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RESUMEN 

 
TITULO :  POLIMORFISMO DEL GEN DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA Y 
RIESGO DE HIPERTENSION ARTERIAL.* 
 
Cancelado SA, Gamarra G.** 
 
PALABRAS CLAVE: Hipertensión Arterial, Enzima Convertidora Angiotensina, Polimorfismo DD. 
 
CONTENIDO 
 
OBJETIVO: Determinar la asociación entre el polimorfismo DD del gen de la ECA con la 
hipertensión arterial esencial. 
DISEÑO: Estudio Poblacional de casos y controles. 
LUGAR: Población de Bucaramanga. 
POBLACION: 486 pacientes del estudio CARMEN, los casos fueron los sujetos hipertensos, se 
seleccionó un numero igual de controles. 
INTERVENCION:  Ninguna 
MEDICIONES: Polimorfismo DD del gen de la ECA como factor de riesgo para hipertensión 
arterial. 
RESULTADOS: 255 sujetos con hipertensión arterial, como controles solo 231 individuos por 
dificultades para obtener la muestra de la totalidad de los sujetos seleccionados. La edad promedio 
52.9 años, el 32.5% fueron hombres. El promedio de TAS 133.7 y de TAD 78.8. Promedio de IMC 
31.1. El 41,5% de la población realizaba actividad fisica regularmente, mayor en los controles 47 vs 
36%. El antecedente familiar de hipertension en el 51.9%, mas frecuente en los casos 59 vs 
43.8%. La prevalencia del polimorfismo DD, DI e II del gen de la ECA en los casos fue de 41.4%, 
44.3% y 14.5%, en los controles fue 33.3%, 50.2% y 16.4% respectivamente. En el análisis de 
regresión logística el polimorfismo DD se asocio con  HTA (OR 1.82 IC 95% 1.02-3.32 P 0.04). 
Otros factores asociados a  HTA fueron: antecedente familiar de HTA (OR 1.78 IC 95% 1.21 – 2.62 
P 0.03),  sobrepeso (OR 1.45 IC 95% 1.02 – 2.34  P 0.03), tabaquismo (OR 3.82 1.39 – 10.43 P 
0.03) y  raza  negra (OR 1.5 IC 95% 1.07 -2.21). La actividad física regular fue factor protector  (OR 
0.57 IC 95% 0.38 -0.84). 
CONCLUSION : El polimorfismo DD del gen de la ECA es un factor de riesgo para presentar 
hipertensión arterial, Otros factores de riesgo para HTA en esta población son: el sobrepeso, el 
tabaquismo y la raza negra. La actividad física regular es un factor protector para HTA. 
 
 
 
 
*Trabajo de Investigación. 
** Departamento de Medicina Interna. Universidad Industrial de Santander. 
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SUMMARY 

 
 

TITLE: ANGIOTENSIN CONVERTING ENZYME (ACE)  GEN POLIMORPHISM  AND RISK OF 
HYPERTENSION.

 *

 
Cancelado SA, Gamarra G.** 
 

 

KEY WORDS: arterial hypertension, angiotensin converting enzyme, DD polymorphism. 
 
CONTENT 
 
OBJECTIVES: To determine the association between  the DD polymorphism of the angiotensin 
converting  enzyme  and the arterial hypertension. 
DESIGN: It is case-control population study. 
SETTING: Bucaramanga´s population.  
PARTICIPANTS:  486 patients gather  through the CARMEN study, the cases were all the patients 
with hypertension and an equal number of controls was randomly selected from the same 
population. 
INTERVENTION: none. 
MEASUREMENTS: DD polymorphism of the ACE as a risk factor of  hypertension.  
RESULTS: 255 subjects with hypertension were included. Only 231 subjects were included as 
controls, due to difficulty in processing the DNA samples of some patients. The mean age was 52.9 
years, 32.5% were men. The mean systolic blood pressure was 133.7 and the diastolic blood 
pressure was 78.8. The mean body mass index was 31.1. 41.5% of the population practiced some 
kind of regular physical activity, when analyzing case and controls  separately the  physical activity 
was higher in controls 47 Vs 36%.  The family history of hypertension was present in 51.9% of the 
subjects, when analyzing cases and controls separately it was higher in the controls 59 Vs 43.8%. 
The prevalence of the DD, DI and II polymorphisms of the ACE in the cases were 41.4%, 44.3% 
and 14.5%, in the other side the prevalence of  the  polymorphisms in controls were 33.3%, 50.2% 
and 16.4%. In the logistic regression analysis, the DD polymorphism was associated with 
hypertension (OR 1.82 IC 95% 1.02-3.32 p 0.04). Other factors associated with hypertension were 
the family history (OR 1.78 IC 95% 1.21 – 2.62 p 0.03), overweight (OR 1.45 IC 95% 1.02-2.34 p 
=0.03), smoking (OR 3.82 IC 1.39-10.43 p 0.02) and black race (OR 1.5 IC 95% 1.07-2.21). 
physical activity was associated as a protective factor  for hypertension (OR 0.57 IC 95% 0.38-0.84 
p 0.006). 
CONCLUSION: in the present study DD polymorphism  of the ACE gene is a risk factor   for 
suffering hypertension, other risk factor were: overweight, smoking and black race. Physical activity 
was a protective factor for hypertension in this population.  
 
 
 
 
 
 
 
* Investigation.  
**Internal Medicine Department. Universidad Industrial de Santander. 
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1. INTRODUCCION 

 

La hipertensión arterial es una enfermedad que afecta a un gran número de 

personas en el mundo, con una gran influencia sobre la morbilidad y mortalidad 

cardiovascular y cuya  patogenia no esta clara. Entre  los factores que pudieran 

estar asociados se encuentra la presencia de los polimorfismos de los genes que 

pertenecen al  sistema renina angiotensina aldosterona particularmente el 

polimorfismo DD en el Gen de la Enzima Convertidora de Angiotensina. El 

presente estudio se efectúo para establecer si existía asociación entre este 

polimorfismo y la Hipertensión Arterial. 

Poder comprobar esta asociación permitiría una mejor elaboración de 

programas de prevención, elección más apropiada de terapias farmacológicas y 

en un futuro manipulación génica a través de la biología molecular. 
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2. JUSTIFICACION E IMPACTO 

 

En la ciudad de Bucaramanga se efectúo  recientemente la Encuesta Basal  

para el Programa CARMEN (Conjunto de Acciones para la Reducción 

Multifactorial de las Enfermedades crónicas No transmisibles) en una muestra 

poblacional de aproximadamente tres mil adultos. En esta encuesta se obtuvo 

información sobre los factores de riesgo  para hipertensión, además de otras 

enfermedades crónicas no transmisibles (ECNT) así como datos de antropometría 

y muestras de sangre para diferentes mediciones bioquímicas; con estas muestras 

se organizó una seroteca que ha permitido almacenar de manera segura y 

confiable las diferentes alícuotas obtenidas, garantizando su custodia y  

conservación.  

Este estudio buscó establecer la existencia de asociación de los polimorfismos de 

los genes del sistema renina angiotensina aldosterona particularmente el alelo DD 

del gen de la ECA  y la hipertensión arterial esencial. Esta información es una 

herramienta valiosa para identificar personas con alto riesgo de hipertensión 

arterial esencial. La importancia de la identificación de la población a riesgo, es un 

elemento fundamental en la implementación de programas de prevención.  

La prevención de la hipertensión esencial actualmente es posible por medio 

de estrategias de eficacia probada como la reducción de peso, el aumento de la 
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actividad física, la reducción de la ingesta de sal y el tratamiento temprano de 

personas con presión elevada.  

Este estudio busco establecer una mejor comprensión del rol de factores 

genéticos y ambientales en la incidencia de hipertensión arterial y el consecuente 

planteamiento de nuevas estrategias para prevención e intervención. 
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3. PREGUNTA 

 

En una población de individuos de la ciudad de Bucaramanga, tienen mas 

riesgo de presentar hipertensión arterial aquellos que tienen el polimorfismo 

DD del gen de la enzima convertidora de angiotensina que aquellos que 

presentan el genotipo DI e II ? 
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4.  MARCO TEÓRICO 

 

Debido a su alta prevalencia en prácticamente todas las poblaciones  y su 

gran impacto sobre la   enfermedad cardiovascular, la hipertensión arterial es uno 

de los principales factores de riesgo para desarrollarla(1). La prevalencia y el 

impacto de la hipertensión son considerables tanto en países desarrollados (2, 3) 

como en vías de desarrollo (4, 5). En Estados Unidos la prevalencia de 

hipertensión es al menos de 24% (3),  en Europa del 10.7 al 31.8% (4,5),   20 a 

23% en países latinoamericanos (6) y un 20% se ha reportado previamente en 

Bucaramanga, Colombia (6).  

A pesar de su  impacto sobre la morbilidad y la mortalidad por enfermedad 

cardiovascular, es poco lo que se conoce sobre los factores de riesgo para 

desarrollar  HTA.  Entre los factores de riesgo mejor documentados se encuentran 

la ingesta de sodio y de potasio, la distribución de grasa corporal, la resistencia a 

la insulina, la edad, el sexo y la raza (1, 2); y en los últimos años también han 

cobrado importancia factores como el tabaquismo y la inflamación crónica. (8). Sin 

embargo, estos factores de riesgo no explican la gran prevalencia de HTA en 

prácticamente todas las poblaciones y sólo explican un máximo del 60% de la 

variabilidad en la PA (9). Esta situación justifica la búsqueda de nuevos factores 

de riesgo y particularmente de factores sobre los cuales sea posible intervenir a fin 

de prevenir el desarrollo de la HTA. 
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Conjuntamente con factores ambientales, distintas variaciones genéticas 

podrían explicar una proporción importante de la variabilidad de la presión arterial 

(10). Durante la última década ha habido un creciente interés en el estudio de 

variaciones comunes en distintos genes, llamadas polimorfismos, como 

potenciales factores de riesgo para la hipertensión arterial (11,12).  

El sistema Renina Angiotensina Aldosterona uno de los principales 

reguladores de la PA y del equilibrio hidroelectrolítico cuenta entre sus 

componentes a una seria de proteínas como el Angiotensinogeno, la Renina, la 

ECA, la Angiotensina II y el receptor de la Angiotensina I. Los genes codificantes 

de estas proteínas han sido explorados por diferentes investigadores quienes han 

encontrado que en algunos casos se presentan polimorfismos y en cada uno de 

ellos tratando de establecer si hay además asociaciones con el desarrollo de la 

hipertensión esencial.  

Una de estas variaciones es el polimorfismo DD del gen de la  Enzima 

Convertidora de Angiotensina (ECA).  

El gen de la ECA está ubicado en el cromosoma 17q23 y está caracterizado 

por un  polimorfismo basado en la presencia (I: “insertion”) o ausencia (D: 

“deletion”) de 287 pares de bases de la secuencia repetida Alu en el intron 16. 

Esto resulta en dos genotipos homocigotos: DD e II, y uno heterocigoto: ID(9). Los 

niveles celulares y plasmáticos de la ECA son mayores en personas homocigotas 

para el alelo DD que en las homocigotas para el alelo II, y son intermedios en 

personas heterocigotas (ID)(13, 14). 
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La ECA o dipeptidilcarboxipeptidasa I o kininasa II, es una metalopeptidasa 

que  convierte la angiotensina I, un decapéptido inactivo, en angiotensina II, un 

octapéptido con una poderosa acción vasoconstrictora que estimula la producción 

de aldosterona y la retención de sodio y agua e induce o modula el crecimiento de 

las células musculares lisas del vaso sanguíneo y de los cardiomiocitos (11, 15). 

Además, la ECA corta dos dipéptidos del terminal carboxilo de la bradicinina, 

suprimiendo sus efectos biológicos (1). La bradicinina es un potente vasodilatador, 

inhibidor de la proliferación de células musculares lisas arteriolares y 

antiagregante plaquetario que puede actuar directamente o por medio de la 

liberación de factores endoteliales, particularmente óxido nítrico y prostacilina (15, 

16,17).  

 Por medio del estímulo a la producción de angiotensina II y de la degradación de 

la bradicinina, el aumento de la ECA contribuye a un estado crónico de incremento 

de la resistencia vascular periférica y de la retención de agua y sodio posiblemente 

asociado a un aumento de la presión arterial (18). El gen de la ECA ha sido 

vinculado a la hipertensión en ratas con hipertensión espontánea (19, 20) y se ha 

observado que ratones genéticamente manipulados, heterocigotos para el 

polimorfismo II tienen niveles de presión arterial 15 a 20 mm Hg por debajo de lo 

normal (21). 

En los últimos años se han publicado numerosos reportes de la asociación entre el 

polimorfismo del gen de la ECA y la hipertensión esencial (22-29). Los resultados 

de estos estudios han sido contradictorios. En aras de explicar los resultados 

contradictorios del efecto del gen de la ECA, se ha postulado que el papel del 
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polimorfismo del gen de la ECA puede depender de forma importante de la 

población estudiada y de su constitución genética (30-32).  

Además, otros factores genéticos o ambientales podrían encubrir el efecto del gen 

de la ECA en la población general, sin embargo podrían haber grupos en los 

cuales el riesgo asociado al polimorfismo DD fuera mayor y clínicamente 

importante (33).  

A pesar de que el efecto de los polimorfismos del gen de la ECA  puede ser 

diferentes en distintas poblaciones no existe ningún estudio publicado de la 

asociación de estos polimorfismos con la hipertensión esencial en la población 

latinoamericana. Recientemente  el grupo del centro de investigaciones 

epidemiólogicas de la Univesidad Industrial de Santander (CIE) ha estudiado el 

efecto del polimorfismo DD del gen de la ECA y se ha  encontrado que  aumenta 

en  2.0 veces  el riesgo de infarto agudo del miocardio en la población de 

Bucaramanga portadora de esta variante polimórfica (34).  

En consecuencia con lo anterior, se propuso llevar a cabo un estudio de casos y 

controles de tipo poblacional, en una muestra aleatoria de la población de 

Bucaramanga, con la finalidad de determinar si la presencia de cierto polimorfismo 

del gen de la ECA o su interacción con otros factores de riesgo, se asocian con la 

hipertensión arterial. 
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5. OBJETIVOS 

 

5.1 Objetivo General 

 

Determinar la asociación entre el polimorfismo DD del gen de enzima 

convertidora de la angiotensina con la hipertensión arterial. 

 

5.2  Objetivos Específicos 

 

• Determinar la prevalencia del polimorfismo del gen de la ECA (genotipos 

DD, ID, II) en una muestra personas con hipertensión arterial esencial de la 

población de Bucaramanga (casos). 

• Determinar la prevalencia del polimorfismo del gen de la ECA (genotipos 

DD, ID, II) en una muestra de la población de Bucaramanga, 

independientemente de su estado de hipertensos o no (controles). 

• Comparar la prevalencia del polimorfismo del gen de la ECA en casos y 

controles.  

• Cuantificar la asociación entre niveles de presión arterial y polimorfismo del 

gen de la ECA. 
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• Evaluar si un posible efecto del polimorfismo del gen de la ECA interactúa 

con otros factores de riesgo para hipertensión arterial (edad, sexo, 

tabaquismo  y obesidad). 
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6. MÉTODOS 

 

6.1 Diseño del estudio 

 

Estudio poblacional de casos y controles. 

 

6.2 Población de Estudio: 

 

Se estudiaron adultos (≥18 años) residentes en Bucaramanga, que participaron en 

una encuesta  de factores de riesgo para enfermedades crónicas (35) (Encuesta 

Basal Programa CARMEN).  En el estudio original participaron aproximadamente 

3,000 personas escogidas por medio de un muestreo aleatorio estratificado de 

barrios de estrato 2 y 3, a quienes se les realizó una encuesta verbal, se les 

practicó un examen físico y se les tomó una muestra de sangre. Se seleccionaron 

de los estratos 2 y 3 porque el proyecto inicial de la OPS planteaba esta 

estrategia.  

De acuerdo a los resultados preliminares del estudio original (35), se 

esperaba  tener cerca de 240 personas con hipertensión arterial. Una muestra de 

tamaño similar se escogió al azar de toda la población y sirvió como grupo control. 
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6.2.1 Definición de casos: 

 

Individuos de ambos sexos, con edades comprendidas entre 18-64 años y que 

presentaban cifras de PA que los clasificaban como hipertensos o que en el 

momento de la encuesta se encontraban tomando medicamentos 

antihipertensivos por orden médica.  

Los niveles de presión arterial sistólica (PAS) y diastólica (PAD) en reposo, 

medidos durante la encuesta original (35), fueron usados para estimar la media 

poblacional de ambas variables y para calcular la prevalencia de hipertensión 

arterial. Durante el análisis, grupos con diferentes niveles de tensión arterial se 

identificaron de acuerdo a las recomendaciones del Sexto Reporte del Comité 

Conjunto Nacional Sobre la Prevención, Detección y Tratamiento de la Presión 

Arterial Alta (36). Específicamente, las personas que no estaban tomando 

medicamentos antihipertensivos eran clasificadas en sujetos con presión óptima 

(PAS<120 y PAD<80); con presión normal (PAS<130 y PAD<85); con presión 

normal alta (PAS: 130-139 o PAD: 85-89); hipertensos estadío 1 (PAS: 140-159 o 

PAD: 90-99); hipertensos estadío 2 (PAS: 160-179 o PAD: 100-109); e hipertensos 

estadío 3 (PAS ≥180 o PAD≥110). Las personas que estaban tomando 

antihipertensivos se clasificaron simplemente como hipertensas si en alguna 

ocasión un médico le ha informado que sufria de presión arterial alta. Una persona 

que hubiera sido informada en alguna ocasión por un médico como hipertensa, 
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pero que no estaba recibiendo ningún tipo de tratamiento antihipertensivo 

(farmacológico o no) era clasificada de acuerdo a su nivel de presión arterial. 

 

 

6.2.2 Definición de controles 

 

Se escogió una muestra al azar de todos los participantes no hipertensos del 

estudio original (35) . Se planteo un tamaño de muestra de controles del mismo 

tamaño de la muestra de casos, estos  controles fueron pareados por edad y sexo.  

 

6.2.3   Medida de la exposición 

 

En la encuesta original se obtuvo una entrevista verbal, se hizo un examen físico y 

se obtuvo una muestra de sangre para pruebas bioquímicas y estudios 

genéticos(39). Durante la entrevista se obtuvo información sobre antecedentes de 

hipercolesterolemia, diabetes, o hipertensión arterial; uso actual de 

hipolipemiantes, hipoglicemiantes y antihipertensivos; antecedente de IAM en 

familiares de primer grado; tabaquismo y sedentarismo. Durante el examen físico 

se tomó la presión arterial, el peso, la talla, el perímetro de la cintura y el perímetro 

de la cadera del participante. La muestra de sangre fue usada para determinar 

niveles de glicemia, colesterol total y triglicéridos y se empleó para identificar los 

polimorfismos del gen de la ECA. 
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6.2.4. Tamaño de la muestra 

 

El tamaño de la muestra se calculó tomando en cuenta una prevalencia esperada 

de polimorfismo DD de 27% (34),  con estos datos se determinó que una muestra 

de 240 casos y 240 controles permitía detectar un riesgo relativo igual o mayor a 

1.8, similar a lo reportado en estudios previos, con un nivel de  confianza del 95% 

y un poder del 86%. Sin embargo, dado que el total de hipertensos del estudio 

original era de 250, se decidió tomar todo el grupo de hipertensos para describir 

mejor las características de esta población y  tomar un nuevo grupo igual de 

controles. 
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7. PROCEDIMIENTO 

 

7.1 Recolección de datos 

 

Se tomo la base de datos del programa CARMEN, de donde se obtuvieron   la 

totalidad de los individuos hipertensos (250) y se elegió un numero igual de 

controles usando el programa STATA comando sef serd.. Se creo una nueva base 

de datos en STATA 8.0, con la información pertinente al presente estudio, 

medidas de PA, resultados de los estudios metabólicos y moleculares realizados a 

cada paciente, medidas antropométricas y datos demográficos basales. 

 

7.2 Toma y procesamiento de muestras 

 

La toma de la muestra se realizo siguiendo los parámetros establecidos en el 

proyecto CARMEN. La genotipificación se realizo en el laboratorio de Genética  de 

la Facultad de Salud de la Universidad Industrial de Santander. 

 

7.3       Genotipificación: 

 

Para identificar los polimorfismos de los genes de la ECA, se amplificó el DNA por 

medio de reacción en cadena de la polimerasa (PCR)  y se realizó una 

electroforesis en gel de agarosa. (37). 
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En la encuesta original (CARMEN) se tomó una muestra de sangre en un 

tubo con EDTA y se obtuvo el sobrenadante de leucocitos, que  se conservo en 

tubos eppendorf de 1500 λ a –70° C hasta el momento de la extracción del DNA, 

el cual se extrajo por medio de la técnica de Chelex al  5% (37-39). La 

concentración de DNA se midió por absorbancia a 260 nm. Posteriormente se 

realizó una primera amplificación del DNA por la PCR (37) con dos primers de la 

región Alu del intron 16 del cromosoma 17q23.  Para corregir por la amplificación 

preferencial del alelo D sobre el alelo I durante la primera amplificación, se hizo 

una modificación en la temperatura de alineamiento sugerida por Lindpainter (40) 

y se usaron dos primers adicionales para determinar la presencia del alelo D y del 

alelo I. 

Para amplificar el DNA se usaron dos primers (41) con las siguientes 

secuencias de oligonucleótidos: 5’CTG GAG ACC ACT CCC ATC ATT TCT 3’ y 5’ 

GAT GTG GTC GCC ATC ACA TTG GTC AGA T 3’. Estos oligonucleótidos 

permiten reconocer inserción o ausencia de las secuencias repetidas Alu, 

observándose dos fragmentos de  490-190 pares de bases, respectivamente, del 

intron 16 del gen de la ECA (42). 

 

Para visualizar los resultados  se realizó  una electroforesis en gel de 

agarosa al 1.5% a la cual se le agregó bromuro de ethidium, este último se 

intercala entre las cadenas de DNA y permite la identificación de los alelos 

después de amplificado el fragmento del gen de la ECA., en el gel se visualizaron 
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bandas a 190 pb correspondiente al alelo D y bandas a 490 pb correspondiente al 

alelo I.  En la segunda electroforesis en gel de agarosa al 1.5% se aprecio la 

presencia de una banda a 335 pb indicando la  inserción de éste gen. 
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8. ANALISIS ESTADISTICO 

 

La distribución de factores de riesgo en casos y controles se describió 

usando medias y proporciones con sus respectivos intervalos de confianza del 

95%.  

Para estimar el efecto independiente del polimorfismo DD del gen de la 

ECA sobre la presencia de hipertensión, se realizo un análisis multivariado de 

regresión logística. Se calcularon razones relativas (odds ratios) (46) y sus 

intervalos de confianza del 95% (IC 95%) como medidas de efecto.  

Para evaluar posibles interacciones entre el genotipo DD y otros factores de 

riesgo (edad, sexo, obesidad) se construyó un modelo de regresión logística 

limitada al grupo de los casos, usando el genotipo DD como la variable 

dependiente (47).     

Para investigar el efecto del genotipo sobre los niveles de presión arterial, 

se usó un modelo de regresión lineal múltiple con presión sistólica y con presión 

diastólica como variables dependientes. En este modelo se incluyeron tanto casos 

como controles, pero se excluyeron las personas que estaban tomando 

medicamentos antihipertensivos. A fin de evitar sesgos, el estado de caso o 

control se incluyo como una variable independiente en el modelo. Además, se 

evaluo si el efecto del polimorfismo del gen de la ECA sobre la presión arterial era 

similar en casos y controles. 
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9.         ASPECTOS ÉTICOS 

 

Este es un estudio de riesgo mínimo, según la  resolución 8430 de 1993 del 

Ministerio de Salud, que establece las normas éticas para la investigación en 

seres humanos en Colombia.  

Todos los participantes dieron su consentimiento informado por escrito, incluyendo 

la realización de pruebas bioquímicas y genéticas en sus muestras de sangre 

almacenadas. 

 Cuenta con la aprobación del Comité de Ética en Investigación de la Facultad de 

Salud de la Universidad Industrial de Santander y se realizó con datos y muestras 

ya disponibles, por lo cual no fue necesario solicitar consentimiento informado de 

los participantes. Sin embargo, las pruebas genéticas se hicieron de forma 

anónima y los participantes en el estudio original no fueron individualmente 

identificados. 
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10. RESULTADOS 
 
 
Se incluyeron en total 486 pacientes provenientes del estudio CARMEN, de estos 

255 fueron casos de hipertensión arterial (HTA) los cuales correspondían al total 

de hipertensos del estudio original; se seleccionó un numero igual de controles 

pero solo se pudo analizar el resultado de 231 sujetos por dificultades en la 

obtención de las muestras a partir de DNA desde las alícuotas guardadas. 

 

10.1 CARACTERISTICAS GENERALES DE LA POBLACION 

 

Las características generales de la población pueden observarse en la tabla 1 y 2. 

La edad osciló entre 17 y 66 años con un promedio de 51.9. De acuerdo al género 

el 32.51% correspondieron al sexo masculino. En cuanto a la medición de la 

presión arterial, se encontró que la presión arterial sistólica osciló entre 86 y 277 

con un promedio de 133 mm Hg, los hallazgos con respecto a la presión arterial 

diastólica mostraron que oscilaba entre 48 y 144 con un promedio de 78 mm Hg. 

En los paraclinicos tomados se encontró que los valores de colesterol estuvieron 

en un rango de 106 a 460 con un promedio de 228, el colesterol HDL osciló entre 

12 y 73 con un promedio de 42.6, el colesterol LDL estuvo entre 37 y 296 con un 

promedio de 146, la glicemia estuvo entre 54 y 326 con un promedio de 96. El 

índice de masa corporal (IMC) oscilo entre 21.6 y  40.6 con un promedio de 31,1, 
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el peso osciló entre 31 y 140 kg con un promedio de 66 kg, mientras que la talla se 

encontró entre 133 y 185 cmt con un promedio de 156.  

  

TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES DE LA POBLACION 

                                                         (n = 463) 

 

VARIABLE 

 

PROMEDIO SD 

 

RANGO 

Edad (años) 51.91  +9.14 17 – 66 

TAS (mm Hg) 133.79  +26.39 88 – 278 

TAD (mm Hg) 78.83  +12.87 48  - 144 

IMC 31.32  +7.36 21.67 – 40.60 

Peso (Kg) 66.93  + 13.03 31 – 140 

Talla (cm) 156.89 +8.66 133 – 185 

COL (mg/dl) 228.24 +46.65 106 – 460 

COL HDL (mg/dl) 42.63 +9.00 12 – 73 

COL LDL (mg/dl) 146.19 +41.15 37 – 296 

GLICEMIA (mg/dl) 96.9  +41.12 54 – 326 

 

El 41.5 % de la población realizaba actividad física regularmente. El tabaquismo 

estaba presente en el 40.6% de los pacientes sin embargo la información sobre 

este aspecto solo estuvo disponible en 214 de los sujetos encuestados, los demás 

no respondieron a este punto. 
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. El antecedente de familiares con hipertensión se encontró en el 51.9% de la 

población. El antecedente del diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 se encontró 

en el 19.8% de la población, mientras que la hipercolesterolemia en el 43.6%. La 

raza de la población se encontró en un 42.3% como blanca, en un 56.3% mestiza 

y en un 1.23% negra. 

 

TABLA 2. CARACTERISTICAS GENERALES DE LA POBLACION 

DISTRIBUIDA EN CASOS Y CONTROLES 

 

  

CASOS ( N = 250) 

 

CONTROLES ( N = 213) 

VARIABLE PROM       +SD       RANGO PROM     +SD       RANGO

EDAD (años) 52.45      +9.11       17 – 66 51.28    +9.15       17 – 66 

TAS (mm Hg) 148.47    +25.76     88 – 278 116.63   +13.78   88 – 176 

TAD(mm Hg) 85.21    +13.14      48 – 144 71.84    +8.09       52 – 98 

IMC 32.18      +7.27       25 – 39 30.47    +7.32       21 – 39 

PESO (Kg) 68.43      +13.37     40 – 140 65.17    +12.42    31 – 103 

TALLA (cm) 156.76     +8.76    133 – 185 157.05   +8.52     140 –183

COL (mg/dl) 230.09    +45.94    106 - 460 226.07   +47.47   125 –384

GLICEMIA (mg/dl) 95.53      +34.82     63 – 279 98.60    +47.47     54 – 326
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En la tabla 3 se pueden apreciar las características de la población distribuida en 

casos y controles. En los paraclinicos tomados se encontró glicemia mayor de 126 

mg dl en el  7.2% de los hipertensos  y en el 9.3% de los controles, el colesterol 

fue mayor de 200 en el 74.8% de los hipertensos y en el 68.5% de los controles. El 

índice de masa corporal  (IMC) fue mayor de 27.5 en el 98.4% de los hipertensos y 

en el 96.7% de los controles. Figura 1. 

 

10.2 DISTRIBUCION DEL POLIMORFISMO DEL GEN DE LA ECA 

 

La prevalencia del polimorfismo del gen de la enzima convertidora de la 

angiotensina se encontró en los casos  de HTA una prevalencia  del polimorfismo 

DD del 41.1%, del DI del 44.3% y del II del 14.5%, mientras que la prevalencia en 

los controles fue de 33.3% en el DD, 50.2% en el DI y 16.4% en el  II. Tabla 4. 
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TABLA 3. CARACTERISTICAS POBLACION  EN PORCENTAJES 

DISTRIBUIDA EN CASOS Y CONTROLES 

 

VARIABLE 

 

CASOS              % 

    ( N = 255 ) 

 

  CONTROLES         %     

     ( N = 231 ) 

SEXO 

FEMENINO 

MASCULINO 

            

        134                  68.4 

        121                  31.6 

 

         157                 67.6 

           74                 32.3 

ANTECEDENTE HTA                150                 59.0 

  

           101              43.8 

 

ANTECEDENTE DM 2          32                   12.8            34                15.0 

TABAQUISMO      27/111                24.3       43/103              41.7 

RAZA 

BLANCA 

MESTIZA 

NEGRA 

 

97                     38.0 

153                    60.0 

  5                       2.0 

 

          109                 47.1 

 121                52.3 

   1                   0.43 

ACTIV  FIS  REGULAR         92                       36           110                47.6 

GLICEMIA >126         18                     7.2            21                   9.3 

COL >200        191                   74.8           158                68.5 

IMC > 27.5        250                   98.4           223                96.7 
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FIGURA 1. CARACTERISTICAS POBLACION 
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TABLA 4. DISTRIBUCION POLIMORFISMO GEN ECA EN CASOS Y 

CONTROLES 

 

  

CASOS % 

 

CONTROLES % 

DD 41.1 33.3 

DI 44.3 50.2 

II 14.5 16.4 
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Figura 2. DISTRIBUCION POLIMORFISMO GEN ECA 
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10.3 RIESGO NO AJUSTADO DE HTA 

 

Se analizó la asociación entre la presencia del genotipo DD y la hipertensión 

arterial y se encontró que los pacientes con dicho polimorfismo tienen una 

tendencia de  mayor riesgo de presentar hipertensión comparados con los que 

tienen otros genotipos. (OR 1.4 IC 95% 0.96   - 2.02  P = 0.07). Tabla 5. 
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Otros factores que demostraron aumentar el riesgo de presentar hipertensión 

arterial  en este estudio fueron el sobrepeso que aumenta el riesgo casi 2 veces 

(OR 1.48 IC 95% 1.00 – 2.18 P = 0.04), el tabaquismo con OR 2.23 IC 95% 1.24 -

3.99 al igual que la raza blanca mostró un riesgo de 1.5 veces mientras que la 

raza mestiza 3 veces y la raza negra  4.5 veces. (OR 1.5 IC 95% 1.06 – 2.10 P = 

0.02). El antecedente familiar de HTA aumentó el riesgo casi 2 veces (OR 1.73 IC 

1.18 - 2.52 P= 0.007). 

Se encontró además que la realización de actividad física en forma regular mostró 

disminución del riesgo. (OR 0.62 IC 95% 0.43 – 0.89 P = 0.03). 

Se realizo análisis bivariado de otros factores como la edad, el sexo, el índice de 

masa corporal, la presencia de diabetes mellitus y dislipidemia  y ninguno de estos 

demostró asociación con la presencia de hipertensión arterial ya que los intervalos 

de confianza no fueron estadísticamente significativos. 

 

10.4 RIESGO AJUSTADO DE HIPERTENSION ARTERIAL 

 

Para evaluar el efecto independiente del polimorfismo DD del gen de la ECA sobre 

la incidencia de HTA, se evaluó su efecto ajustado por otros factores de riesgo por 

medio de regresión logística condicional. Tabla 6. Se encontró que el polimorfismo 

DD aumentaba el riesgo de HTA casi 2 veces ( OR 1.82 IC 95% 1.02 – 3.32 ) así 
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TABLA 5. RIESGO “NO AJUSTADO” DE HTA 

 

VARIABLE OR IC 95% P 

DD 1.4 0.96 - 2.02 0.07 

ID 0.78 0.55 - 1.12 0.19 

II 0.86 0.58 – 1.41 0.12 

EDAD 1.12 0.83 – 1.51 0.23 

SOBREPESO 1.48 1.00 – 2.18 0.04 

ANTEC  DM 2 1.27 0.73 – 2.20 0.32 

ANTEC FLIAR HTA 1.73 1.18 – 2.52 0.03 

TABAQUISMO 2.23 1.24 – 3.99 0.03 

ACT FIS REGULAR 0.62 0.43 – 0.89 0.03 

DISLIPIDEMIA 1.38 0.92 – 2.08 0.35 

RAZA 1.49 1.06 – 2.10 0.017 

 

 

mismo el  antecedente familiar de HTA mostró ser un factor de riesgo 

independiente para HTA con un OR 1.78 IC 95% 1.21- 2.62 igual para el 

sobrepeso con un OR 1.45 IC 95% 1.02 - 2.34, el tabaquismo OR 3.82 IC 95% 

1.30 – 10.43  y la raza OR 1.54 IC 95% 1.07 – 2.21 . Los intervalos de confianza y 
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OR también fueron estadísticamente significativos para la actividad fisica regular 

como factor protector con un OR 0.57 IC 95%0.38 – 0.84. 

 Otros factores como la DM 2, dislipidemia, edad y el sexo,  no mostraron 

asociación estadísticamente significativa. 

 

10.5 ASOCIACION DEL GENOTIPO DD CON FACTORES DE RIESGO 

CONVENCIONALES 

 

La regresión logística convencional para analizar el efecto del genotipo DD sobre 

los factores de riesgo convencionales se muestran en la Tabla 7. No se encontró 

asociación entre el polimorfismo DD del gen de la ECA con los factores de riesgo 

convencionales DM 2, dislipidemia, tabaquismo, actividad física regular y 

antecedente familiar de hipertensión. 
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TABLA 6. RIESGO “AJUSTADO” DE HTA 

 

VARIABLE OR IC 95% P 

DD 1.82 1.02 – 3.32 0.04 

ID 1.15 0.65 – 2.12 0.51 

EDAD 0.63 0.23 – 1.76 0.23 

SOBREPESO 1.54 1.02 – 2.34 0.03 

ANTEC  DM 2 1.15 0.29 – 4.52 0.54 

ANTEC FLIAR HTA 1.78 1.21 – 2.62 0.03 

TABAQUISMO 3.82 1.39 – 10.43 0.03 

ACT FIS REGULAR 0.57 0.38 – 0.84 0.006 

DISLIPIDEMIA 2.08 0.77 – 5.63 0.25 

RAZA 1.72 0.68 – 4.36 0.02 

 

 

 

 

 

 43



 

TABLA 7. ASOCIACION GENOTIPO DD CON FACTORES DE RIESGO 

CONVENCIONALES 

 

DD OR IC 95% P 

DM 2 1.72 0.91 – 3.26 0.34 

DISLIPIDEMIA 0.95 0.61 – 1.48 0.23 

ANTEC FLIAR HTA 0.96 0.65 – 1.43 0.15 

ACTIFIS REGULAR 0.84 0.56 – 1.26 0.22 

TABAQUISMO 0.68 0.35 -1.30 0.36 
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11. DISCUSION 

 

Los factores de riesgo convencionales no explican la gran prevalencia de HTA, por 

lo cual se han buscado nuevos factores de riesgo que puedan ser intervenidos; 

dada la importancia que han tomado los factores genéticos específicamente el 

polimorfismo DD de la ECA y su posible asociación a la presencia de hipertensión 

(22,29) se llevo a cabo este estudio para determinar la prevalencia de los 

diferentes polimorfismos del gen de la ECA y su asociación con otros factores de 

riesgo para hipertensión arterial en la población de Bucaramanga. 

 

Los factores de riesgo convencionales evaluados en este estudio fueron el 

sedentarismo, la obesidad, el sexo, la raza y el antecedente familiar de 

hipertensión. 

 

Dentro de las características generales de la población se encontró que la edad 

oscilo entre 17 y 66 años con un promedio de 51 años, lo cual es similar al 

promedio de edad de 57 años encontrado a la investigación realizada para 

detectar la asociación del polimorfismo del gen de la ECA e HTA en el estudio 

Framingham, realizado por O’Donnell y cols. (48), mientras que en un estudio 

japonés con el mismo objetivo realizado por Higaki y cols, el promedio de edad fue 

61.8 años. (49) y también similar a lo encontrado en el estudio anteriomente 

realizado en Bucaramanga, donde el promedio de edad fue de 48.5 años. (6). 
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De acuerdo al genero el 32.7% pertenecía al genero masculino y la mayoría es 

decir el 67.2% al genero femenino, mientras que en el estudio de O´Donnell no 

hubo una diferencia tan marcada entre los dos sexos. (46.6% hombres vs 53.3% 

mujeres). (48)  y en el estudio de Higaki se encontró el sexo masculino en 50.3% y 

sexo femenino en 45.5%(49); este hallazgo es similar a lo encontrado en el 

estudio realizado previamente en Bucaramanga en el cual el 39.9% eran hombres 

y  el 60.1% eran mujeres.  El antecedente de DM 2 se encontró en el 13.9% de la 

población, mientras que en el estudio de O´Donnell era del 7.5%.(48). El 

tabaquismo estaba presente en el 32.6% de la población y en el estudio de 

O´Donnell la frecuencia fue de 2.3% (48) y en el estudio japonés fue de 21.8%. 

(49).  La mayoría de la población presentaba sobrepeso u obesidad con un IMC 

promedio de 42.57, lo cual difiere de los estudios de O´Donnell e Higaki en los 

cuales el IMC promedio era 26.1 y 22.5 respectivamente. 

 

Al evaluar las características de la población separada en casos y controles, se 

encontró que la historia familiar de hipertensión arterial se encontró en el 59% de 

los hipertensos vs el 43.8% de los controles, en el estudio de Higaki también 

predomino este antecedente en los hipertensos (50.3 vs 45.5%) (49).  El 

tabaquismo se encontró en el 10.8% de los casos y en el 16.4%, mientras que el 

estudio de Higaki estaba presente en el 19.3% de los casos vs 24.4 % de los 

controles. (49) 
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En cuanto a la distribución del polimorfismo DD en casos y controles encontramos 

que se encontraba principalmente en la población de casos ( 41.1% ) y en el 

33.3% de los controles, mientras que en el estudio de japonés estaba en el 15.9% 

de los casos y en el 12.2% de los controles (49) y en el estudio de O´Donnell en 

un 16.0% de los hipertensos y en el 14.1% de los controles. (48). El polimorfismo 

DI  fue el mas frecuente en la población general y predominó en los controles 

50.2%  vs 44.3% en los controles, en el estudio japones se encontró en 44% de 

los hipertensos y en 44.9% de los controles (49); y en el estudio de O´Donnell en 

el 22.7% de los hipertensos y en el 26.9% de los casos. (48). El polimorfismo II fue 

el menos frecuente en este estudio,14.5% de los casos y 16.4% de los controles, 

pero en el estudio japonés se encontró en el 40% de los casos y en el 42.8% de 

los controles (49); y en el estudio de O´Donnell en el 8.8% de los hipertensos y en 

el 11.1% de los casos(48). 

 

Se evaluó la asociación del genotipo DD con los factores de riesgo 

convencionales: hipertensión, DM 2, dislipidemia, tabaquismo, sedentarismo y se 

no se encontró asociación entre ellos. 

 

En el análisis multivariado se observó que el sobrepeso y la raza fueron factores 

de riesgo independientes para presentar HTA con un OR de 1.48 y 1.49 

respectivamente. Igualmente el antecedente familiar de HTA aumentó el riesgo de 

presentar HTA casi 2 veces. La dislipidemia no mostró asociación 

estadísticamente significativa.  La asociación del tabaquismo coincide con  lo 
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encontrado en el estudio de Niskanen, en el cual el riesgo se aumentaba 2 veces 

(OR 2.38 IC 1.39-4.08) (8), sin embargo este aspecto no pudo evaluarse en toda 

la población por no tener los datos completos consignados en los cuestionarios. 

 

Se encontró además que la actividad física regular actúa como factor protector 

para desarrollar HTA (OR 0.6 IC 0.43 – 0.89), lo cual se ha encontrado también en 

otros estudios. (2,5) 

 

En este estudio el polimorfismo DD incrementó el riesgo de HTA casi 2 veces en 

ambos sexos por igual, lo cual difiere de  los estudios realizados previamente en 

los cuales se observo mayor riesgo en hombres con este genotipo , con un OR de 

1.7 en el estudio de Higaki (49) y un OR de 1.5 en el trabajo de O´Donnell. (48). 

En  el estudio de Pasquale también se evidenció aumento de riesgo con este 

genotipo independiente de otros factores de riesgo con una P=0.0001 (12). 

 

Esta diferencia puede deberse a que la mayoría de casos (68%) eran del sexo 

femenino, lo cual demuestra una distribución de hipertensión por sexo en nuestra 

población diferente a la reportada en la literatura mundial. Sin embargo este 

hallazgo difiere de lo encontrado en el estudio previo realizado en Bucaramanga 

en el cual la prevalencia de HTA fue del 25% en hombres y del 18.4% en mujeres, 

esto puede deberse al tamaño de muestra poblacional que es mucho mayor en el 

estudio CARMEN. (6,35) Las discrepancias con los estudios norteamericanos y 

anglosajones pueden deberse a diferencias étnicas propias de nuestra población. 
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Este estudio asumió diversas dificultades, inicialmente la consecución del 

presupuesto para procesar las pruebas genéticas el cual demoró su aprobación 

por Colciencias aproximadamente 2 años, posteriormente el mismo procesamiento  

y la consecución de las muestras  a partir de la seroteca, lo cual también fue 

dispendioso e incluso no se encontraron finalmente 24 muestras pertenecientes a 

la población de controles, sin embargo se analizaron los datos con las muestras 

obtenidas por considerar que esto no afectaría los resultados finales ni el poder 

del estudio,  dado que estos datos faltantes correspondían solo al  4.9% de la 

población total. 
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12. CONCLUSIONES 
 
 
 
 

• El polimorfismo DD del gen de la enzima convertidora de Angiotensina 

           (ECA) es un factor de riesgo para presentar hipertensión arterial en la 

           población de Bucaramanga. 

 

• El tabaquismo, el antecedente familiar de HTA, el sobrepeso y la raza 

son factores de riesgo independiente para hipertensión arterial en la 

población de Bucaramanga. 

 

• La actividad física regular disminuye el riesgo de presentar hipertensión   

                arterial. 

 

• No se encontró asociación entre el genotipo del gen de la enzima    

           convertidora de la Angiotensina y otros factores convencionales para   

           hipertensión arterial tales como diabetes, dislipidemia y obesidad. 
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• El polimorfismo DI del gen de la ECA es el mas frecuente en la 

población de Bucaramanga y es mas frecuente en la población de casos 

que en la de  controles, 

 

 

• El polimorfismo DD del gen de la ECA es mas frecuente en la población 

de  hipertensos. 
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13. RECOMENDACIONES 

 

 
 

• Identificar a los pacientes sin factores de riesgo 

convencionales para hipertensión y evaluar el gen de la ECA 

con el fin de realizar prevención secundaria en los pacientes y 

probablemente primaria en los familiares de primer grado de 

consanguinidad.  

 
 

• Dado que el genotipo es un factor de riesgo para hipertensión, 

se podría  en un futuro evaluar en forma sistemática al mismo 

tiempo que otros factores de riesgo convencionales con el fin 

de realizar prevención  primaria y secundaria a la población. 

 

• Fortalecer las campañas de abandono del tabaquismo. 

 

• Fortalecer las campañas de educación sobre la importancia de 

actividad física en forma regular. 
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