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FUNDAMENTO Y OBJETIVO: Averiguar si el diagnéstico de sindrome metabélico (SM) definido por los
criterios de la International Diabetes Federation (IDF) en 2005 identifica a un mayor niimero
de sujetos con dislipemia aterogénica de elevado riesgo cardiovascular que los criterios del Na-
tional Cholesterol Education Program-Adult Treatment Panel 11l (NCEP-ATP-III).

PACIENTES Y METODO: Estudiamos a una poblacion de 344 sujetos no diabéticos (158 varones
y 186 mujeres), de edades comprendidas entre 20 y 70 afios, seleccionados por un método de
muestreo simple aleatorio entre los que consultaron durante un afio en un centro de salud en el
area metropolitana de Valencia (método de blsqueda oportunista). Se estudiaron parametros
antropométricos, cifras de presion arterial, de lipidos plasmaticos —entre ellos, colesterol no
unido a lipoproteinas de alta densidad (c-no-HDL), indice colesterol total:colesterol unido a li-
poproteinas de alta densidad (CT:cHDL)-, de glucosa e insulina plasmatica y el valor del indice
HOMA (Homeostasis Model Assessment).

ResuLTADOS: Al separar a los sujetos basandonos en la definicion del SM segtn criterios IDF
o ATP-lIl, identificamos a un grupo con importantes alteraciones lipidicas de riesgo cardiovas-
cular: aumento del c-no-HDL, del CT:cHDL y de la apolipoproteina B. El indice CT:cHDL fue
mayor o igual a 6 en el 28,6% de los sujetos con SM-IDF y sélo en el 9,4% de los sujetos sin
SM-IDF (p < 0,0001), asi como en el 34,6% de los sujetos con SM-ATP-Ill y en el 8,6% de
los sujetos sin SM-ATP-11I (p < 0,0001). Se observaron valores de apolipoproteina B mayores o
iguales a 1,20 g/l en el 44 y el 26% de los sujetos con y sin SM-IDF, y sé6lo en el 47,6 y el
28,6%, respectivamente, al utilizar los criterios ATP-IIl (p < 0,0001).

ConcLuslones: La definicion del SM segtin los criterios IDF o ATP-IlI identifica por igual a los
sujetos con dislipemia aterogénica, con aumento del c-no-HDL, del indice CT:cHDL y de la
apolipoproteina B, y que por ello presentan un elevado riesgo cardiovascular.
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Role of atherogenic dyslipidemia in the development of metabolic syndrome

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Our goal was to know if the diagnosis of metabolic syndrome (MS) as
defined by International Diabetes Federation (IDF) criteria 2005 identifies more subjects with
atherogenic dyslipidemia and high cardiovascular risk than the National Cholesterol Education
Program-Adult Treatment Panel 11l (NCEP-ATP-III) criteria.

PATIENTS AND METHOD: Cross-sectional study in an adult population (20-70 years) of 344 subjects
(158 males and 186 females), who visited an out-patient clinic in the metropolitan area of Va-
lencia over a period of one year. Opportunistic search method was used. We studied: anthropo-
metrics parameters, blood pressure, plasma lipids —non-high-density lipoprotein cholesterol
(no-HDL-c), and total cholesterol:high-density lipoprotein cholesterol index (TC-HDL-c)-, gluco-
se and insulin, and HOMA (Homeostasis Model Assessment) index.

REsuLTs: We have separated the subjects on the basis to the IDF or ATP-III criteria to define the
MS. The MS define a group of subjects with important plasma lipids alterations and cardiovas-
cular risk: increase of no-HDL-c, of TC:HDL-c index and of apolipoprotein B. The TC:HDL-c in-
dex was > 6 in 28.6% of the subjects with MS and only in 9.4% of the subjects without MS (p
< 0.0001) by IDF criteria and in 34.6% of the subjects with MS-ATP-1ll, and in 8.6% without
MS-ATP-III (p < 0.0001). The apolipoprotein B > 1.2 g/l was observed in 44% of the subjects
with MS and only in 26% without MS IDF criteria (p < 0.0001), and only in 47.6% and
28.6%, respectively, by ATP-11I criteria (p < 0.0001).

ConcLusions: The MS defined by the IDF or ATP-11I criteria equally identifies subjects with athe-
rogenic dyslipidemia, with increase of no-HDL-c, of the TC: HDL-c index and of the apolipopro-
tein B and, for this reason, with high cardiovascular risk.
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El sindrome metabdlico (SM) consiste
en la agrupacion, en un mismo individuo,
de factores de riesgo cardiovascular de
origen metabdlico y confiere un riesgo
elevado de desarrollar diabetes mellitus
tipo 2 y enfermedades cardiovasculares
(ECV). Aunque existen descripciones cli-
nicas anteriores, el SM alcanzé especial
relieve a partir de 1988, cuando Reaven!
lo relaciond con un estado de resistencia
a la insulina. Si bien los criterios para de-
finirlo han ido variando segun las diferen-
tes interpretaciones de la constelacion de
factores que lo constituyen, se considera
que la obesidad abdominal y la resisten-
cia a la insulina son el vinculo fisiopato-
l6gico de las alteraciones integradas en
dicho sindrome. Aunque no se dispone
todavia de criterios uniformemente acep-
tados para su definicién, la mayoria de
los autores esta de acuerdo en que la
existencia de SM confiere un elevado
riesgo de ECV y de diabetes mellitus tipo
2. De ahi el interés creciente por su estu-
dio y deteccion precoz, con objeto de
prevenir estas graves complicaciones!?.
Los componentes mas caracteristicos del
SM son: obesidad abdominal o visceral,
hipertension arterial, alteraciones del me-
tabolismo hidrocarbonado de variada in-
tensidad (generalmente englobadas en el
término «disglucemias»), anomalias lipo-
proteicas, que suelen incluir elevacion de
las concentraciones plasmaéticas de trigli-
céridos plasmaticos, descenso del co-
lesterol unido a lipoproteinas de alta densi-
dad (cHDL), elevacién de las lipoproteinas
de baja densidad (LDL), que son més ate-
rogenas, y elevacion de la apolipoproteina
B, junto al aumento de los marcadores de
inflamacion y de factores procoagulantes
y frecuente asociacion a higado graso no
alcohdlico. La mayoria de los investigadores
considera que la resistencia a la insulina
es la causa principal del SM35.
Recientemente el SM se ha convertido en
el centro de una controversia®’, mas se-
mantica que cientifica, sobre su verdade-
ra utilidad y fisiopatologia®. Aun cuando
algunas de las criticas vertidas no care-
cen de fundamento y deben tenerse en
cuenta, pensamos que el concepto del
SM ha funcionado como un paradigma
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TABLA 1

Criterios del National Cholesterol Education Program-Adult Treatment Panel 1l (NCEP-ATP-III) y de la International Diabetes
Federation (IDF) para el diagnéstico del sindrome metabdlico

NCEP-ATP-111 2001 (modificado 2005)

IDF 2005

Al menos 3 de los siguientes:
Obesidad abdominal (circunferencia de cintura):
varones > 102 cm; mujeres > 88 cm

especifico

(1,29 mmol/l) o con tratamiento especifico

(= 100 mg/dl 0 0,55 mmol/l)

Triglicéridos > 150 mg/dl (1,69 mmol/l) o con tratamiento
cHDL: varones < 40 mg/dl (1,03 mmol/l) y mujeres < 50 mg/d|

Presion arterial > 130/85 mmHg o tratamiento hipotensor previo
Glucosa plasmatica en ayunas > 110 mg/dl 0 6,11 mmol/I

especifico

de diabetes mellitus

Obesidad abdominal (criterio obligatorio) més 2 de los siguientes:

Obesidad abdominal (circunferencia de cintura):
varones > 94 cm; mujeres = 80 cm

Triglicéridos > 150 mg/dl (1,69 mmol/l) o sujetos con tratamiento hipolipemiante

cHDL: varones < 40 mg/dl (1,03 mmol/l) y mujeres < 50 mg/dl (1,29 mmol/l)
Presién arterial > 130/85 mmHg o tratamiento hipotensor previo
Glucosa plasmatica en ayunas > 100 mg/dl (0,55 mmol/l) o diagnéstico previo

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.

TABLA 2

Componentes del sindrome metabélico (SM) en presencia o ausencia de SM

Criterios IDF Criterios ATP-III

Con SM Sin SM Con SM Sin SM
N.° de sujetos 154 190 124 220
Edad (afios) 51,2 (12,5) 43,2 (14,6) 50,3 (12,6) 44,7 (14,7)
Sexo (V/M) 69/85 89/101 58/66 100/120
IMC (kg/m?) 29,6 (4,3) 23,8 (3,2) 29,7 (4,4) " 24,5 (3,6)
Cintura (cm) 99,5 (9,2) 80,2 (8,9) 100,1 (8,9) 82,5(10,8)
PAS (mmHg) 146,6 (17,3) 114,1 (14,6) 147,8 (16,9) 117,8(11,7)
PAD (mmHg) 88,1 (10,3) 75,1 (8,9) 88,6 (10,5) 76,5 (9,6)
Triglicéridos (mmol/) 1,98 (0,98) 1,42 (0,73) 2,14 (0,47) 1,40(0,71)
cHDL (mmol/l) 1,07 (0,25) 1,31 (0,33) 1,02 (0,23) 1,33(0,33)
Glucemia (mmol/l) 6,43 (2,52) 5,43 (1,34) 6,57 (2,74) 5,36 (1,25)
Insulinemia (pmol/l) 119,8 (65,3) 98,3 (44,5) 129,8 (68,6)° 96,1 (43,0)
HOMA 4,9 (3,7) 3,4(2,2) 5,5(3,9) 3,3(2,0)
HOMA P752>3,2 85,5%" 64,9% 70,9%" 40%

Valores expresados como media (desviacion estandar), excepto donde se indica.

IDF: International Diabetes Federation; ATP-IIl: Adult Treatment Program Il del National Cholesterol Education Program; V: varo-
nes; M: mujeres; IMC: indice de masa corporal; PAS: presién arterial sistdlica; PAD: presion arterial diastdlica; cHDL: colesterol
unido a lipoproteinas de alta densidad; HOMA: Homeostasis Model Assessment o indice de resistencia a insulina. "p < 0,001 en-

tre con SM y sin SM.

util en la practica clinica para identificar
facilmente a sujetos con alto riesgo car-
diovascular y que, por lo tanto, debe con-
servarse. Ademas, el concepto integrador
de SM da testimonio de que el riesgo de
ECV es multifactorial y existe mas alla de
los valores del colesterol unido a LDL
(cLDL).

Existen distintos criterios para definir el
SM>%13 y |as guias del National Choleste-
rol Education Program-Adult Treatment
Panel Il (NCEP-ATP-IIl) lo identifican
como un objetivo terapéutico secundario
para reducir el riesgo cardiovascular, una
vez alcanzado el objetivo de reduccién de
los valores de cLDL'™. En algunos estu-
dios los sujetos presentan hasta 3 veces
mas riesgo de morbilidad y mortalidad
por ECV!516 Recientemente la Internatio-
nal Diabetes Federation (IDF) ha pro-
puesto modificar los criterios diagndésticos
del SM segln los puntos expuestos en la
tabla 1%2.

Las alteraciones del metabolismo lipidico
han estado presentes en todas las defini-
ciones del SM propuestas hasta la fecha y
son un constituyente importante de éste.
Nuestro objetivo ha sido comparar si, des-
de el punto de vista de la dislipemia ate-
rogénica, los nuevos criterios diagnosticos
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del IDF de 2005 identifican mejor a los
sujetos con alto riesgo cardiovascular que
los criterios del NCEP-ATP-III.

Pacientes y método

Hemos llevado a cabo un estudio observacional,
transversal, en poblacién adulta (20-70 afios), de
ambos sexos, que por diversos motivos acudieron
durante un afio a un centro de salud del drea metro-
politana de Valencia (método de busqueda oportunis-
ta). La seleccion de la muestra se realizé por un mé-
todo de muestreo simple aleatorio. Se establecieron
los siguientes criterios de inclusién: participacién vo-
luntaria y evaluacién analitica dentro de la normali-
dad (funcién hepética y renal, hemograma, hormo-
nas tiroideas y anélisis de orina). Los criterios de
exclusion fueron los siguientes: edad fuera del inter-
valo descrito; seguir una dieta hipocalérica o haber
experimentado una ganancia o pérdida ponderal ma-
yor del 10% en los 3 meses previos; hipotiroidismo,
incluido el hipotiroidismo subclinico (tirotopina > 5
mU/1), insuficiencia hepética, renal o cardiaca y neo-
plasias!’.

Tras establecer contacto con el individuo se le citaba
en el centro de salud para realizar el estudio clinico y
analitico. Se recogieron la edad, sexo, antecedentes
personales de toma de farmacos, hébitos tdxicos,
cardiopatia isquémica, accidente vascular cerebral o
vasculopatia periférica, hipertension arterial, diabetes
mellitus, consumo de tabaco y alcohol, ejercicio fisi-
co, asi como los antecedentes familiares de hiperten-
sion arterial, diabetes mellitus, ECV y dislipemia. Se
efectud asimismo una encuesta dietética cualitativa y
se determinaron los valores de presion arterial, tras
un periodo de reposo de 10 min de duracion, en de-
cubito supino y con 2 mediciones separadas 5 min

entre si. Se consideraron hipertension arterial una
presion arterial sistélica de 140 mmHg o mayor, una
presion arterial diastélica igual o superior a 90 mmHg
o la ingesta de farmacos hipotensores. Se registraron
el peso, la talla, el indice de masa corporal y el peri-
metro de la cintural’.

La extraccion de sangre se realiz6, tras un ayuno
nocturno de 12 h, en el centro de salud, se depositd
en tubos con &cido etilendiaminotetraacético y se en-
vi6 al Laboratorio de Endocrinologia del hospital. El
plasma se separé inmediatamente por centrifugacion
refrigerada a 2.500-3.000 rpm durante 10 min y las
muestras se procesaron acto seguido o en la primera
semana tras conservacion a —20 °C. Los valores de
colesterol total (CT) y triglicéridos se determinaron
por métodos enzimaticos en un analizador Technicon
RATM-1000; el cHDL se midi6 tras separaciéon por
precipitacion con acido fosfotingstico-cloruro de
magnesio. El colesterol no HDL se calculé como CT
menos cHDL. La apolipoproteina B se determiné por
inmunoturbidimetria, la glucosa por método enzimati-
co y la insulina por radioinmunoanalisis'’. El indice
HOMA (Homeostasis Model Assessment) se calculd
con la férmula descrita por Matthews et al'®: insulina
(uU/ml) x (glucosa [mmol/11/22,5).

Los sujetos se dividieron segln la presencia o ausen-
cia de SM utilizando los criterios de la IDF 2005 y del
NCEP-ATP-III (tabla 1).

Andlisis estadistico

Para el andlisis descriptivo, y tras comprobar la nor-
malidad de las variables mediante la prueba de Kol-
mogorov-Smirnov, se utilizaron las medidas centrales
y de dispersién habituales: media, desviaciéon estan-
dar e intervalo de confianza (IC) del 95%. Para el
anélisis bivariado se utilizo, si las variables eran para-
métricas, la prueba de diferencia de medias (de la t
de Student) y, en el caso de variables no paramétri-
cas, la prueba de la U de Mann-Whitney. Para com-
parar proporciones aplicamos la prueba de la 2. Los
anélisis se realizaron con los programas estadisticos
SPSS, version 12, y Epistat.

Resultados

Las caracteristicas tanto antropométricas
como analiticas y los parametros del sin-
drome de resistencia a la insulina de los
individuos estudiados segun la presencia
0 ausencia de SM, definido por los crite-
rios de IDF 2005 y NCEP-ATP-III, se ex-
ponen en la tabla 2. No hubo diferencias
significativas en el nimero y sexo. En cam-
bio, encontramos diferencias significativas
en el resto de parametros por los criterios
de seleccioén y definicion de los grupos.

Los parametros lipidicos de riesgo cardio-
vascular en la poblacién estudiada se re-
cogen en la tabla 3, donde se observan
diferencias significativas en los parame-
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