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RESUMEN

Antecedentes: en los uUltimos afios se ha debatido en cuanto al papel de acido
Urico como marcador independiente del riesgo cardiovascular y como posible
componente del sindrome metabdlico en personas con sobrepeso y obesidad.
Objetivo: demostrar la asociacion entre las concentraciones de acido Urico con el
riesgo cardiovascular global, y su nexo con algunos componentes del sindrome
metabolico en personas con sobrepeso y obesidad.

Métodos: se realizé un estudio observacional descriptivo transversal basado en
350 sujetos con edades comprendidas entre 19 y 70 aios que fueron reclutados
consecutivamente de una consulta para personas con sobrepeso y obesidad. Se
estudiaron variables sociodemograficas, antecedentes patoldgicos personales,
mediciones antropométricas y tensién arterial, asi como las concentraciones de
glucosa, insulina, lipidos, creatinina y acido Urico. El riesgo cardiovascular global
fue evaluado mediante las tablas de Gaziano, que no emplea analisis de laboratorio.
Resultados: la frecuencia de riesgo cardiovascular global moderado/alto fue de
20,6 % (72/350). Los individuos con riesgo cardiovascular global moderado/alto
presentaron edades superiores, incremento en el indice de conicidad y de la tension
arterial sistélica, asi como concentraciones elevadas de glucosa, colesterol,
triglicéridos, creatinina y acido Urico, que los individuos con riesgo cardiovascular
global bajo. La frecuencia de personas con concentraciones de acido Urico superior
o igual al percentil 50 (296,5 mujeres y 365,0 hombres) fue superior en los
individuos con riesgo cardiovascular global moderado/alto (62,5 % [45/72]) que en
aquellos con riesgo cardiovascular global bajo (47,12 % [131/278], p= 0,014).
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De los sujetos con hiperuricemia, el 31,5 % (23/73) presento riesgo cardiovascular
global moderado/alto, en cambio, en los individuos sin hiperuricemia, la frecuencia
de riesgo cardiovascular global moderado/alto fue baja (17,7 % [49/277],

p= 0,014).

Conclusiones: el incremento de las concentraciones de acido Urico se relacion6
con un mayor riesgo cardiovascular global. Los sujetos con riesgo cardiovascular
global moderado/alto mostraron niveles elevados de la mayoria de los componentes
del sindrome metabdlico, asi como de colesterol y acido Urico. Este Ultimo podria
utilizarse como un factor de riesgo potencial de enfermedad cardiovascular a nivel
de la atencién primaria de salud.

Palabras clave: acido Urico; riesgo cardiovascular; sindrome metabdlico; tensién
arterial; triglicéridos; peso.

ABSTRACT

Background: in recent years there has been a debate about the role of uric acid as
an independent marker of cardiovascular risk and as a possible component of the
metabolic syndrome in overweight and obese people.

Objective: to demonstrate the association between uric acid concentrations and
overall cardiovascular risk, and its connection with some components of the
metabolic syndrome in overweight and obese people.

Methods: a transversal descriptive, observational study was carried out based on
350 subjects aged from 19 to 70 years who were consecutively recruited from a
consultation for overweight and obese people. Sociodemographic variables,
personal pathological history, anthropometric measurements and blood pressure
were studied, as well as glucose, insulin, lipids, creatinine and uric acid
concentrations. The overall cardiovascular risk was assessed using Gaziano tables,
which do not use laboratory analysis.

Results: the frequency of moderate/high overall cardiovascular risk was 20.6 %
(72/350). Individuals with moderate/high overall cardiovascular risk were older,
had increased conicity and systolic blood pressure, as well as higher glucose,
cholesterol, triglycerides, creatinine and uric acid levels than individuals with low
overall cardiovascular risk. The frequency of people with uric acid concentrations
greater than or equal to the 50th percentile (296.5 women and 365.0 men) was
higher in individuals with moderate/high overall cardiovascular risk (62.5 %
[45/72]) than in those with low global cardiovascular risk (47.12 % [131/278],
p= 0.014). Of the subjects with hyperuricemia, 31.5 % (23/73) presented
moderate/high overall cardiovascular risk, whereas, in individuals without
hyperuricemia, the frequency of moderate/high overall cardiovascular risk was low
(17.7 % [ 49/277], p= 0.014).

Conclusions: the increase in uric acid concentrations was associated with an
increased overall cardiovascular risk. Subjects with moderate/high overall
cardiovascular risk showed elevated levels of most components of the metabolic
syndrome, as well as cholesterol and uric acid. The latter could be used as a
potential risk factor for cardiovascular disease at the primary health care level.

Keywords: uric acid; cardiovascular risk; metabolic syndrome; blood pressure;
triglycerides; weight.
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INTRODUCCION

La obesidad abdominal o de distribucién central puede ocasionar un aumento de la
morbilidad, dada su asociacion a entidades como: hipertensién (HTA), dislipidemia,
diabetes mellitus tipo 2 (DM 2), enfermedad coronaria, infarto cerebral, entre
otras.!s?

En Cuba, los individuos con sobrepeso y obesidad constituyen alrededor del 34 al
44,3 % de la poblacion.3# En el INEN se realizé un estudio en sujetos con
sobrepeso y obesidad, en el cual se investigd la relacion entre el incremento del
peso, la resistencia a la insulina (RI) y otras alteraciones metabdlicas.> Se obtuvo
como resultado que, tanto la RI como las concentraciones de acido urico (AU),
incrementaron a medida que aumento el indice de masa corporal (IMC).®

Estudios recientes han aportado evidencias de que la elevacion del AU precede al
desarrollo de hiperinsulinemia, la obesidad, las alteraciones del metabolismo de la
glucosa, la HTA, la enfermedad cardiovascular (ECV) y enfermedad
cerebrovascular;>'> sin embargo, una vez que el paciente es diabético, los niveles
de AU habitualmente son normales, lo cual se explica como consecuencia de la
glucosuria que inhibe la reabsorcion de AU en el tubulo proximal. Los sujetos
diabéticos que contindan siendo hiperuricémicos presentaran un alto riesgo para
desarrollar complicaciones de la DM, especialmente la enfermedad renal.?/!!

Ademas, es conocida la relacion entre la hiperuricemia y el riesgo cardiovascular
(RCV), con especial hincapié en el valor de AU como indicador de RCV y como una
advertencia factible terapéutica para la disminucion del RCV.%-11/15 Ultimamente
varios reportes apoyan las nuevas evidencias sobre la relacién entre las
concentraciones de AU y la aparicion de ECV.%-11,13-15

La hiperuricemia (HU) también ha sido asociada de forma independiente a un
incremento del riesgo de enfermedad renal créonica y de ECV.!> Los estudios
transversales realizados en Europa, Asia y América del Norte, tanto en poblacién
general como en los pacientes hipertensos, reafirman esta asociacion.®1%,13

Los valores de AU en suero, asi como la HU, varian entre paises, y entre regiones
dentro de un mismo pais.'® La concentracién de AU en suero esta determinada por
muchos factores, y son los de mayor importancia: la edad, el sexo, los factores
genéticos, la constitucidn fisica, el origen étnico, la alimentacién (dieta con alta
concentracién en purinas), farmacos (tratamiento con diuréticos), alcohol y
enfermedades asociadas (disminucion del aclaramiento renal).t1415

El riesgo cardiovascular global (RCG) es la probabilidad de presentar una ECV en un
periodo determinado, generalmente de 5 o 10 afios, basado en el nimero de
factores de riesgo presentes en el mismo individuo (riesgo cualitativo), o teniendo
en cuenta la magnitud de cada uno de ellos a través de un puntaje (riesgo
cuantitativo).!” EI RCG es 3 veces superior si el IMC es mayor de 29 Kg/m?.1
Referente a los instrumentos de evaluacidon cuantitativa del RCG, las tablas de RCV
son las mas utilizadas, entre ellas se encuentran: las de Framingham,!® Sociedades
Europeas, 1929 Sociedades Britanicas,?! Nueva Zelanda,?2 OMS,!7:23 y recientemente,
la de Gaziano.?* En esta investigacion utilizaremos la tabla de RCV de Gaziano, sin
uso de examenes de laboratorio.?*
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Los niveles de AU como factor de riesgo de ECV se manifiestan no solo cuando
existe franca HU (definida como mas de 6 mg/dL [360 pmol/L] en mujeres y mas
de 7 mg/dL [420 pmol/L] en hombres), sino también con niveles de AU proximos al
limite superior del rango normal (> 5,2 a 5,5 mg/dL [310 a 330 umol/L]).8

Varios estudios indican que el AU puede predecir de manera independiente el
sindrome de RI, la DM 2 y la ECV.®1>25

El hallazgo de nuevos marcadores de RCV tiene una importancia clinica irrefutable.
La herramienta apropiada para esta finalidad debe estar ampliamente disponible y
ser econdmica, con el objetivo de contribuir a identificar un mayor nimero de
pacientes en el contexto practico.”.810-1524

En Cuba, hasta el momento, en la literatura revisada, no encontramos investigacion
gue relacione las concentraciones de AU y de otros componentes del sindrome
metabolico (SM) con el RCG en individuos con sobrepeso y obesidad. El hallazgo de
nuevos parametros relacionados con el RCG tiene una gran importancia desde el
punto de vista clinico, y en este sentido la determinacién de AU podria resultar
prometedora, por lo que se debe definir el punto de corte de AU que identifique
aquellos sujetos con mayor RCG.

Teniendo en cuenta los resultados de estudios recientes sobre el papel del AU en el
RCV vy su relacién con la RI,®%712-15 nos hemos propuesto determinar la asociacion
de las concentraciones de AU con el RCG, y el nexo de este riesgo con algunos
componentes del SM en individuos con sobrepeso y obesidad, por la importancia
gue reviste la deteccidon temprana de esta condicion, que constituye una plataforma
de riesgo incrementado para el desarrollo de ECV.

METODOS

Se realizé un estudio observacional descriptivo transversal que incluyé a sujetos no
diabéticos con sobrepeso (IMC entre 25,0 y 29,9 kg/m?) y obesos (IMC = 30,0
kg/m?) segun los criterios de la OMS, con edades comprendidas entre los 19 y 70
afnos, que fueron reclutados consecutivamente de una consulta para sujetos con
sobrepeso y obesidad en el periodo comprendido entre 2014 y 2015, en La Habana,
Cuba. Se excluyeron a las personas con diabetes tipo 1 y 2, otros tipos especificos
de DM, ademas de personas con enfermedades crénicas asociadas que requirieron
tratamiento esteroideo o inmunosupresor.

La seleccidn de la muestra se realizé entre personas que aceptaron participar en el
estudio realizado en campanfas de salud de despistaje de factores de riesgo
metabdlico en La Habana. Se calculd el tamano muestral mediante el programa
Epidat 3.1. Con una poblacién de 4 500, un nivel de confianza al 95 %, una
proporcion esperada de obesos de 31,6 %, una precision de muestreo de 0,9 y un
efecto de diseno de 0,1, se estimd un minimo de 313 sujetos a incluir en el estudio.
Se aplicé una planilla para la recoleccion de datos, tales como: la edad, el sexo, los
medicamentos empleados, el habito de fumar y los antecedentes patoldgicos
personales (cardiopatia isquémica, HTA u obesidad). El médico investigador obtuvo
los valores de las variables bioquimicas a partir de las historias clinicas.
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A los sujetos se les midiod el peso, la talla y los perimetros de cintura (PC) y de
cadera, y se calculd el IMC. La medida del PC se tomd con una cinta métrica con el
sujeto colocado de pie, en espiracion, con el abdomen relajado, tomando como
referencia el punto medio entre el borde inferior de la Ultima costilla y la espina
iliaca anterosuperior de cada lado. En los casos de abddmenes péndulos la medicion
se realizd en el punto mas prominente del abdomen. El perimetro de cadera se
tomd como la circunferencia maxima trazada sobre los trocanteres femorales. Se
calcularon los indices de cintura/cadera (ICC) y cintura/talla (ICT) con los datos
obtenidos.

Se realizé la medicion de la presidon arterial (PA) a cada sujeto con
esfigmomandmetro con mango acorde con el tamafo del brazo. Previamente, el
sujeto estuvo sentado en reposo durante 10 minutos. El procedimiento se realizé 3
veces en el brazo derecho del sujeto, con un intervalo de 5 minutos. El valor final
de la PA correspondié al promedio de las 3 mediciones obtenidas.

La obtencion de la muestra sanguinea (basal) de cada sujeto, tomada luego de 8-
12 horas de ayuno, sirvio para las determinaciones bioquimicas. Se midieron las
concentraciones plasmaticas de glucosa, insulina y lipidos (triglicéridos y HDL-c). A
todos los sujetos se les determind glucemia e insulinemia en 2 ocasiones separadas
(basal y a los 5 minutos). Para el calculo del indice de RI se tomaron los valores
promediados de glucemia e insulinemia

La concentracion de glucosa en ayunas, triglicéridos, colesterol, HDL-c, creatinina y
AU se midieron en analizador automatico (Elimat, Francia) por métodos
enzimaticos. Se considerdé HU cuando las concentraciones de AU fueron superiores
a: hombres > 420 pymol/L y mujeres > 357 ymol/L. La concentracion de insulina en
muestra de sangre venosa (plasma) se determind por un método
inmunoradiométrico (IRMA, Izotop, Hungria). El indice de RI fue calculado por el
modelo homeostatico de Mathews (HOMA-IR): insulina en ayunas (MUI/mL) x
glucosa en ayunas (mmol/L)/22,5.2627 Se considerd RI cuando los valores del indice
HOMA-IR fueron = 2,6.%7

Se utilizaron las tablas de RCG de Gaziano para la posterior comparacion entre los
grupos de pacientes, en funcidn de la presencia o no de HU o de los niveles de AU
(inferiores e igual o superior al 50 percentil), definida segun los valores de
referencia del laboratorio de la institucidn.

El riesgo de padecer un episodio cardiovascular, mortal o no, en un periodo de 5
anos, esta dado segun el sexo, la edad, la PA sistdlica, el estatus de fumador vy el
IMC.2* El riesgo de padecer un episodio cardiovascular se clasificé en bajo < 10 %,
moderado > 10-20 % y alto > 20 %.

Para los calculos estadisticos se utilizd el programa SPSS version 11.5 para
Windows. Se calcularon medidas de resumen de acuerdo con el tipo de variables:
cualitativas (frecuencias y porcentajes) y cuantitativas (media y desviacién
estandar). Se uso la prueba homogeneidad para establecer diferencias
estadisticamente significativas entre proporciones. Para el analisis de las
asociaciones entre las variables cuantitativas se emplearon pruebas de correlacion
lineal (coeficiente de correlacion Pearson o de Spearman). De acuerdo con las
caracteristicas de los datos se aplicaron pruebas paramétricas o no paramétricas,
en dependencia de la distribucidon normal o no de la variable analizada (T de
Student para muestras independientes [en el caso de n > 30 y distribucion
simétrica] y la prueba U de Mann-Whitney [en el caso contrario]).
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En todos los casos se trabajé para un nivel de confianza del 95 % (IC 95 %), un
error alfa de 0,05. Se admitieron como valores de significacion estadistica los
valores de p menores a 0,05. Se categorizd a los pacientes con concentraciones de
AU inferiores al 50 percentil e iguales o superiores al 50 percentil. Se llevé a cabo
un analisis de curvas ROC con vistas a determinar la capacidad del AU para
discriminar entre la presencia o no de RCG, asi como identificar el valor de corte
gue ofrece la mejor combinacion de sensibilidad y especificidad. Se considerd que la
variable tenga un buen poder discriminatorio cuando el area bajo la curva ROC sea
diferente de 0,5 (p< 0,05 e IC que no contenga al 0,5).

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion del INEN (Facultad
de Medicina de La Habana). Todos los participantes firmaron el consentimiento
informado escrito de acuerdo con la Declaracion de Helsinki, previa informacion de
los objetivos y propédsitos del estudio. Se mantuvo la confidencialidad de los datos.

RESULTADOS

Se estudiaron 350 sujetos con sobrepeso y obesidad entre los 19 y 70 afios, la
edad media fue de 41,6 + 11,25 afios, y el sexo mas frecuente fue el femenino
(82,9 %). El 15,4 % tenia sobrepeso, 84,6 % obesidad y el 57,7 % (202/350)
poseia altos valores de PA o tratamiento antihipertensivo.

El 20,6 % (72/350) de los sujetos presentaron riesgo cardiovascular global
moderado y alto (RCGMA). En la tabla 1 se muestra la correlacidén positiva entre las
variables clinicas y bioquimicas, respectivamente, con el por ciento de RCG, y se
demuestra que existe una fuerte asociacion entre la edad, el PC, el ICC, el ICT, el
indice de conicidad, la tension arterial, el colesterol, los triglicéridos y el AU, con el
por ciento de RCG. Es decir, que el incremento del RCG (%) esta asociado con el
aumento de las variables anteriormente mencionadas.

Tabla 1. Correlacion del riesgo cardiovascular global (RCG)
con algunas las variables clinicas y bioguimicas

Variables RCG % p
(r)

Edad (en afios) 0,731 | < 0,0001
Perimetro cintura 0,156 0,003
indice cintura-cadera 0,204 | < 0,0001
indice cintura-talla 0,152 0,004
indice de conicidad 0,278 | < 0,0001
TA sistdlica 0,288 < 0,0001
TA diastélica 0,159 0,003
Colesterol total 0,216 < 00,0001
Triglicéridos 0,221 < 00,0001
Acido arico 0,286 | < 0,0001

n= 350; TA: tension arterial

http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Endocrinologia. 2018;29(2)

Al comparar las variables bioquimicas entre los sujetos con RCGMA y RCG bajo
(RCGB), se encontrd que en el grupo de sujetos con RCGMA se observaron
concentraciones superiores de todas las variables, con excepcién de la insulina en
ayunas, el indice HOMA-IR y del HDL-c. Se revelaron diferencias significativas,
concretamente en las cifras elevadas de glucosa en ayunas, de colesterol y
triglicéridos, asi como el incremento de las concentraciones de creatinina y de AU
en los sujetos RCGMA, con relacién al grupo con RCGB (tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas bioquimicas de los sujetos estudiados
segun el riesgo cardiovascular global

RCGMA RCGE
Caracteristicas n=72 n= 278 p
Media £ DS Media £ DS

Glucosa en ayunas (mmol/L) 5,01 £ 0,99 4,85 + 0,83 0,022
Insulinemia en ayunas (puU/ml) 15,71 £ 11,74 15,80 £ 11,01 0,642
HOMA-IR 3,56 £ 2,75 3,45 £ 2,69 0,459
Colesterol (mmol/L) 5,04 £ 0,96 4,67 £ 0,86 0,003
Trigliceéridos (mmol/L) 1,69 + 0,75 1,56 £ 0,79 0,017
HOL-c (mmol/L) 1,200 £ 0,30 1,16 £ 0,28 0,362
Creatinina (pmol/L) 95,06 £ 25,31 87,23 £ 25,51 0,011
Acido drico {pmol/L) 346,28 £ 83,29 | 301,12 £ 73,61 | <0,0001

n= 350; RCGMA: riesgo cardiovascular moderado y alto;
RCGB: riesgo cardiovascular bajo

En la tabla 3 se observa que en el grupo de individuos con HU presentaron mayor
frecuencia de sujetos con RCGMA (31,5 % [23/73]), en relacion con los sujetos sin
HU (17,7 % [49/277]; p= 0,014). Del mismo modo, la frecuencia de HU fue
superior en los sujetos con RCGMA, que en aquellos con RCGB (31,9 % [23/72] vs.
18,0 % [50/278]; p= 0,014).

Tabla 3. Distribucion de frecuencias de riesgo cardiovascular global
segun la presencia o no de hiperuricemia (HU)

Acido drico
HU Mo HU
RCG segun tablas de Gaziano n= 73 n= 277
N (%) N (%)
Riesgo moderado y alto 23 (31,5)* | 49 (17,7)

n= 350; *p= 0,014 vs. no HU; RCG:
riesgo cardiovascular global.
HU: hombres = 420 pmol/L y mujeres = 357 pmol/L

Al analizar el RCG de los sujetos de acuerdo con los percentiles de AU (tabla 4), se
observa que en la medida que aumentan progresivamente las concentraciones de
este Ultimo, a partir del 50 percentil (para las mujeres incluye cifras dentro del
rango normal y para hombres con valores cercano al limite superior del rango
normal y algunos con HU), se observé mayor proporcion de sujetos con RCGMA en
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relacion con los individuos con RCGB (62,5 % [45/72] vs. 47,12 % [131/278];
p= 0,014 = 50 percentil vs. £ 25 percentil).

Tabla 4. Distribucién de frecuencias de riesgo cardiovascular global
segun los percentiles de acido drico

Percentiles de dcido drico

RCG segln tablas de Gaziano £25p 50 p 75p =z 90 p
(174) (89) (53) (34)
M (2] M (%) M (%) M (%)
RCGMA (72)= 27 (37,5) | 20(27,8) | 10 (13,9) | 15 (20,8)
RCGB (278) 147 (52,9) | 69 (24,8) | 43 (15,5) | 19 (6,8)
Notas:

RCGMA: riesgo cardiovascular moderado y alto; RCGB: riesgo cardiovascular bajo
25 p: mujeres £ 295,4 pmol/L y hombres £ 364,9 pmol/L
50 p: mujeres: 296,5-335,9 pmol/L y hombres: 365,0-423,4 pmol/L
75 p: mujeres: 336,0-3865,2 pmol/L y hombres: 423,5-500,9 pmol/L
90 p: mujeres = 386,3 pmol/L y hombres = 501,0 pmol/L
* 62,5 % (45/72) vs. RCGB 47,12 % (131/278); p= 0,014 = 50 p vs. < 25 p

Se realizaron las curvas ROC de los niveles de AU para todos los sujetos, y para el
sexo femenino con valores de area bajo la curva de 0,651 y 0,616,
respectivamente. Se determiné como punto de corte, 236,5 umol/L para mujeres y
290,5 umol/L para ambos sexos (sensibilidad del 85,7 y 70,8 %, respectivamente y
especificidad del 19,4 y 44,2 %, respectivamente) (tabla 5). Ademas, al aplicar el
valor de corte para ambos sexos de 290,5 pmol/L, se vio que el RCGMA fue
superior en los sujetos con concentraciones de AU superiores a 290,5 umol/L
(24,76 % [51/206]), que en aquellos con valores inferiores a ese valor de corte
(14,58 % [21/144]; p= 0,0309) (tabla 5). En cambio, al emplear el valor de corte
de 236,5 pmol/L para mujeres, hay incremento de la frecuencia de RCGMA en el
grupo de mujeres con concentraciones iguales o superiores a 236,5 pymol/L (20,3 %
[47/231]), en comparacion con aquellas con niveles inferiores a 236,5 pmol/L

(7,3 % [4/55]; p= 0,0294) (tabla 5).

No se establecio el valor de corte para el sexo masculino, en primer lugar, por el
bajo nimero de sujetos, y en segundo, porque los valores del area bajo la curva
(0,642) no fueron significativos (p= 0,067).
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Tabla 5. Sensibilidad y especificidad del punto de corte de acido urico
{AU) para identificar sujetos con riesgo cardiovascular global (RCG),
segun criterios de Gaziano

Punto de corte de RCG moderado y alto
AU

Sensibilidad | Especificidad
257,5 83,3 28,4
290,5 70,8 44,2
236,5% 85,7 19,4
257,5% 78,4 31,9

Notas:

RCGMA: riesgo cardiovascular moderado vy alto
Todos los casos:

RCGMA: Al = 257,5: 23,16 % (60/259); p= 0,0497
RCGMA: AU < 257,5: 13,18 9% (12/91)
RCGMA: AU = 290,5: 24,76 % (51/206); p= 0,0309
RCGMA: AU < 290,5:14,58 % (21/144)
Mujeres®
RCGMA: AU = 236,5: 20,34 % (47/231); p= 0,0294
RCGMA: AU < 236,5: 7,27 % (4/55)
RCGMA: AU = 257,5: 20,00 % (40/200); p= 0,178
RCGMA: AU < 257,5: 12,78 % (11/86)

DISCUSION

El sobrepeso y la obesidad estan vinculados estrechamente con las principales
causas de morbilidad, mortalidad y discapacidad en el mundo. La RI, importante
marcador predictor de complicaciones clinico-metabdlicas, es quizas su
consecuencia mas temible, ya que de ella se derivan una serie de alteraciones
metabdlicas y endoteliales relacionadas con el desarrollo de la enfermedad vascular
coronaria, la DM, la HTA, las dislipidemias y la ECV.1/6-15,28-32

La obesidad ha estado asociada tanto con la RI como con los niveles elevados de
AU, y esta Ultima puede ser una conexidon entre las mismas.>©28-30.32 Ademas, ha
sido constatada la asociacion entre los niveles de AU sérico y las ECV, como la HTA,
el SM y las enfermedades coronarias y vasculares cerebrales.”-11/14,15,33-35

Se conoce que la prevencion primaria, tanto de las ECV como en la DM 2, se centra
en el control de los factores de riesgo, por lo cual resulta de vital importancia
identificar a los individuos con RCGMA desde las etapas tempranas, para modificar
el riesgo asociado a dicha condicidén mediante cambios terapéuticos en el estilo de
vida y estrategias de intervencién poblacionales oportunas.

En este estudio el RCGMA fue del 20,6 % (72/350). Los datos obtenidos de la
correlacion entre el incremento RCG con el aumento de algunas de las mediciones
clinicas (edad, PC, ICC, ICT, indice de conicidad y la tensién arterial), y bioquimicas
(concentraciones de colesterol, triglicéridos y AU) estudiadas, denota que el
incremento del RCG esta asociado con la obesidad, la HTA y la presencia de
alteraciones del metabolismo de la glucosa, dislipidemia, creatinina alta e HU
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(condiciones bastantes frecuentes en los individuos con RCGMA). Estos resultados
concuerdan con los de varios grupos de investigadores, que sugieren que existe
una fuerte asociacion entre las altas concentraciones de AU con las caracteristicas
anteriormente mencionadas, que constituyen en su mayoria componentes del
SM,6:7:10,11,25,28-30 35i como con el colesterol total,3>-37 variables que estan asociadas
con un alto riesgo para DM y ECV.11-15:25,34,35,38-40

En general, la frecuencia de HU alcanzé el umbral del 20,9 % (73/359). Vale
mencionar propiamente que la frecuencia de HU fue superior en los sujetos con
RCGMA, que en aquellos con RCG bajo (31,9 % [23/72] vs. 18,0 % [50/278];

p= 0,014). Estos datos confirman que los niveles elevados de AU, incluyendo la HU
como factor de RCV, se atenlian cuando desaparece la presencia de la mayoria de
los componentes del SM.6-12,15,28,29,39,40

En Cuba pesquisas poblacionales sobre la HU y su relacion con los factores de
riesgo cardiovasculares son escasas, y solo existen estudios sobre frecuencia de HU
en pacientes hospitalizados.3® En el Hospital Militar "Dr. Mario Mufoz", de
Matanzas, se realizd un estudio que reportd una frecuencia de HU del 4,5 % en
normopesos, 23,6 % en sobrepesos, 26,9 % en pacientes con obesidad moderada y
de 96,2 % en aquellos con obesidad severa. Esto refleja el incremento de la
prevalencia de HU en la medida que aumenta el IMC, al igual que para otros
factores de riesgo coronario como la HTA, la hipercolesterolemia y la DM.40

Una investigacion realizada en el INEN con adultos obesos, reportd resultados
similares, donde los niveles de AU y de RI se incrementaban en la medida que
aumentaba el grado de obesidad.® En nuestro contexto, a excepcion de una
investigacion de la Escuela Latinoamericana de Ciencias Médicas,3® que relaciond la
prevalencia de HU con diversos factores de riesgo: obesidad, hipertrigliceridemia y
creatinina alterada, hasta el momento no se han publicado estudios sobre la
relacion entre las concentraciones de AU y el RCG en sujetos con sobrepeso y
obesos. La evaluacion de la determinacion de AU podria resultar beneficiosa, ya que
la HU precede al desarrollo de la ECV; es un procedimiento econdmico, de facil
determinacion y amplia disponibilidad en los laboratorios de la atencidn primaria y
secundaria.

En un estudio espafiol de corte (de 8 afios de seguimiento), realizado a partir de
una submuestra del estudio Pizarro (con 2 grupos de estudio: con y sin alteracion
del metabolismo de los carbohidratos -excluida la DM-), se distribuyeron los
sujetos, en cada grupo, por encima o por debajo de una determinada concentracion
de AU (para hombres de 291,45 pmol/L y mujeres de 208,18 umol/L,
respectivamente), y se demostré una relacién directa entre las concentraciones
plasmaticas de AU vy el riesgo a desarrollar alteraciones en el metabolismo de la
glucosa en un grupo de sujetos de poblacion general sana, asi como una estrecha
relacion entre las concentraciones de AU vy los factores clasicos de riesgo
cardiovascular.38

El mismo grupo de sujetos antes mencionados, reevaluados al cabo de 8 afios,
presentaron mayor incremento de IMC, ICC, triglicéridos, AU, insulina basal y del
indice de RI, que los individuos con valores por debajo de las referidas cifras de AU.
Los sujetos con concentraciones superiores de AU presentaron también cifras
elevadas de PA, tanto al inicio como al final del estudio.3® Estos resultados coinciden
con los nuestros, pues en los individuos con RCGMA se hallaron valores de
superiores de las variables clinicas y bioquimicas, asi como mayor frecuencia de
sujetos con HU, al compararlos con aquellos con RCG bajo.
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En el 2013, otro estudio coincidié que el incremento de las concentraciones de AU,
aun en sujetos normouricémicos y sin diabetes, estaba asociado con un aumento de
la frecuencia de los componentes del SM, asi como de factores de riesgo
cardiovascular, sugiriendo que la definicion clinica dicotomica de AU quizas sea
inadecuada, ya que cifras altas de AU en el rango normal probablemente alerta
sobre la presencia de alteraciones metabdlicas y de PA.4! Recientemente otros
estudios confirman estos datos.4%43

Nuestros resultados, al emplear los percentiles de AU, reportaron hallazgos
similares, pues en el RCGMA mostraron relacion con las concentraciones de AU a
partir del 50 p (mujeres: 296,5-335,9 umol/L y hombres: 365,0-423,4 pmol/L),
pues en todas las mujeres y algunos hombres los valores de AU estan dentro del
rango supuestamente normal. Se detectd que el RCG se incrementaba de acuerdo
con el aumento del AU sérico, y que la razén de congruencia para el RCGMA
aumentaba a partir del percentil 50. Ademas, encontramos que las concentraciones
de 236,5 pmol/L y de 290,5 pmol/L como los mejores puntos de cortes de AU
asociados con el RCGMA por el analisis de la curva ROC, con sensibilidades cerca de
un 85,7 % para mujeres y 70,8 %, para ambos sexos.

Lamego y otros,* encontraron un valor de corte de AU de 238 umol/L para mujeres
y de 315,4 umol/L para hombres, como los mejores puntos de corte de AU
asociados con el SM por el analisis de la curva ROC con sensibilidades y
especificidades de cerca de 62 %. Es por ello que debe considerarse la posibilidad
de emplear la dosificacion de AU sérica como un marcador asociado al RCGMA, por
las multiples ventajas que puede ofrecer en la practica clinica, especialmente en
paises en vias de desarrollo como el nuestro, por resultar un método econémico, de
facil determinacion y ampliamente disponible en los centros asistenciales de la red
nacional de salud.

En general, no encontramos estudios en la literatura revisada sobre el valor de
corte de AU asociados con el RCG. Sin embargo, nuestros resultados coinciden con
varios estudios transversales de diferentes poblaciones, que establecieron una
asociacion entre las concentraciones de AU y el SM como enfermedad de riesgo
cardiovascular.9-11:15,34,37,42

Por tanto, una vez que la HU es potencialmente un factor modificable, su
dosificacion es barata y se encuentra con facilidad. Podra suministrar una
investigacion costo-beneficio que permita la identificacién de individuos con AU
elevado, lo que, a su vez, puede beneficiarse de una propedéutica completa para
los factores de riesgo asociados al riesgo cardiovascular. Es importante destacar
gue en cuanto a los individuos normotensos, la deteccién de altos niveles de AU,
aun dentro de los valores normales, puede ser una alerta para incrementar las
medidas preventivas, y asi disminuir el RCV. Al mismo tiempo, la medicidn del
riesgo cardiovascular por las tablas de Gaziano tiene las ventajas que no utiliza
determinaciones de laboratorios, y que toma en cuenta dos factores habituales en
el riesgo cardiovascular (IMC y tension arterial), y por esa razén el RCGMA se
asocia con las concentraciones elevadas de AU, pues esos dos factores antes
mencionados estan asociados también con la HU.

Es interesante destacar el hallazgo de que varios factores cardiometabdlicos
(glucosa en ayunas alterada, hipertrigliceridemia, colesterol alto, creatinina alta e
HU), fueron relacionados con el RCGMA. Conociendo que las tablas de Gaziano no
incluyen determinaciones de laboratorio, esto tiene una gran importancia clinica, y
en este sentido, la aplicacién de estas tablas podria resultar prometedora, pues
identifican aquellos sujetos con mayor RCG y con una elevada frecuencia de
algunos factores de riesgo cardiometabdlicos.
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La poblacion de estudio esta en el grupo de edades entre 19 a 70 afios, y todas las
tablas de calculo de RCG estan disefiadas para utilizarse en personas mayores de
35 afos, pues, en sujetos de menos edad, este riesgo debera ser mas bajo;*°
ademas, al utilizar las tablas de Gaziano, en las cuales se sustituye la variable
colesterol por la variable IMC,?* se podrian sobreestimar los niveles de riesgo en
individuos sobrepeso y obesidad.

En esta investigacién la frecuencia de SM segun la JIS (Declaracién provisional
conjunta) y el RCGMA en los sujetos con sobrepeso y obesos, en las personas con
edades inferiores a 35 afos fue del 43,25 % (42/96) para SM y fue del 0 % (0/96)
para RCGMA; por el contrario, en las personas con edades > a 35 afos, estas
frecuencias fueron superiores (64,56 % [163/254] y del 28,35 % [72/254]; p=
0,0007 y p< 0,0001, respectivamente). Considerando que el SM esta relacionado
con el RCV,°11.1529 |3 presencia de SM en ambos grupos de edades analizados pone
de manifiesto que las tablas de Gaziano, no sobreestiman el RCG en las personas
con sobrepeso y obesidad, pues detecta solo un 28,35 % de RCGMA en los sujetos
con edades superiores a 35 afios, y conjuntamente estos sujetos presentan una
elevada frecuencia de SM (64,56 %). Lo antes planteado sugiere la necesidad de no
utilizar una sola definicidon o tabla de RCG para conocer el RCV en sujetos con
sobrepeso y obesidad.

En los sujetos con HU, la frecuencia de personas con SM fue mucho mas frecuente
que la presencia de individuos con RCGMA (76,7 % [56/73] vs. el 31,5 % [23/73],
respectivamente). Estos datos nos indican también que las concentraciones de AU
estan mucho mas asociadas con la presencia de SM que con el RCGMA,10:11,13,15

La limitacién principal de este estudio radica en que, al haberse estudiado sujetos
con sobrepeso y obesos que acudieron de manera consecutiva a una consulta de
obesidad, lo que hace que sea un muestreo no probabilistico, la muestra de
pacientes no es representativa para que los resultados sean extrapolados a la
poblacién general.

Los resultados del presente estudio confirman que el incremento de las
concentraciones de AU, asi como de algunos factores cardiovasculares y
metabolicos, se asocia con un mayor RCG. El AU podria considerarse como un
factor de riesgo potencial de ECV a nivel de la atencién primaria de salud.
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