el primer metaanalisis que busca esta relacion en todo el mundo, se
encontro 25 estudios elegibles que incluian 93 194 participantes: 17 articulos
de prevalencia, y 8 de prevalencia y riesgo de DM2. La prevalencia de la
cintura hipertrigliceridémica vari6 de 4% a 47%, con una prevalencia
combinada del 19% (IC del 95%: 13-23%). La odds ratio oscilaban entre 2,8 y
9,6 deberian corresponder a DM2 en general, con odds ratios agrupados de
4,18 (IC del 95%: 3,55 a 4,92), en general: 3,55 (IC 95% 2,93-4,31) para los
hombres y de 4,18 (IC del 95%: 3,43 a 5,09) para mujeres. Concluyen que la
prevalencia de la cintura hipertrigliceridémica ha alcanzado un nivel
alarmante y esta estrechamente asociado con un mayor riesgo de diabetes
tipo 2 en la poblacion general, especialmente entre la poblacion de piel

morena.*®
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En 2016, se publicd un estudio realizado en poblacién Sur asiatica que vive
en California, en el que se buscoé si el pardmetro clinico de cintura
hipertrigliceridémica seria un mejor pardmetro que la relacion IMC -
hipertrigliceridemia para detectar riesgo cardiometabdlico en pacientes
sanos. Se realiza un estudio transversal con 1156 mujeres y 1842 varones
sin diabetes mellitus considerandose del grupo cintura hipertrigliceridémica
aquellos pacientes con TG=150mg/dl, circunferencia abdominal en mujeres
280cm y varones 290cm y al grupo IMC — Hipertrigliceridemia aquellos que
tenian TG = 150mg/dl e IMC =23Kg/m2. Muchos de los pacientes con cintura
hipertrigliceridémica también clasificaban para IMC - hipertrigliceridemia
elevado. Se midi6 factores de riesgo cardiometabdlico, se incluyé presion
arterial, perfil lipidico en ayunas, glucosa, insulina, fibrinégeno y la PCR de
alta sensibilidad. Se encontré el mismo valor predictivo para riesgo
cardiometabdlico en ambos. Sin embargo, dado el enorme grado de
superposicién, no pudieron comparar estadisticamente los grupos de IMC —

hipertrigliceridemia y cintura hipertrigliceridémica. %

En 2016, se publicé un articulo de corte transversal, prospectivo, adopté un
muestreo multi-etapa, el esquema de muestreo por conglomerados
estratificado, aleatorio, participaron 11579 adultos mayores de 35 afios de
zonas rurales de China, realizado entre julio de 2012 a agosto de 2013,
encontraron que en adultos con fenotipo cintura hipertrigliceridémica
(circunferencia abdominal en varones = 90 cm, mujeres =2 80 cmy TG 2150

mg/dl) tenian mayor prevalencia de prediabetes y diabetes en comparacion
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con el grupo sin este fenotipo, la asociacién para diabetes fue mas fuerte en
hombres que el mujeres, sin embargo el andlisis multivariado indicé que el
fenotipo no se asocié con prediabetes. En conclusién, debido a que las
mediciones de suero de triglicéridos en ayuno y tomar circunferencia
abdominal en consulta es relativamente barato y facil de realizar en un
entorno clinico, utilizar el fenotipo cintura hipertrigliceridémica identifica a los
individuos con alto riesgo de ECV y DM que pueden beneficiarse de la
intervencién temprana, lo cual tiene importantes implicaciones para la salud
publica en mejorar la prevencion, el diagndstico y el tratamiento temprano de
estas enfermedades cardiometabdlicas; sin embargo, recomiendan que otros
estudios prospectivos son necesarios para comprender la utilidad de
prediccion del fenotipo cintura hipertrigliceridémica como un indicador de

riesgo de diabetes mellitus. %

1.2 Bases teodricas

Fenotipo cintura hipertrigliceridémica

Desde el afio 2000, Lemieux et al. publica sobre un simple fenotipo clinico de
“cintura hipertrigliceridémica”, la cual se definidé por presentar circunferencia
abdominal en varones 290cm, ademas de hipertrigliceridemia calificada como
triglicéridos 2177mg/dl.® A este fenotipo se le ha atribuido una sensibilidad
del 73 al 78% y una especificidad del 78 al 81% para identificar la triada
metabdlica de riesgo cardiovascular que consiste en: Hiperinsulinemia de
ayuno, apolipoproteina B elevados y LDL pequefias y densas elevadas, la

evaluacion de estos parametros son costosos y requiere de tecnologias
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avanzadas.” Se ha recomendado en muchos estudios como una
herramienta simple y facil de aplicar para identificar sujetos en riesgo de
enfermedades cardiometabdlicas que ocasionan grandes pérdidas humanas

y econémicas.

La medicién de la circunferencia abdominal es un método accesible, simple y
no implica costos para evaluar la adiposidad central, pero no todos los
pacientes con aumento de circunferencia abdominal tienen obesidad visceral
0 aumento de riesgo de enfermedad coronaria, por lo que se le agrega a este
pardmetro la hipertrigliceridemia como un marcador de alteraciones

metabdlicas cuando esta asociado con exceso de adiposidad abdominal.

Este concepto de fenotipo cintura hipertrigliceridémica se ha utilizado en
diferentes poblaciones como vimos en antecedentes, por lo que en cada
poblacion de acuerdo a la etnia se considera valores diferentes. El Fenotipo
cintura hipertrigliceridémica est4d inmerso en el concepto de sindrome

metabalico, por lo se describira el concepto de sindrome metabdlico.

Sindrome metabdlico

El sindrome metabdlico es una entidad poligénica y multifactorial, definida
como una asociacion de rasgos clinicos derivados de la confluencia de
factores ambientales y genéticos (relacionados con el estilo de vida) que
confiere mayor riesgo de presentar eventos cardiovasculares y Diabetes

Mellitus tipo 2 cuando ésta no esta presente en el momento del diagnaostico.
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La resistencia a la insulina es el nexo fisiopatoldgico comun de todos los
componentes que forman el sindrome metabélico. *? En las definiciones
evolutivas de este sindrome se definen los parametros para la Circunferencia
abdominal y valores considerados de hipertrigliceridemia.

Cuando se definio el Sindrome X por Reaven en 1988 tenia los siguientes

criterios diagndsticos:

Resistencia a la insulina.

- Intolerancia a la glucosa.

- Hiperinsulinemia.

- Aumento de triglicéridos en las VLDL.
- Disminucién de colesterol HDL.

- Hipertensio6n arterial. ?

La OMS en 1998 establece los siguientes criterios diagnosticos para este

sindrome pero lo llama “sindrome metabdlico”:

Cuadro 1. Definicién de la OMS del sindrome metabdlico

Diabetes, AGA, ATG u HOMA gque demuestren resistenciaalainsulinay al
menos dos de los siguientes criterios:

Proporcién de cintura/cadera >0.90 m en varones o >0.85 m en mujeres

Triglicéridos en suero = 150mg/dl (8,3 mmol/l) o colesterol HDL <35 mg/dl (1,9
mmol/l) en varones y < 39 mg/dl (2,2 mmol/l) en mujeres.

indice de excrecion de albumina en la orina >20 ug/min

Tensién arterial = 140/90 mmHg

Fuente: Sindrome metabdlico. Diabetes Voice. Volumen 51 — Nimero especial. 2006

Considerando como trastorno central las alteraciones del metabolismo de la
glucosa mas uno de los 4 criterios siguientes. Aqui se introduce la forma de

medir la resistencia a la insulina con la pinza euglicémica (en la cual se
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mantiene un nivel de glucosa en sangre constante mediante la infusion de
glucosa o insulina), registrando los niveles se insulina en ayunas o mediante
el uso de la evaluacion por modelo homeostatico (HOMA, en siglas inglesas)
siendo éste Ultimo menos invasivo y menos costoso que el clamp. En estos
afos se considerd la proporcion cintura/cadera para identificar distribuciéon

central de la grasa.?

En el 2001 el Panel Il de Tratamiento de Adultos (ATP IllI) del Programa
Nacional de Educacion sobre el Colesterol de los EEUU propuso un conjunto
de criterios similares a los propuestos por la OMS, pero en lugar de que la
resistencia a la insulina sea un componente necesario, solo lo coloca entre
uno de cinco de los cuales debe de haber al menos tres presentes al mismo

tiempo y el componente principal es la adiposidad central. %

Cuadro 2. Definicién del ATPIIl del sindrome metabdlico

Al menos dos de los siguientes criterios:
Perimetro de cintura 2102 cm en varones 0 88 cm en mujeres
Triglicéridos en suero 2150 mg/dl (8.3 mmol/l) o tratamiento farmacoldgico.

Colesterol HDL < 40 mg/dl (2.2 mmol/l) en varones y < 50 mg/dl (2.8 mmol/l) en mujeres o
tratamiento farmacolégico.

Presion sistélica 2130 mmHg o Presion diastélica = 85 mmHg o tratamiento farmacolégico

Glucosa en suero = 100 mg/dl (5.6 mmol/l) o tratamiento farmacolégico

Algunos adultos de origen no asiatico (blancos, negros, hispanos) con un perimetro de cintura ligeramente grande (94-101 cm
en varones y 80 — 87 cm en mujeres) podrian tener una fuerte contribucion genética a la resistencia a la insulina y se verian
beneficiados de un cambio de habitos en su estilo de vida similar al de los varones con perimetros de cintura seriamente
grandes. Umbrales de menor perimetro de contura (290 cm en hombres y 280cm en mujeres) resultan apropiados en asiaticos.

Fuente: Sindrome metabdlico. Diabetes Voice. Volumen 51 — Nimero especial. 2006
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Este panel incluye medidas optativas, como la proteina C-reactiva (por ser
un marcador de inflamacioén) y el fibrinbgeno (por ser un marcador del

estado protrombotico).

En 2005, debido a la diferencia étnica y pardmetros establecidos no se
adaptaban a ellos se redefine el Sindrome metabdlico por la Federacion
Internacional de Diabetes (IDF), planteando los siguientes criterios

diagnosticos:
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Cuadro 3. Definicion de la Federacion Internacional de Diabetes (IDF)
del Sindrome metabdlico

Obesidad Central
Perimetro de cintura* segin origen étnico

Sumado a alguno de los siguientes rasgos:

21,7 mmol/L (150 mg/dl)

AlEo nivel d frigiclsidow © un tratamiento dirigido a este trastorno de los lipidos

<1,03 mmol/L (40 mg/dl) en varones

Bajo nivel de colesterol HDL <1,29 mmol/L (50 mg/dl) en mujeres
0 un tratamiento dirigido a este trastorno de los lipidos

Presién sistélica: 2130 mmHg o presién
Hipertension diastolica: 285 mmHg o un tratamiento contra
la hipertension diagnosticada anteriormente

Glucosa en plasma en ayunas 25,6 mmol/L (100 mg/dl)

o diabetes tipo 2 diagnosticada anteriormente
Alto nivel de glucosa

en plasma‘* Si estd por encima de los 5,6 mmol/L o los 100 mg/di, se recomienda

endrgicamente una prueba oral de tolerancia a la glucosa, aunque
no es necesaria para definir la presencia del sindrome.

* Siel IMC es >30 Kg/m? entonces se puede asumir que hay obesidad central y no es necesario medir el perimetro de cintura.

** En la practica clinica, la ATG también es aceptable, pero todos los informes epidemiolégicos sobre prevalencia del sindrome
metabdlico deberlan usar tan sélo el nivel de giucosa en plasma en ayunas y la presencia de diabetes previamente
diagnosticoda a la hora de evaluar este criterio. Se puede afadir las prevaiencias que también incorporen los resultados de
una prueba de glucosa a las 2 horas como hallazgos suplementarios.

Fuente: Sindrome metabdlico. Diabetes Voice. Volumen 51 — Numero especial. 2006

La IDF considera que los valores normales del circunferencia abdominal en
América Latina deberian ser los mismos que los considerados en el sudeste
asiatico; estos valores se consideran: < 90 cm para varones y < 80 cm en

mujeres. %*
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Cuadro 4. Definicion de la circunferencia abdominal segun diferentes
etnias, (IDF)

Country/Ethnic group Waist circumference
Europids ™ Male z 94 cm
In the USA, the ATP III Fermnale > 80 em
values {102 cm male; 88 cm
female) are likely to continue
to be used for clinical
purposes
South Asians Male Z 90 cm
Based on a Chinese, Malay Female = 80 cm
and Asian-Indian population
Chinese Male =90 cm
Female = 80 cm
Japanese* ¥ Male = 90 cm
Female = 80 cm
Ethnic South and Central Use South Asian recommendations until more specific
Americans data are available
Sub-saharan Africans Use Furopean data until more specific data are available
Eastern Mediterranesan Use Furopean data until more specific data are available
and Middle East (Arab)
populations

" In future epidemiological studies of populations of Europid origin, prevalence should be
given using both European and North American cut-points to allow better comparisons.

** Originally different values were proposed for Japanese peole but new data support
the use of the values shown above

Fuente: The IDF consensus worldwide definition of the metabolic syndrome. IDF Communications. 2006

Estas diferencias en los valores llevaron a mucha controversia y discusion en
América Latina, presentdndose muchos trabajos en los cuales los cortes para
los valores de circunferencia abdominal en relacién al riesgo cardiovascular
en la poblacion de américa latina estaban por encima de los sugeridos por

IDF.

En 2010 la Asociacion Latinoamericana de Diabetes (ALAD) public6 su
consenso de Epidemiologia, Diagnostico, Prevencién y Tratamiento del

Sindrome Metabdlico en Adultos con base en la informacion de estudios
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realizados en América Latina, donde recomiendan como valores de
circunferencia abdominal en varones =94cm y en mujeres =288cm para ser
considerados como sindrome metabdlico. Siendo los criterios diagnosticos
propuestos similares a los de la IDF pero con las variaciones segun lo

hallado en poblacién latinoamericana.

Cuadro 5. Criterios para el diagnéstico clinico del Sindrome Metabdlico

Paramatro IDF | ATP I-AHA-NHLEI ALAD
Obesidad abdominal Perimetro de cintura Perimetro de cintura Perimetro de cintura
> 80cm an hombras y =>102cm an hombres z 84cm en hombres y
= Blcm an mujeras (para (para hispanos >84cm) z BBcm an mujeres
Asia y Latincamérica) y = BBcm en mujeres
Triglicendos altos > 150 mg/dl (o en trata- = 150 mg/dl (o en trata- > 150 mg/dl (o en trata-
miento hipolipemiante miento hipolipemiante miento hipolipemiante
espacifica) espacifico) especifica)
cHOL bajo < 40mg/dl en hombres ¢ < 50 mg/dl en mujeres (6 en tratamiento con efecto
sobre ¢cHDL)
FA elevada FAS 2130 5.5, Hg yo = 130/85 mmi/Hg PAS 2130 mm Hg y/o
PAD = 85 mm Hg )
o @n tratamianto PAD = 85 mm Hg
antihipertensivo o en tratamiento
antihipertensivo
Alteracion en la regulacion Glucemia ayunas =100 Glucemia ayunas = 100 Glucemia Ancrmal
de la glucosa mg/dL o DM2 diagnosti- mgddL o en tratamiento | Ayunas, Intolerancia a la
cada previameante para glucemia elevada glucosa o Diabetes
Diagndstico Obesidad abdominal + ddaloss Obesidad abdominal +
2 da los 4 restantes 2 de los 4 restantes

Fuente: Consenso Latinoamericano de la Asociacion Latinoamericana de Diabetes (ALAD) Epidemiologia,

Diagnostico, Control, Prevencién y Tratamiento del Sindrome Metabdlico en Adultos. Consensos ALAD. 2010

Los conceptos de circunferencia abdominal y triglicéridos elevados se deben

tomar de los documentos de consenso para Sindrome metabdlico.

Resistencia a la insulina

La resistencia a la insulina es definida como la incapacidad de la insulina de
facilitar la disposicion de glucosa en tejidos sensibles a ella como musculo,
grasa e higado. Este fendmeno es susceptible de ser medido, para cuyo

efecto se describen los métodos directos, como el clamp euglicémico-
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hiperinsulinémico, el test de supresion de insulina con octreotide y el modelo
minimo de Bergman, e indirectos, como el HOMA-IR, utilizados més para la
investigacion cientifica, ademas de pardmetros clinicos como la
antropometria, presencia de acantosis nigricans y bioquimicos como el perfil
de lipidos. La resistencia a la insulina se ha reconocido como un elemento
patogénico central en el desarrollo de los principales factores de riesgo

cardiovascular. %°

La acantosis nigricans es un signo clinico que puede presentarse en los
pacientes con resistencia a la insulina, caracterizado por engrosamiento
cutaneo e hiperpigmentacion pardo-grisacea en forma de placas
generalmente simétricas y con preferencia topografica por los pliegues y
caras de flexion de extremidades. Parece ser consecuencia de valores muy
altos de insulina circulante que se fija a receptores del factor de crecimiento
similar a la insulina, en células cutaneas epidérmicas y que contienen

melanina.?’

La valoracion por pruebas de laboratorio de la resistencia a la insulina por
métodos directos son invasivos y no preparados para uso en practica clinica
diaria; sin embargo, los métodos indirectos son no invasivos se calculan en
base a indices de resistencia a la Insulina. Un indice de resistencia a la
insulina puede definirse como una medicion cuantitativa del efecto biolégico
de la insulina endbégena o exdégena en relacion con el nivel de glucosa

sanguinea. %
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Cuadro 6. indices estimadores de resistencia a la insulina 2

6

indices de ayuno

|rebermara |

indice

Formula

Insulina plasmatica

Determinacion directa (ull/ml)

Reciproca de la insulina®s

1/Insulina de ayuro (mU/)

Raynaud*

40/Insulina (ull/mi)

Glicernia de ayuno /
Insulina de ayuna [FGIRW

Glucemiamg/dl}/insulina [mU/1)

QLICK* 1/[log insulina de ayuno (ullfmil) + log glucemia de ayuno [mg/dl)]

HOMA-IR1% [Glucemia de ayuno (mg/dl | x 18] x Insulina de ayuno (mb/1) f22.5

HOMA-IR2 Programa informético Disponible /n hitp://homa-caleulator software informer.com/
indices derivados del test de sobrecarga oral a glucosa

Indigglstesnsia Férmula

151 (compuasto). Matsuda™

154 (glicémica)™

10,000/ Glucosa basalimg/dL) = Insulina basal[plfmL)] = [Glucosa promedio = insuling promedio] 2
Programa informdtico disponible en http://mmatsuda.diabetes-smc.jp/Mindex.html

2/[{Area de insulina = Area de glucosa) + 1

[QUICK: Quantitative Insulin Sensitivity Check Index. 151: Indice de sensibilidad a la insulina]

La cuantificacion de la insulina plasmatica basal seria el estimador mas facil
de obtener y usar. Es un buen marcador de resistencia a la insulina en
sujetos no diabéticos. Un valor de = 20.7 uUl/ml indica resistencia a la
insulina, corroborado con el clamp euglicémico con una sensibilidad y
especificidad de 84.9 % y 78.7 %, respectivamente. Otro estudio muestra que
un valor de 216 uUl/ml tiene una sensibilidad de 68 % y especificidad de 85
% para detectar resistencia a la insulina, corroborado por el test de supresion
de insulina (SSPG). En un estudio adicional la insulina plasmética de ayuno
tuvo un r = 0.61, p = 0.001, con el SSPG del test de supresion de insulina.

Pero lamentablemente, el ensayo para la determinacion de insulina no esta

Fuente: Resistencia a Insulina. Primera Edicién. 2015. Lima
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estandarizado, y varia entre los diferentes laboratorios, y por

radioinmunoensayo se incluye en la determinacion proinsulina.

El logaritmo de la reciproca de la concentracién de insulina tiene una
correlacion de 0.88 con el indice de sensibilidad a la insulina calculado por el

método de Bergman.

El indice de Raynaud, usado en personas no diabéticas, presenta un r = 0.88
con el indice de sensibilidad a la insulina calculado con el método de

Bergman.

La relacion glucosa/insulina se ha usado en mujeres blancas con ovario
poliquistico. Tiene una correlaciéon de 0,73 con la sensibilidad a la insulina
calculada por el método de Bergman. Un valor < 4,5 tiene una sensibilidad de
95 % y especificidad de 84 % para el diagnostico de resistencia a la insulina

determinado por este Gltimo método.

El indice Quicki desarrollado en sujetos normales y diabéticos tiene un r =
0,73 con el indice de sensibilidad calculado con el clamp euglicémico
hiperinsulinémico. De los indices de ayuno es uno de los que tiene menor

variabilidad y mayor correlacion con el test de Matsuda.

El indice de HOMA-IR es uno de los mas usados y de mayor utilidad en no

diabéticos. Tiene un r = 0,88, p < 0.0001, con respecto al clamp

hiperinsulinémico. Aunque otros estudios muestran una correlacion entre
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0,33 y 0,60 con el SSPG del test de supresion de insulina. En el estudio de

los descendientes de la cohorte de Framingham, los sujetos no diabéticos

que tenian un HOMA-IR en el cuartil superior tuvieron mayor riesgo de infarto

de miocardio y enfermedad cardiaca coronaria.

1.3. Definicién de términos

Fenotipo cintura hipertrigliceridémica: presencia simultanea de
aumento de circunferencia abdominal y valores elevados de

triglicéridos plasmaticos. ®

Resistencia a la insulina: incapacidad de la insulina de facilitar la
disposicion de glucosa en tejidos sensibles a ella. Puede ser evaluada
mediante parametros clinicos: Circunferencia abdominal aumentada y
acantosis nigricans, o parametros bioquimicos como medicion de
insulina, calculo de indice HOMA vy triglicéridos elevados con HDL
bajos. En el presente estudio se utilizara en célculo del modelo

homeostatico de la glucosa: HOMA-IR, calculado por la formula:

Glucosa (mqg/dl)/18 x Insulina basal (uUl/ml)

22.5

El punto de corte para definir resistencia a la insulina definido por

Bonora et al. en el estudio Bruneck que fue de 22.77.

Hipertrigliceridemia: triglicéridos mayor o igual a 150mg/dl.

Circunferencia abdominal: circunferencia tomada a la altura del

punto medio entre reborde costal inferior y cresta iliaca anterosuperior.
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Valores considerados por IDF: 290cm en varones y 280cm en mujeres

(IDF).®%

e Acantosis nigricans: engrosamiento cutaneo e hiperpigmentacion

presentes en pliegues como axilas, ingle, cuello, etc
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CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES

2.1 Formulacion de la hipotesis

La presente investigacion, por sus caracteristicas, no incluye hipotesis.

2.2 Variable y su operacionalizacion

Tipo por su Escala de Valores
Variable | Definicién | naturaleza Indicador | medicion Categorias de las | Medio de
categorias | verificacion
Edad Edad
cronologica | Cuantitativa | Afios De Razén | 18 - 99 Historia
del paciente cumplidos | discreta Clinica
luego del
nacimiento
Sexo Geénero de Sexo Nominal 1.Masculino Historia
nacimiento | Cualitativa 2. Femenino Clinica
Peso Peso
Peso  del tomado en | De razén | 30 - 150 Historia
paciente Cuantitativa | bascula de | continua Clinica
plataforma
(Kg)
Talla Talla
Medicion Cuantitativa | tomada en | De razén Historia
longitudinal tallimetro | continua Clinica
del paciente (Metros)
IMC Calculo 1. Bajo peso <185
Relacion Cualitativa mediante 2. Eutrofico 185 _
calculada la formula: 24.9
en funcién Peso(Kq) Ordinal 3. Sobrepeso 25-29.9
del peso y Talla (m)® 4.Obesidad I° | 30— 34.9 Historia
tallg del 5. Obesidad 1I° | 35 —39.5 Clinica
paciente 6. Obesidad | >40
111° 0 mérbida
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Tipo por su Escala de Valores de
Variable Definicion naturaleza Indicador medicion Categorias las Medio de
categorias verificacio
n
Circunferen- Medida
cia abdominal tomada en Cuantitativa | Medicion con | De razon & >90cm Historia
punto medio cinta métrica | continua §=80cm | Clinica
de reborde flexible, en
costal inferior .
y cresta iliaca centimetros
anterosuperior (cm)
Acantosis Engrosamien- 1.Si
nigricans to cutaneo e Cualitativa Descripcion Nominal presenta Historia
hiperpigmenta de acantosis Clinica
-eion hiperpigmenta
-cionen la 2. No
Historia presenta
clinica acantosis
Hipertensién Presion que
arterial ejerce la Cualitativa Diagnostico Ordinal | 1.Normote Historia
sangre al de HTA que nso clinica
circular por figure en
los vasos Historia
sanguineos Clinica 2 HTA
Glucosa Valor de Cualitativa Medicion en 1. Normal | <100mg/dI
ayunas GI:;r?Sraleen Ia?rcr)]rgzﬁglo Ordinal > Glucosa 100-125 Iéllsi;oi(r:g
periférica en alterada en
ayunas
ayunas
Insulina basal Valor de Cuantitativa Medicién en
insulina en laboratorio De razén 1-100 Historia
sangre (uUl/ml) Clinica
periférica en
ayunas
HOMA - IR Caélculo del 1. Normal
indice de Cualitativa Formula Ordinal <2.77
resistencia a G'l“gc)’(sfrfg‘?i’n‘;')/ Historia
insulina (uUl,,lTJﬂ) 2 Clinica
mediante 22.5 Resistencia >2.77
mOdEI,O_ a insulina
homeostatico
de la glucosa
Colesterol Valor de
Total colesterol Cualitativa Medicién en Ordinal 1. Normal | <200mg/dl | Historia
total en laboratorio Clinica
sangre (mg/dl)
periférica 2. Elevado >200
mg/dl
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Tipo por su Escala de Valores de
Variable Definicion naturaleza | Indicador | medicién | Categorias las Medio de
categorias | verificacién
Triglicéridos Valor de Cuantitativa | Medicién
triglicéridos de De razon 0-500 Historia
en sangre laboratorio | discreta Clinica
periférica (mg/dl)
HDL Valor de d > 40mg/dl
colesterol colesterol de Cualitativa Medicion Ordinal 1. Normal | @ >50mg/dl | Historia
alta densidad de & < 40mg/dl | Clinica
en sangre laboratorio 2. Q < 50mg/dl
periférica (mg/dl) Disminuido
Transaminas Valor de 3<40
a glutdmico transaminasa 1. Normal Q<30 Historia
pirdvica glutamico Cualitativa | Mediciéon | Ordinal 7540 clinica
pirtvicaen
(TGP) de 2. Elevado 9>30
sangre .
s laboratorio
periférica
(evalla (LI
esteatosis
hepética

indirectamente)
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CAPITULO Ill: METODOLOGIA

3.1 Disefio metodoldgico
Tipo de estudio: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo de corte
transversal.

e Observacional: En el presente estudio no hubo intervencion del
investigador, los datos se obtuvieron de revisibn de las Historias
Clinicas.

e Descriptivo: Se realizé la descripcion clinico laboratorial encontrada en
los pacientes con fenotipo Cintura Hipertrigliceridemica.

e Retrospectivo: Los datos se obtuvieron de historias clinicas de los
pacientes citados que acudieron al servicio de Endocrinologia de
1°enero del 2016 al 30 de marzo del 2017.

e Transversal: Las variables fueron medidas en un solo momento.

Disefio de estudio: Disefio no experimental.

3.2 Diseno muestral

Poblacion universo: Pacientes que se atendieron en el Hospital Militar
Central que cobertura al personal militar superior, subalterno y tropa ademas
de la familia militar (madre, padre, esposa(o) e hijos).

Poblacion de estudio: Pacientes que se atendieron en el servicio de
Endocrinologia del Hospital Militar Central desde el 1° de Enero del 2016 al

30 marzo del 2017.
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Muestreo: En el presente estudio se trabajé con poblacion total que cumplié

con los criterios de seleccion.

Criterios de seleccion

- Criterios de inclusién
o Pacientes mayores de 18 afios.
o Pacientes con fenotipo cintura hipertrigliceridémica y
o Datos clinicos y laboratoriales completos para calcular

resistencia a insulina mediante HOMA.

- Criterios de exclusion
o Embarazo.
o Diabetes Mellitus ya diagnosticada.
o Hipotiroidismo descompensado.
o Estar recibiendo tratamiento hipolipemiante al momento de la

primera evaluacion.

3.3 Procedimiento de recoleccion de datos

Se revisO las Historias Clinicas de los pacientes que pasaron consulta en el
servicio de endocrinologia desde el 1° de enero del 2016 al 30 marzo 2017,
se selecciond a pacientes con fenotipo cintura hipertrigliceridémica que
contaban con datos completos en Historia clinica de acuerdo a criterios de
inclusion y exclusion, se vaciaron los datos de los pacientes que calificaron a

la ficha de recolecciéon de datos.
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Instrumentos: Ficha de recoleccién de datos elaborada para el presente

estudio en funcion a las variables planteadas (Anexo 1).

3.4 Procesamiento y analisis de los datos

Se vacio datos de las fichas de recoleccién a programa Excel 2010. Se utilizé
el programa SPSS statistics V23 en una PC para la realizacion de estadistica

descriptiva y posterior analisis de los resultados obtenidos.

3.5 Aspectos éticos

El presente estudio al ser retrospectivo y solo se trabajé con revision de
Historias clinicas no necesitando consentimiento informado ni evaluacion del
comité de ética, ya que el investigador no participdé en intervencién alguna en
el paciente. Sin embargo, se guard6 confidencialidad sobre datos personales
de cada paciente revisado en Historia Clinica. Por lo que el presente trabajo

no confronta aspectos bioéticos.
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CAPITULO IV: RESULTADOS

Se reviso los registros de atenciones médicas de pacientes atendidos en el
Servicio de Endocrinologia desde el 1 de enero de 2016 al 30 de marzo de
2017, se revisaron 436 historias clinicas de las cuales al excluir pacientes
con DM2, hipotiroidismo y aquellos que recibian tratamiento hipolipemiante,
quedaron 135 pacientes (30%) con fenotipo cintura hipertrigliceridémica de
los cuales 82 pacientes cumplian con criterios de inclusion teniendo datos
clinicos y de laboratorio completos para poder ser incluidos en la

investigacion.

Grafico 1. Frecuencia del fenotipo cintura hipertrigliceridémica segun
edad Hospital Militar Central 2016- 2017

Histograma
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La edad media de hallazgo del fenotipo cintura Hipertrigliceridemica es de

55,4 afos. Siendo el rango fluctuante entre 22 a 78 afios.
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Gréfico 2. Frecuencia del fenotipo cintura hipertrigliceridémica segun
edad y sexo Hospital Militar Central 2016- 2017
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El fenotipo Cintura hipertrigliceridémica es mas frecuente por encima de los
50 afios para ambos sexos. Siendo la poblacion femenina de mayor edad

gue la poblacién masculina.
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Tabla 1. Frecuencia del fenotipo cintura hipertrigliceridémica segun
Sexo Hospital Militar Central 2016-2017

Porcentaje
Frecuencia  Porcentaje acumulado
Masculino 49 59,8 59,8
Sexo :
Femenino 33 40,2 100,0

Total 82 100,0

La mayor frecuencia de fenotipo cintura hipertrigliceridémica se da en

pacientes de sexo masculino (59,8%, 49/82)

Gréfico 3. indice de masa corporal en el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016-2017
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El 46,34% de los pacientes con Fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica

presentaron sobrepeso y el 50% presentaron algun grado de obesidad.

Gréfico 4. indice de masa corporal seglin sexo del fenotipo cintura

hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016-2017
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Se encontré mayor obesidad en pacientes de sexo masculino que en el

femenino.

Tabla 2. Presencia de acantosis nigricans en el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

Porcentaje

Frecuencia  Porcentaje = acumulado
Acantosis Presente 33 40,2 40,2
Nigricans Ausente 49 59,8 100,0

Total 82 100,0
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La acantosis nigricans como signo clinico de resistencia a la insulina se
presentd en 40,2% (33/82) de pacientes mientras que 59,8% (49/82) no

presentaron acantosis en el Fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica.

Tabla 3. Presencia de acantosis y valores del indice de resistencia a la
insulina segun HOMA IR en pacientes con fenotipo cintura
hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

HOMA-IR
<2.77 22.77 Total
Presencia de Presente 3 30 33
Acantosis Nigricans acente
21 28 49
Total 24 58 82

El HOMA IR se encontrd elevado en el 90,9% (30/33) de los pacientes que
presentan acantosis nigricans, sin embargo en los que no presentan

acantosis y presentan HOMA IR elevado fue de 28/49 (59,2%).
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Gréfico 5. Presencia de acantosis nigricans y alteracion de glucosa en
ayunas en pacientes con fenotipo cintura hipertrigliceridémica
Hospital Militar Central 2016- 2017
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407
Marmal

Glucosa atterada de ayunas

Recuento

Presente Ausente

Presencia de Acantosis Nigricans

La presencia de acantosis nigricans no se relaciond directamente con el
hallazgo de Glucosa alterada de ayunas, ya que 33/49 pacientes que tenian

GAA no presentaban acantosis nigricans.

Tabla 4. Frecuencia de hipertension arterial en el fenotipo cintura

hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

Frecuencia Porcentaje

Hipertension arterial

19 23,2

PA
Normotensos 63 76,8
Total 82 100,0

El 76,8% (63/82) de los pacientes con Fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica

son normotensos.
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Tabla 5. Frecuencia de glucosa alterada de ayunas en el fenotipo cintura

hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje acumulado
Glucosa  Normal 34 41,5 41,5
ayunas Glucosa alterada de
ayunas 48 58,5 100,0

Total 82 100,0

En el fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica se encuentra mas del 50% de

pacientes con Glucosa alterada de ayunas o estado prediabético (58,5%).

Tabla 6. Glucosa alterada de ayunas en relacion al sexo en el fenotipo

cintura hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016-2017

Glucosa basal

Glucosa
alterada de
Normal ayunas Total %
Sexo del Masculino 19 30 49 61,2
paciente Femenino 15 18 33 54,5
Total 34 48 82

La presencia de glucosa alterada de ayunas es mas frecuente en el sexo

masculino (61,2%) que en el femenino (54,5%).
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Tabla 7. Clasificacion de resistencia a la insulina segun HOMA IR en el

fenotipo cintura hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

Porcentaje
Frecuencia  Porcentaje  acumulado
HOMA <2.77 24 29,3 29,3
IR
22.77 58 70,7 100,0
Total 82 100,0

El 70,7% (58/82) cursan con Resistencia a la Insulina segun calculo por

HOMA IR.

Gréfico 6. Indice de masa corporal, acantosis nigricans e indice de

resistencia a la Insulina segun HOMA IR en pacientes con fenotipo

cintura hipertrigliceridemica Hospital Militar Central 2016-2017
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A mayor indice de masa corporal asociado a la presencia de acantosis

nigricans se encontré mayor resistencia a la insulina medida por HOMA IR.
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Tabla 8. Hipercolesterolemia en pacientes con Fenotipo Cintura

Hipertrigliceridemica Hospital Militar Central 2016-2017

Porcentaje
Frecuencia  Porcentaje acumulado
Colesterol <200mg/dl 32 39,0 39,0
serico
2200mg/dI 50 61,0 100,0

Total 82 100,0

En los pacientes con Fenotipo de Cintura hipertrigliceridémica 61% presentan

colesterol elevado 2200mg/dI, solo 39% estaban dentro de limites normales.

Tabla 9. HDL colesterol en pacientes con fenotipo cintura

hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016-2017

Sexo del paciente

Masculino Femenino Total %

HDL colesterol Normal 20 11 31 37,8
Bajo 29 22 51 62,2
Total 49 33 82 100

Los pacientes con fenotipo cintura hipertrigliceridémica presentan HDL bajo
mas del 50% de pacientes (62,2%). La diferencia por sexo, las mujeres

tienen mayor porcentaje de HDL bajo.
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Gréfico 7. Relacién IMC, sexo y HDL colesterol en pacientes con

fenotipo cintura hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016-2017
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En hombres y mujeres el HDL fue mas bajo mientras mayor era en indice de

masa corporal (IMC).

Tabla 10. Transaminasa piruvica en pacientes con Fenotipo Cintura

Hipertrigliceridémica Hospital Militar Central 2016- 2017

TGP
Normal Elevado Total
Sexo del Masculino 36 13 49
paciente Femenino 18 15 33
Total 54 28 82

Los pacientes con fenotipo cintura hipertrigliceridémica presentan TGP

elevado solo 28/82 (34,1%).
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Gréfico 8. Transaminasa piruvica en relacion con el indice de masa
corporal en pacientes con Fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica
Hospital Militar Central 2016 — 2017
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Se encontrd que las transaminasas elevadas se relacionan con la presencia

de sobrepeso y obesidad.
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CAPITULO V: DISCUSION

Los casos encontrados de fenotipo cintura hipertrigliceridémica corresponden
al 30% de la poblacién total de atencion en el Servicio de Endocrinologia.
Este resultado coincide con el estudio publicado en 2014 por Linares Reyes,
realizado en Trujillo, Perd, el cual describe frecuencia del fenotipo cintura
hipertrigliceridémica fue de 30% (segin Gémez) y 34% (segun JIS). ** En
Brasil, en el afio 2015, Cabral Da Rocha describe una prevalencia de
17,32%.'° Probablemente, esta diferencia con otras poblaciones se deban a
diferentes puntos de corte para variables clinicas y bioguimicas evaluadas en

los diferentes trabajos dadas por las diferencias étnicas.

La edad juega un rol importante en la presentaciébn de este fenotipo de
cintura hipertrigliceridémica, ya que se incrementa su frecuencia conforme
aumenta la edad; la edad media de nuestra poblacion fue de 55,4 afios. En el
presente estudio, se encontrd que los varones presentan este sindrome poco
mas jovenes que las mujeres, en contraste con lo publicado por Linares
Reyes que encuentran que es mas precoz en mujeres a partir de los 40 afios

y varones a partir de los 60 afios. =

Se encontr6 mayor frecuencia de presentacion de este fenotipo en el sexo
masculino (59,8%), a diferencia del estudio publicado en 2010, en el Hospital
Arzobispo Loayza, donde describen que el 90% son del sexo femenino; ’ esta

diferencia puede ser debida al tipo de Hospital donde se atienden, ya que en
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el Hospital Loayza su mayor poblacién es femenina, mientras que el Hospital
Militar atiende al personal militar que en su mayoria son varones y su familia.
En Brasil, Cabral Da Rocha no encuentra diferencia entre sexos para la

presentacion de este fenotipo.*®

En el presente estudio, se evidencia como el fenotipo cintura
hipertrigliceridémica se presenta en pacientes con mayor indice de masa
corporal; con ello se evidencia que 96,34% estan con IMC >25, como

sefialan en todos los estudios.”1316:3°

La acantosis nigricans es considerada un signo casi patognomonico de la
resistencia a la insulina, relacionandose con alta prevalencia y asociacion
con Diabetes; ®® sin embargo, en el presente estudio se encuentra una baja
presencia de acantosis nigricans casi 60% no presentan este signo, sin
embargo hay una relacién directa en su presentacion y el hallazgo de
Insulino - resistencia segun HOMA IR, mas del 90% de los pacientes que
tienen acantosis se encuentra HOMA IR elevado, habiendo un grupo de
pacientes sin acantosis que clinicamente no se sospecharia si se toma en
cuenta solo este signo para deteccion de riesgo cardiometabdlico, sin
embargo al considerarlo con fenotipo de cintura hipertrigliceridémica se
puede intervenir mas tempranamente. En estudios realizados en nifios y
adolescentes, encontraron que la acantosis nigricans se asocié con un 50-
100% mayor probabilidad de disglucemia, incluso después de Ila
consideracion de los factores de riesgo establecidos para diabetes. > En el
presente estudio no se presentd mayor incremento de glicemias en los

pacientes con acantosis nigricans, podria deberse a diferencias en edades y
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los criterios de seleccidén de pacientes que no incluian presencia de acantosis

nigricans.

En la mayor parte de los pacientes identificados con este fenotipo, no se
encontrd asociacion con HTA (solo 23,2%), la mayor parte de pacientes son
normotensos, y justamente He, en 2013, sefiala que el hallazgo de este
sindrome podria ser mas util para los individuos que no tienen HTA, ya que
permite identificar pacientes con riesgo cardiovascular, sin los clasicos signos
del sindrome metabélico.® Sin embargo, en un estudio descriptivo en
adolescentes encuentran una elevacion de la Presion Arterial Sistolica en
3.67mmHg. ! En otro estudio, en adultos chinos, describen que el fenotipo
cintura hipertrigliceridémica asociado a hipertension hace mas sensible la
deteccion de riesgo cardiovascular que los hipertensos que no tienen la

asociacion a este fenotipo.

El fenotipo cintura hipertrigliceridémica se considera como un marcador de
riesgo para alteracion de metabolismo de la glucosa. Un estudio realizado en
adolescentes encontrd un incremento de glicemia de ayunas en este fenotipo
de 3,87 mg/dl sugiriendo que el fenotipo Cintura Hipertrigliceridémica es un
factor de riesgo para los cambios longitudinales en la glucemia.'®*® En el
presente estudio, se encontr6 que 48 de 82 pacientes (58,5%) con este
fenotipo presentaron glucosa alterada de ayunas, y se encontré mayor

aparicion en varones.

En relacion al hallazgo de resistencia a la insulina calculado segan HOMA IR,

en el presente trabajo se encontré que 70,7% de los pacientes con fenotipo
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cintura hipertrigliceridémica presentan la elevacién de éste indice. EI HOMA
IR estuvo més elevado en la poblacion con mayor indice de masa corporal y
con presencia de acantosis nigricans. En un estudio venezolano, encontraron
una baja frecuencia de fenotipo cintura hipertrigliceridémica, sin embargo,
una alta prevalencia de resistencia a la insulina calculada segun HOMA IR,
ellos también encuentran relacion de la resistencia a la insulina con la
obesidad central o periférica.> Asi mismo, el estudio de resistencia a la
insulina en mujeres adultas obesas, donde Pajuelo, en su tesis para magister
encuentra que el HOMA IR es més elevado cuando el IMC es mayor, y
refiere mayor relacion de la resistencia a la insulina con IMC alto que con la

edad. 3

Se encontré que la mayor parte de los pacientes con fenotipo cintura
hipertrigliceridémica presentaban colesterol total alto (61%) y HDL bajo un
62,2%, hallazgo coincidente con varios estudios que sefialan esta variacion
con alteraciones lipidicas caracterizando un perfil lipidico anormal, lo que
contribuye a un mayor riesgo cardiovascular por ser el tipico perfil
aterogénico. >34, Hay multiples estudios en adolescentes que muestran que
desde tempranas edades éste fenotipo se asocia a elevaciones de colesterol
total y colesterol LDL con HDL bajos, incluso sin asociacion a elevacion de la
glicemia. * Resultados similares fueron encontrados en el presente estudio,
ademas al correlacionarlo con sexo e IMC se puede observar que el HDL es
mas bajo en ambos sexos cuando el IMC es mas elevado; es decir, el
cambio se ve directamente proporcional al peso del paciente. Un estudio en

adultos con sobrepeso u obesidad en Venezuela encuentran que hasta un
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85,5% de la poblacion presentaba alguna alteracion lipidica, siendo el HDL
bajo en 53,8% predominando la hipertrigliceridemia en pacientes con

distribucién central de la grasa. *®

En el presente trabajo, se encontré que la mayoria de pacientes con fenotipo
cintura hipertrigliceridémica no tenian elevacion de transaminasa piravica
(TGP), solo 34,1% mostraban elevacion de este valor bioquimico. En la
relacion con IMC se puede observar que no se presenta elevacion en los
pacientes con peso normal, sin embargo en los pacientes con sobrepeso y
obesidad si estd presente. Otros estudios sefialan que el higado graso no
alcohdlico es la causa mas frecuente de alteracion de la bioquimica hepética
37 afectando al 20% de la poblacién general *® y 70-75% de los pacientes con
obesidad, * siendo la medicién de TGP uno de los parametros utilizados
para calcular el NAFLD score (non-alcoholic fatty liver disease score), que
aproxima al diagnéstico del higado graso no alcohdlico. No hay estudios que
sefialen asociacién directa del fenotipo cintura hipertrigliceridémica vy
bioguimica hepatica. Los estudios de este fenotipo reportados en Peru no
incluyeron esta variable importante de dafio hepéatico, siendo su conocimiento

indispensable por los cambios metabdlicos generados.

Los resultados nos permiten conocer las caracteristicas de los pacientes con
fenotipo cintura hipertrigliceridémica en nuestra poblacion en relacion a los
tipicos factores de riesgo cardiovascular y metabdlicos conocidos, para asi

difundir la importancia de su identificacion temprana en los pacientes.
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CONCLUSIONES

Los hallazgos descritos en el presente trabajo permiten conocer las
caracteristicas del fenotipo cintura hipertrigliceridémica en pacientes
atendidos en el Hospital Militar Central y son corroborados por la literatura
cientifica. Se ha encontrado que este fenotipo es un marcador de multiples
alteraciones metabdlicas, se fortalece su uso para deteccién temprana de

riesgo cardiometabdlico global en nuestra poblacion.

Este fenotipo puede ser utilizado por los profesionales de la salud desde nivel
| de atencion como una herramienta practica, barata y facilmente aplicable
(medir circunferencia abdominal y triglicéridos), para identificar pacientes de
riesgo y poder intervenir en ellos como prevencion primaria a enfermedades

cardiometabolicas que traen consigo alta morbi-mortalidad.

La principal fortaleza del presente trabajo es su disefio basado en la
poblacién y ser estudio mas reciente de caracterizacién de este fenotipo. Sin
embargo, hay algunas limitaciones en el estudio como es su naturaleza
transversal y la cantidad de pacientes con datos completos encontrados en la

revision.
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RECOMENDACIONES

Realizar trabajos prospectivos, multicéntricos y analiticos con mayor
poblacion para tener mayores datos de caracterizacion de este fenotipo
cintura hipertrigliceridémica en nuestra poblacién peruana, ya que permite
identificar pacientes con elevado riesgo cardiometabdlico. Asi mismo, permite

determinar la prevalencia de este fenotipo en nuestra poblacion.

Se debe mejorar el registro en historias clinicas de datos faciimente
obtenidos mediante el examen fisico como: presencia de acantosis, presion
arterial, medicion de circunferencia abdominal, peso y talla; que al ser la
especialidad de endocrinologia la encargada de evaluacibn de estos
parametros, no deberian faltar en los registros. Para este fin podria crearse
una ficha de pacientes donde se registre dichos valores, desde que el
paciente ingresa al servicio, ya sea en tépico con la enfermera encargada o

en consulta con médico que atiende consultorios.

Capacitar a médicos generales que atienden en centros de menor nivel de
atencion sobre la importancia de la deteccion temprana de este fenotipo, ya
gue es un método facil, barato y accesible que permite prevenir la aparicion

de enfermedades mas serias, para actuar asi en la prevencién primaria.
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Anexo 1: Instrumento

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Fichan.° Fecha de evaluacion del paciente:

Edad Sexo: M .F.
Fecha de revisién de historia

Criterios de inclusioén:

Criterios de exclusion:

O Pacientes mayores de 18 afios.

O Fenotipo cintura-
hipertrigliceridémica

O Datos clinicos — laboratoriales
completos

O Embarazo.

[0 Diabetes Mellitus ya diagnosticada.
[0 Hipotiroidismo descompensado.

O Tratamiento hipolipemiante

1) Examen fisico:

Valor Interpretacion
Peso Kg
Talla m
Circunferencia abdominal cm
IMC Kg/m® O Bajo peso
O Eutrdfico
[0 Sobrepeso
O Obesidad I°
O Obesidad II°
[0 Obesidad IlI°
Hipertension arterial O si
O No
Acantosis O Presente
[0 Ausente
2) Analitica:
Valor Interpretacion
Glicemia mg/d| O Normal
[0 Glucosa alterada de ayunas
Insulina basal Ul/ml
HOMA O <2.77
[0 =2.77 Resistencia a Insulina
Colesterol Total mg/dl O Normal
[0 Elevado
Triglicéridos mg/d|
HDL colesterol mg/dl O Normal
O Disminuido
TGP uUl/L
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