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RESUMEN

TITULO: VALIDEZ DE LAS DEFINICIONES DEL SINDROME METABOLICO
(IDF, OMS Y ATPIIl) Y SU ASOCIACION CON EL DESARROLLO DE
EVENTOS CARDIOVASCULARES EN UNA POBLACION
COLOMBIANA’

AUTOR: LUIS ADRIAN BOLIVAR MEJIA”

PALABRAS CLAVE: Sindrome Metabdlico, Diabetes Mellitus, Hipertension
Arterial, Obesidad.

DESCRIPCION:

Introduccion: Estudios previos han encontrado variabilidad en la prevalencia del sindrome
metabdlico segun diferentes definiciones. El objetivo del presente estudio fue determinar el grado
de acuerdo entre las diferentes definiciones y su validez prondstica en una cohorte de poblacién
colombiana.

Métodos: cohorte prospectiva realizada en pacientes de 15 a 64 afos. Se realizaron mediciones
estandarizadas de los factores de riesgo cardiovascular en 2001, 2007 y 2013. Se realizé un
andlisis univariado para describir la distribucién de estos factores de riesgo cardiovascular segin
las definiciones del sindrome metabdlico propuestas por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), el Adult Panel Treatment Il (ATPIII) y la Federacion Internacional de Diabetes (FID). El
analisis de concordancia se realiz6 de acuerdo con el indice de concordancia Kappa. Se estimé la
validez prondstica, a través de la sensibilidad y especificidad de cada una de las definiciones de
sindrome metabdlico para el desarrollo del resultado primario.

Resultados: En 2001, se incluyeron 2432 participantes. El 67% fueron mujeres. La edad promedio
fue de 36 afios. La prevalencia de sindrome metabdlico segun las definiciones de la OMS, ATPIIl y
FDI fue de 5,2%, 7,0% y 11,3% en 2001, 11,8%, 9,5% y 17,0% en 2007 y 24,0%, 17,3% y 29,0%
en 2013 respectivamente. Se documentd un grado de acuerdo moderado entre las definiciones
usadas. El desenlace primario se presentd 40 participantes, de los cuales 12 tenian antecedentes
de sindrome metabdlico segin la definicion ATPIII (sensibilidad: 95%, especificidad: 30%) 17
segun la definicién de la IDF (sensibilidad: 90%, especificidad: 42)% y 7 segun la definicién de la
OMS (sensibilidad: 96%, especificidad: 18%).

Conclusién: Existe una variabilidad en la prevalencia del sindrome metabdlico segun cada una de
las diferentes definiciones utilizadas. Las definiciones de sindrome metabdlico utilizadas mostraron
buena sensibilidad y poca especificidad para el desarrollo de eventos cardiovasculares.

:*Trabajo de grado
Facultad de Salud, Escuela de Medicina. Departamento de Medicina Interna. Director: Boris
Eduardo Vesga Angarita. Cardidlogo.



ABSTRACT

TITLE: VALIDITY OF THE METABOLIC SYNDROME DEFINITIONS (IDF, WHO
AND ATPIIl) AND ITS ASSOCIATION WITH THE DEVELOPMENT OF
CARDIOVASCULAR EVENTS IN A COLOMBIAN POPULATION’

AUTHOR: LUIS ADRIAN BOLIVAR MEJIA™

KEYWORDS: Metabolic Sindrome, Diabetes Mellitus, High Blood Pressure,
Obesity.

DESCRIPTION:

Introduction: Previous studies have found variability in the prevalence of metabolic syndrome
according different definitions. The objective of the present study was to determine the degree of
agreement between different definitions a its prognostic validity in a Colombian population-based
cohort.

Methods: Prospective cohort conducted in patients aged between 15 to 64 years. Standardized
measurements of cardiovascular risk factors were made in 2001, 2007 and 2013. Univariate
analysis was performed to describe the distribution of these cardiovascular risk factors according to
metabolic syndrome definition proposed by World Health Organization (WHO), Adult Panel
Treatment 1ll (ATPIIl) and International Diabetes Federation (IDF). Concordance analysis was
performed according to the Kappa concordance index. The prognostic validity was estimated,
through sensitivity and specificity of each one of metabolic syndrome definitions for the
development of the primary outcome.

Results: In 2001, 2432 participants were included. 67% were women. The average age was 36
years. The prevalence of metabolic syndrome according to the WHO, ATPIIl and IDF definitions
was 5.2%, 7.0%, and 11.3% in 2001, 11.8%, 9.5% and 17.0% in 2007 and 24%, 17.3% and 29.0%
in 2013 respectively. There was evidence of moderate agreement between definitions. The primary
outcome was presented by 40 participants of which 12 had a history of metabolic syndrome
according to the ATPIIl definition (sensitivity: 95%, specificity: 30%) 17 according to the IDF
definition (sensitivity: 90%, specificity: 42)% and 7 according to the WHO definition (sensitivity:
96%, specificity: 18%).

Conclusion: There is variability in the prevalence of metabolic syndrome according to each of the
different definitions used. The metabolic syndrome definitions used showed good sensitivity and
poor specificity for the development of cardiovascular events.

:*Degree work
Faculty of Health, Medical School. Internal Medicine Department. Director: Boris Eduardo Vesga
Angarita. Cardiologist.
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TiTULO
Validez de las definiciones del sindrome metabdlico (IDF, OMS y ATPIIl) y su

asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares en una poblacidon

colombiana.
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INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) constituyen la principal causa de
mortalidad en el mundo. En Colombia, durante las ultimas dos décadas se ha
evidenciado un aumento en la tasa de mortalidad por enfermedad cardiovascular
en hombres y mujeres, el cual se encuentra en probable relacion con el
envejecimiento de la poblacion, el cambio en el estilo de vida y el consecuente

aumento en la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular.

La coexistencia de algunos de estos factores de riesgo ha sido denominada
sindrome metabdlico, existiendo en la actualidad diferentes criterios para su
definicion, dentro de los que se encuentran los propuestos por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), el National Cholesterol Education Program - Adult
Treatment Panel Il (ATPIII) y la International Diabetes Federation (IDF). Dado que
la prevalencia de sindrome metabdlico depende de los criterios de clasificacion
empleados para su definicion y teniendo en cuenta su importancia en cuanto a la
relacion con el desarrollo de enfermedad cardiovascular, se hace necesario
comparar la asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares del

sindrome metabdlico segun cada una de estas definiciones.
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1. ESTADO DEL ARTE

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) constituyen la principal causa de
mortalidad en el mundo. Segun informes de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), en el afio 2012 las ECV causaron 17 millones de muertes, representando
con esto el 48% de las muertes secundarias a enfermedades cronicas no
transmisibles, estimandose que esta cifra podria alcanzar valores cercanos a los
25 millones para el afio 2030". A su vez, en el afio 2016, la cardiopatia isquémica
fue la primera causa de muerte en el mundo, seguida de la enfermedad
cerebrovascular, representando juntas el 85,1% de todas las muertes por

enfermedades cardiovasculares?.

En Colombia, las muertes por enfermedades cardiovasculares han venido en
aumento, de tal forma, entre los afios 1998 y 2000, la tasa de mortalidad por
enfermedad coronaria en hombres y mujeres fue del 93,4 y 60,9 por cada 100.000
habitantes respectivamente, mientras que entre los afios 2007 y 2009, dicha tasa
lleg6 a 124,7 y 88,3 por cada 100.000 habitantes en hombres y mujeres,
respectivamente’. Este aumento en la mortalidad probablemente se ha asociado
con el envejecimiento de la poblacién asi como al aumento concomitante de la
prevalencia de los diferentes factores de riesgo cardiovascular, teniendo en cuenta
que la expectativa de vida al nacer pas6 de 67,99 afios durante el periodo
comprendido entre 1985 y 1990, a 75,22 afios en el quinquenio del 2010 a 20157,
con un aumento de la poblacion mayor de 60 afios de 600.000 en 1950 a 3
millones en el afio 2001, estimandose que esta cifra alcanzara los 15,5 millones en
el afio 2050, esperando con esto un aumento simultaneo del numero de muertes
por ECV?3,

Dado el alto impacto de las ECV, durante el ultimo siglo se han realizado multiples
esfuerzos en identificar los factores asociados a su desarrollo, siendo el

Framingham Heart Study sin duda alguna una de las mayores contribuciones en la
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historia en cuanto a la identificacién de factores de riesgo relacionados con ECV.
El mismo, se inicié en el afio 1948 en la ciudad Framingham, ubicada en el estado
de Massachusetts, Estados Unidos, a la cual debe su nhombre, y a la fecha actual
ha seguido a tres generaciones de participantes vigilando en ellos el desarrollo de
las ECV vy los factores asociados a las mismas, dentro de los que se ha
identificado la edad, sexo, cifras tensionales, obesidad, tabaquismo, actividad
fisica y niveles de colesterol y glicemia como algunas de las variables que

aumentan el riesgo de desarrollar ECV*.

Notando la coexistencia de mdultiples factores de riesgo cardiovascular en un
mismo individuo, en 1988 Gerald Reaven, médico endocrinélogo de la Universidad
de Stanford, propuso denominar “sindrome X’ a la presencia concomitante de
hipertension arterial, obesidad, dislipidemia y alteraciones en los niveles de
glucosa; término que posteriormente seria sustituido por “sindrome de resistencia
a la insulina” en 1991, denominandose finalmente como “sindrome metabdlico” en
1992°. Desde entonces, diferentes organizaciones han modificado los criterios
diagnosticos del sindrome metabdlico, siendo las ampliamente usadas Yy
estudiadas las propuestas en 1999 por la OMS, en el 2001 por el ATPIIl y en el
2005 por la IDF (tabla 1).

Dicha mezcla de factores de riesgo cardiovascular, no solo contribuyen de manera
independiente al aumento del riesgo cardiovascular, dado que convergen en una
via final comun a partir de la que se derivan dos mecanismos fisiopatogénicos
claves para el desarrollo de ECV: la resistencia a la insulina y la disfuncién
endotelial. Es asi, como dicha entidad ha sido concebida como un sindrome,
documentandose adicionalmente evidencia que respalda la utilidad de tratar cada
uno de sus componentes, y el impacto positivo que esto genera en la disminucion

de la incidencia de ECV.
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Tabla 1. Criterios diagnosticos de Sindrome Metabdlico

ATPII IDF OMS
Insulino GAA, TGA, DM mas
resistencia dos de los siguientes:

IMC > 30 y/o relacion
cintura cadera > 0,9 en
varones o > 0,85 en

Cintura 2102 cm Cintura >94cm (h)
Obesidad | envaronesy =88 | >80cm (m) mas dos

cm en mujeres de los siguientes: .
mujeres
TGC 2150 mg/dlo | TGC 2150 mg/dl o TGC 2150 mg/dl y/o
o .| HDL< 40 mg/dlen | HDL <40 mg/dl en HDL< 35 mg/dl en
Dislipidemia
varones 0 < 50 varones 0 <50 varones 0 < 39 mg/dl en
mg/dl en mujeres mg/dl en mujeres mujeres
Presion | - 130/85mmHg | 2130/85 mm Hg >140/90 mm Hg
arterial
Glucemia en Glucemia en ayunas
Glucemia ayunas > 110 y

=100 mg/dl

mg/dl

DM: diabetes mellitus tipo 2; GAA: glucemia alterada en ayunas; TGA: tolerancia a la glucosa
alterada; TGC: triglicéridos, HDL: high density lipoprotein

La importancia del sindrome metabdlico radica en la evidencia disponible que
asocia su presencia con el desarrollo de ECV. Multiples estudios han sido
realizados buscando demostrar la asociacion entre sindrome metabdlico y las
ECV, no obstante, los resultados individuales de cada uno de ellos no han sido
siempre concluyentes, e incluso en ocasiones se han mostrado contradictorios, en
cierta medida por el uso de diferentes definiciones de sindrome metabdlico, lo que
dificulta que dichos resultados sean comparables entre si. Asi mismo, algunos de
estos estudios no cuentan con el suficiente poder estadistico para dar respuestas
definitivas sobre dicha asociacién®*?. Dado lo anterior, se han llevado a cabo
meta-analisis con el fin de evaluar el verdadero impacto del sindrome metabdlico
sobre el riesgo cardiovascular, a partir de los cuales se ha llegado a resultados

sélidos que indican que la presencia de sindrome metabdlico se asocia no solo
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con el desarrollo de eventos cardiovasculares, sino también, con la muerte por

enfermedad cardiovascular y la muerte por cualquier causa®*™*°.

Prevalencia del sindrome metabdlico en Colombia

La prevalencia del sindrome metabdlico en Colombia ha sido estimada en
diferentes estudios, variando desde 4,9% hasta el 90,5%°3' (tabla 2). Dicha
variabilidad se debe principalmente a los grupos poblacionales estudiados y los
criterios diagndésticos empleados para su definicion, encontrandose asi mismo
variabilidad en la concordancia diagnéstica entre las diferentes definiciones,
documentandose en algunos estudios que esta es mayor entre los criterios ATPIII
e IDF y entre los criterios OMS e IDF, sin que este comportamiento sea similar en

los trabajos realizados®".

En un estudio realizado en pacientes hipertensos de la ciudad de Cartagena de
Indias en el que se incluyeron 323 individuos mayores de 25 afios®®, se encontrd
buena concordancia entre la prevalencia hallada por las definiciones IDF y ATPIII,
no obstante, posteriormente en esta misma ciudad se llevo a cabo otro estudio en
el que se incluyeron 670 individuos con edades entre los 20 y 80 afios?’,
encontrandose una baja concordancia entre las prevalencias halladas por estas
dos definiciones, siendo estos resultados similares a los encontrados por un
estudio adicional realizado en Bogota®®, en el que se incluyeron 357 individuos
entre los 20 y 60 afios de edad, en el cual se encontré una escasa concordancia
entre la prevalencia hallada por las definiciones ATPIIl e IDF. Esta concordancia
mostro variabilidad segun el grupo etario evaluado, siendo mayor en los individuos

entre los 21 y los 30 afios y aquellos entre 51 y 60 afios?.
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Tabla 2. Prevalencia de Sindrome Metabélico en Colombia®?°

Autor Afo de publicacion | IDF (%) | ATPIII (%) | OMS (%)

Garcia y col. 2017 39,0

Martinez y col. 2017 6,0

Barrera y col. 2017 8.4

Urina y col. 2016 16,8

Hormazay col. 2013 57,1 37,5

Polo y col. 2013 46,0

Bohérquez y col. 2013 90,5 61,2 43,1
Forero y col. 2013 19,9 10,4

Mora y col. 2012 351 30,3 4,9
Paternina y col. 2009 81,2 59,9

Navarro y col. 2008 74,2

Manzur y col. 2008 22,0

Pinzén y col. 2007 32,9 12,3

Lombo y col. 2006 27,3

Rincén y col. 2004 13,2

Villegas y col. 2003 23,6

En Bucaramanga, en un trabajo publicado en el afio 2007 en el que se incluyeron
155 individuos®, en el cual se buscaba comparar la prevalencia del sindrome
metabdlico segun las definiciones IDF, ATPIIl y ATPIII actualizada (ATPIlla) en
una poblacion de adultos entre los 22 y los 73 afios, se encontrO una pobre
concordancia entre la prevalencia hallada por las definiciones ATPIII e IDF, siendo

alta la encontrada entre ATPIlla e IDF%°.
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Componentes del sindrome metabdlico

Hipertension arterial

La hipertension arterial (HTA) representa uno de los principales factores de riesgo
cardiovascular, contribuyendo de manera significativa a la carga de las ECV,
siendo la cardiopatia isquémica y la enfermedad cerebrovascular las mas

prevalentes.

En la actualidad, se recomienda el inicio del manejo farmacoldgico antihipertensivo

en la poblacién adulta bajo las siguientes condiciones®?:

- Presion arterial sistolica > 140 mmHg y/o una presién arterial diastdlica > 90
mmHg.

- Presion arterial sistélica 130 - 139 mmHg y/o una presién arterial diastolica 80 -
89 mmHg si de forma concomitante existe enfermedad cardiovascular o un

riesgo cardiovascular estimado a 10 afios > 10%%.

En Colombia, segun la Encuesta Nacional de Salud (ENS) realizada en el afio
2007, en la cual se evalué la prevalencia de multiples factores de riesgo
cardiovascular, se encontr6 una prevalencia de HTA de 22,8%, clasificAndose
como hipertensos aquellos individuos con una tension arterial sistolica > 140
mmHg y/o tension arterial diastélica > 90 mmHg. En Santander, usando estos
mismos valores de referencia, se realizé la encuesta de factores de riesgo para
enfermedades crénicas en el afio 2010 en la cual se encontré una prevalencia de
HTA del 19,5%, siendo del 22,9% en hombres y del 17,0% en mujeres>>3¢.

Uno de los principales problemas asociados con esta condicion, es la ausencia de

sintomatologia en las etapas tempranas de la enfermedad, lo cual conlleva a una
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pobre identificacidbn oportuna de los pacientes hipertensos, y a un aumento de las

complicaciones asociadas a la ausencia de tratamiento.

En multiples regiones del mundo se han implementado diversas estrategias
dirigidas a la deteccion temprana de los pacientes hipertensos, con el fin de iniciar
un tratamiento adecuado de manera oportuna. Sin embargo, para muchos
individuos que habitan en paises en via de desarrollo, aun tras conocer su
condicion de hipertensos, su situacion socio-econdémica dificulta el acceso a un
adecuado tratamiento, acarreando con esto la libre evolucion de la enfermedad en
su historia natural. Asi mismo, algunos aspectos culturales impiden el control de
algunos habitos de vida relacionados con el desarrollo y mal control de las cifras
tensionales, dentro de los que se incluyen la dieta con alto contenido de sal y bajo
contenido de frutas y verduras, el sedentarismo y el consumo nocivo de alcohol y
tabaco®*8. Adicionalmente, el riesgo de estos pacientes tiende a aumentar en la
medida en que se reconoce que del 60 a 80% de los hipertensos tienen al menos
un factor de riesgo cardiovascular asociado, hallazgo que aumenta de manera
directa con la edad, siendo aquellos factores concomitantes identificados con
mayor frecuencia la obesidad, la DM y la dislipidemia; todos ellos componentes del

sindrome metabdlico**.

Diabetes mellitus y prediabetes

La DM es una condicion compleja que integra el grupo de las enfermedades
cronicas no transmisibles y que junto con la HTA y otros factores que se
especificaran a los largo del presente documento, condiciona un mayor riesgo de

ECV para aquellos pacientes que la padecen®.

Segun las ultimas directrices emitidas por la American Diabetes Association, los

criterios aceptados en la actualidad para el diagnéstico de DM son™;
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- Glicemia en ayunas > 126 mg/dL (7,0 mmol/L), siendo el ayuno definido como
la ausencia de ingesta de calorias durante 8 horas.

- Glucosa plasmatica > 200 mg/dL (11,1 mmol/L) dos horas después de un test
de tolerancia oral con 75 g de glucosa.

- Hemoglobina glicada > 6,5% (48 mmol/mol).

- En pacientes con sintomas clasicos de hiperglicemia o crisis hiperglicémica,

una glucosa plasmatica al azar > 200 mg/dL (11,1 mmol/L)

Adicionalmente, hay individuos que aun sin cumplir con los criterios para el
diagndstico de DM, tienen un riesgo aumentado de desarrollarla, condicién que se

ha denominado prediabetes y se define por cualquiera de los siguientes criterios*:

- Glicemia en ayunas de 100 mg/dL (5,6 mmol/L) a 125 mg/dL (6,9 mmol/L).
- Glucosa plasmatica de 140 mg/dL (7,8 mmol/L) a 199 mg/dL (11,0 mmol/L) dos
horas después de un test de tolerancia oral con 75 g de glucosa.

- Hemoglobina glicada de 5,7 a 6,4% (39-46 mmol/mol).

Multiples esfuerzos se han realizado durante las ultimas décadas con el fin de
entender los factores de riesgo asociados con el desarrollo de la DM. Dentro de
los mismos, se han identificado factores ambientales y de estilo de vida asi como
factores genéticos que denotan en algunos individuos una mayor susceptibilidad

de desarrollar la enfermedad bajo el estimulo ambiental adecuado®.

Segun reportes de la OMS, se estima que en la actualidad la DM se asocia de
manera directa con 1,5 millones de muertes anualmente alrededor del mundo,
siendo la octava causa de mortalidad; proyectandose que para el afio 2030 sera la
quinta causa con mas de 2,4 millones de muertes al afio*'. En Colombia, segun el
informe sobre la carga de las enfermedades crdnicas no transmisibles publicado
por la OMS en el 2011, la DM represent6 el 3,0% del total de las muertes en todas

las edades en el afio 2008***. Su prevalencia segin la ENS fue de 3,1%,
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variando en los diferentes departamentos desde 3,7% hasta 6,5%, siendo en ese
momento la prevalencia identificada en Santander de 4,5%. Posteriormente en la
ENFREC se encontré que el 8,3% de las personas evaluadas tenia una glicemia
alterada en ayunas (100-109 mg/dl) mientras que el 5,7% presento glicemia en
ayunas = 110 mg/dl o se encontraba recibiendo medicamentos orales o

parenterales para la glicemia elevada®3*,

Recientemente se llevo a cabo un estudio en el que participaron 146 paises de los
5 continentes, los cuales representaban el 90% de la poblacién adulta a nivel
mundial en el afio 2014*°. En dicho estudio, en el que participé Colombia, se
encontré que entre 1980 y 2014 la prevalencia cruda de DM pasoé de 3,6% (2,0—
59) a 8,8% (7,0-10,8) en hombres y de 4,7% (2,7-7,4) a 8,2% (6,6-9,9) en
mujeres®. Este aumento en la prevalencia de la DM genera a su vez un aumento
en la preocupacion sobre el impacto que dichas cifras pueden significar en la

morbimortalidad por enfermedad cardiovascular.

La DM representa un factor de riesgo cardiovascular independiente, con un riesgo
asociado de ECV que es dos a cuatro veces mas alto que el de la poblacion
general. Lo anterior se encuentra asociado con la injuria endotelial que condiciona
una respuesta inflamatoria en la pared vascular que induce la formacién prematura
y acelerada de aterosclerosis, representando esto un aumento en el riesgo de
enfermedad coronaria, enfermedad cerebrovascular, enfermedad carotidea y
enfermedad arterial periférica, el cual se ha evidenciado aumenta
proporcionalmente por cada punto porcentual en el aumento de la hemoglobina
glicada sobre su valor de normalidad*®*°. Lo anterior, sumado al hecho de que
tanto la resistencia a la insulina como la hiperglicemia funcionan como
desencadenantes de esta injuria endotelial, explica los mdultiples esfuerzos
empleados en la actualidad hacia encontrar las mejores estrategias terapéuticas
que permitan lograr un adecuado control glucémico, al mismo tiempo que se

insiste por parte de las autoridades sanitarias en evaluar el perfil de seguridad
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cardiovascular de los nuevos tratamientos disponibles para la DM. A partir de lo
anterior, se han publicado recientemente resultados prometedores de ensayos
clinicos en los que se ha sugerido que algunas de las nuevas estrategias para el
manejo de la DM, contribuyen a una disminucion del riesgo cardiovascular incluso

independiente de su efecto sobre control glicémico®®2.

Obesidad y sobrepeso

La obesidad, considerada en la actualidad una epidemia, es una condicién
usualmente cronica caracterizada por un aumento de tejido adiposo. Su presencia
se asocia con el desarrollo de multiples comorbilidades incluyendo el aumento de
la resistencia a la insulina, la DM y el desarrollo de ECV. Este fenbmeno se
encuentra relacionado con la funcion endocrina del tejido adiposo, el cual por
medio de la liberacion de diferentes moléculas llamadas adipokinas genera un
grado bajo de inflamacién crénica que condiciona a largo plazo la lesién

endotelial®™>*,

El indice de masa corporal (IMC) globalmente aceptado como indicador de
obesidad se calcula por medio de la formula de Quetelet, (peso en kilogramos
dividido en la talla en metros al cuadrado). Segun recomendaciones de la OMS, se
define como sobrepeso la presencia de un IMC de 25-29,9 kg/m? y como obesidad
un IMC > 30 kg/m? denominandose obesidad severa un IMC = 35 kg/m? y
obesidad mérbida un IMC = 40 kg/m? >3, Adicionalmente, se acepta como criterio
de obesidad una circunferencia de cintura de = 94 cm en hombres y = 80 cm en

mujeres en la poblacion latinoamericana.
En Colombia, la ENS encontré6 una prevalencia de sobrepeso en adultos de

32,3%, con una prevalencia de obesidad de 13,7%. En Santander, la ENFREC

encontré una prevalencia de sobrepeso de 30,5% y de obesidad de 20,2%, con
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una prevalencia de obesidad abdominal (dada por una circunferencia de cintura =

94 cm en hombres y = 80 cm en mujeres) de 40,8%%*3*,

En un estudio publicado recientemente en el que se obtuvo informacion sobre los
indices clinicos de obesidad de mas de 19,2 millones de adultos de 186 paises, se
encontr6 que el indice de masa corporal promedio estandarizado por edad
aumento de 21,7 kg/m2 (95% IC 21,3-22,1) en 1975 a 24,2 kg/m? (24,0-24,4) en el
2014 en hombres y de 22,1 kg/m2 (21,7-22,5) en 1975 a 24,4 kg/m2 (24,2—-24,6)
en 2014 en mujeres, estimandose que si esta tendencia continla, para el afio
2025 la prevalencia mundial de obesidad sera de 18% en hombres, superando el
21% en mujeres, con una prevalencia de obesidad severa que superara el 6% en

hombres y el 9% en mujeres®’.

Dislipidemia

La alteracion en los niveles de colesterol ha sido ampliamente documentada como
un factor de riesgo para el desarrollo de ECV. Dicho riesgo viene dado no solo por
el aumento de los niveles de colesterol total en sangre, haciendo referencia
principalmente al colesterol de baja densidad, sino que se ha reconocido de igual
forma a la disminucion sérica del colesterol de alta densidad como un factor de

riesgo independiente.

Teniendo en cuenta su estrecha asociacion con el desarrollo de enfermedad
vascular aterosclerética y a su vez con la muerte por ECV, se han realizado
multiples esfuerzos dirigidos a prevenir y tratar la dislipidemia. Dentro de estos, el
uso de estatinas ha sido sin duda una de las intervenciones con mayor impacto,
no obstante, su eficacia se ha visto limitada por la respuesta inadecuada en
algunos pacientes, lo cual conlleva que hasta en el 40% de los individuos no se
logren las metas en el nivel de lipidos séricos®®®’. Aun asi, lo anterior no solo es

secundario a las limitaciones que tienen las estatinas como grupo farmacoldgico,
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sino mas bien al hecho de que los niveles de colesterol dependen en gran medida
de la dieta y la actividad fisica, por lo que estos aspectos deben formar parte de la
intervencion integral en cada paciente con el fin de aumentar las posibilidades de
alcanzar los objetivos meta y disminuir asi de manera sustancial el riesgo

cardiovascular asociado®®.

En Colombia, se ha documentado una prevalencia de hipercolesterolemia de 7,8%
con cifras que varian de 3,5% a 12,5% en los diferentes departamentos
estudiados®®. Asi mismo, se ha identificado una alarmante prevalencia de
individuos con colesterol de alta densidad bajo (62,8%)%*. En Santander, la
EFREC reporté que el 37,5% de los individuos estudiados presenté un valor de
colesterol total elevado (= 200 mg/dl), recibia medicamentos para colesterol

elevado o se encontraba realizando dieta®*.
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2. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢,Cual es la validez de cada una de las definiciones del sindrome metabdlico (IDF,

OMS y ATPIII) y su asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares en la

poblacion de Bucaramanga, Colombia?
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3. HIPOTESIS

H1: Las definiciones del sindrome metabdlico (IDF, OMS y ATPIIl) no tienen la
misma asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares en la poblacion

de Bucaramanga, Colombia.
HO: Las definiciones del sindrome metabdlico (IDF, OMS y ATPIII) tienen la misma

asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares en la poblacion de

Bucaramanga.
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Establecer la validez de las definiciones del sindrome metabdlico (IDF, OMS y
ATPIIl) y su asociacion con el desarrollo de eventos cardiovasculares en una

poblacién colombiana.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir la prevalencia del sindrome metabdlico segun cada una de las
definiciones de la OMS, la IDF y la ATPIII, en la poblacién a estudio.

e Estimar el grado de acuerdo entre las diferentes definiciones del sindrome
metabolico.

e Establecer la validez de cada una de las definiciones del sindrome metabdlico
(IDF, OMS y ATPIll) y su asociacibn con el desarrollo de eventos
cardiovasculares.

e Comparar la validez de cada una de las definiciones del sindrome metabdlico
(IDF, OMS vy ATPIIl) y su asociacion con desarrollo de eventos

cardiovasculares.
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5. METODOLOGIA

5.1 DISENO

Estudio de cohorte, analitico, prospectivo en la poblacion de 15 a 64 afios de
estratos socioeconémicos 2 y 3 de Bucaramanga, Colombia, anidado en el estudio
INEFAC (Incidencia de Enfermedad Cardiovascular y sus Factores de Riesgo);
cohorte de base poblacional disefiada para monitorizar la incidencia de ECV y sus
factores de riesgo en la poblacion de 15 a 64 afios de los estratos
socioeconémicos 2 y 3 de Bucaramanga, Colombia.

La informacion basal del estudio se recolectd en el afio 2001 con la encuesta del
programa CARMEN (Collaborative Action for Risk Factor Prevention and Effective
Management of Noncommunicable diseases), iniciativa creada por OMS y la OPS
con el objetivo de reducir la carga asociada a las enfermedades no transmisibles,

basandose en la identificacion y prevencién de los factores de riesgo.

Por medio del estudio INEFAC, se realizaron dos evaluaciones de seguimiento. La
primera en el afio 2007 y la segunda en el afio 2013-2017, en las cuales se
identificaron los desenlaces cardiovasculares de interés a evaluarse en el presente
estudio.

5.2 POBLACION DE ESTUDIO

Personas de 15 a 64 afios de estratos socioecondémicos 2 y 3, residentes en el

area urbana de Bucaramanga, Colombia.
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5.2.1 Criterios de inclusion en la encuesta basal

e Residir en estrato socio econémico 2 o 3 en el &rea urbana de Bucaramanga,
Colombia.

e Estar en capacidad de responder una entrevista verbal.

e Estar en capacidad de sostenerse en bipedestacion.

e No estar embarazada.

5.2.2 Criterios de exclusion

e Registrar alguno de los desenlaces cardiovasculares de interés en la encuesta

basal.

5.3 RECLUTAMIENTO

El presente trabajo se encuentra anidado en el estudio INEFAC, y al no plantear
intervenciones adicionales en los pacientes ya incluidos, se citan los métodos de

recoleccion llevados a cabo en el estudio INEFAC.

Durante la evaluacion basal se calculd una muestra de 40 conglomerados que
incluyeron 60 individuos cada uno. Cada conglomerado representé un barrio de
estrato socioeconémico 2 o 3. Las viviendas, seleccionadas al azar, fueron
visitadas por personal del estudio experto en sensibilizacion, el cual solicitaba al
jefe de familia el consentimiento para aplicar una encuesta sobre la informacion
familiar, tras lo cual se seleccioné aleatoriamente un individuo para participar en el
estudio, previo consentimiento informado, el cual fue visitado por entrevistadores
quienes aplicaron la encuesta de recoleccion. Posteriormente, los participantes
asistieron a toma de presion arterial, medidas antropométricas y muestra de
sangre para pruebas de laboratorio. Los seguimientos a partir del afio 2007 se

realizaron soélo a los participantes que autorizaron formar parte del estudio
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INEFAC, y durante los mismos se aplicd el mismo protocolo descrito previamente
durante la recoleccion basal realizada en el 2001.

5.4 TAMANO DE MUESTRA

El calculo del tamafio de muestra se realiz6 utilizando el software Open Epi

obteniendo los siguientes resultados (tabla 3):

Tabla 3. Calculo de tamafo de muestra

Medida de N . Tamafo de muestra
. Significancia | Poder : -
Impacto Kelsey | Fleiss | Fleiss con CC

Asociacion entre
Sindrome
metabdlico y
enfermedad
cardiovascular
RR: 2,35; 95%"

0,05 80 642 640 704

5.5 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Edad: Variable continua. Se indagé el nimero de afios cumplidos al momento de
la encuesta, la fecha de nacimiento y de ser posible se confirmé dicha informacion

con la cédula de ciudadania del individuo.

Sexo: Variable nominal. Se clasific6 como masculino y femenino, de acuerdo con

la respuesta del entrevistado.
Medicién de la presion arterial y diagndéstico de hipertension arterial: Variable

continua en su medicion y nominal como criterio diagnostico. A cada sujeto se le

hicieron 3 medidas de PA con un esfigmomandmetro de mercurio; estas medidas
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se promediaron para hacer el diagnostico de HTA. El procedimiento de toma de la
PA fue el recomendado por la Asociacion Americana del Corazon al momento de
la evaluacion basal y fue como sigue: 1) La persona descansaba 5 minutos en
posicion sentada; 2) Se media el perimetro braquial derecho para determinar el
tamarfio del brazalete; 3) Se colocaba el brazo derecho del participante a la altura
del corazon y se determinaba la presion de obliteracion del pulso (POP); 4) Se
calculaba la inflacibn maxima del brazalete (IMB) como la POP mas 30 mmHg; 5)
Se inflaba el brazalete hasta la IMB y se mantenia 5 segundos antes de colocar la
campana del estetoscopio sobre la arteria humeral y después se desinflaba el
brazalete lentamente; 6) Después de cada medida el participante levantaba el
brazo 5 segundos y esperaba 25 segundos mas para la siguiente medicion. Se
clasificaron como hipertensas a las personas que tenian presion sistélica = 140 o
presion diastélica = 90 mmHg y aquellas con presién sistélica < 140 y presién
diastélica < 90 pero que tomaban medicamentos antihipertensivos.

indices clinicos de obesidad: Variable continua. A cada sujeto se le hicieron dos
mediciones, por evaluadores independientes, de la talla, el peso, la circunferencia
de cintura y la circunferencia de cadera, siguiendo las recomendaciones del
protocolo de NHANES IIl. Se uso6 el promedio de las dos mediciones para estimar
el IMC y la razén Cintura/Cadera (Ci/Ca) para cada participante. Los indices se

construyeron asi:

1. indice de masa corporal: Variable continua. Se usé la formula de Quetelet,

gue es igual al peso en kilogramos dividido en la talla en metros al cuadrado.
2. Razdon cintura/cadera: Se usé la variable en forma continua la cual se

construyo dividiendo la medida de la circunferencia (en centimetros) entre la

medida de la circunferencia de la cadera (en centimetros).
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Quimica Sanguinea: Variable continua. Se realiz6 basada en mediciones de
Colesterol total, HDL, LDL, triglicéridos y glucemia en una muestra de sangre
venosa recolectada posterior a un ayuno entre 8 y 12 horas. Estas muestras

fueron tomadas durante la ejecucion del estudio INEFAC.

Validez diagnostica o prondstica: es la capacidad que tiene una prueba o
constructo para identificar entre quién tiene una enfermedad y quién no
(diagnostico) o para predecir entre quién desarrollara un desenlace y quién no
(prondstico). En este estudio se defini6 como la capacidad de cada una de las
definiciones diagnosticas de sindrome metabdlico, al momento de la evaluacién
basal, para predecir la incidencia de eventos cardiovasculares (sindrome coronario
agudo y enfermedad cerebrovascular) durante los 12 a 15 afios de seguimiento de
la cohorte. La validez se midi6 a través de la sensibilidad (capacidad del
diagnostico de sindrome metabdlico para predecir correctamente a quienes
desarrollaron algun evento cardiovascular) y de la especificidad (capacidad del
diagnéstico de sindrome metabdlico para predecir correctamente a quienes no

desarrollaron algun evento cardiovascular durante el seguimiento).

Variables desenlace:

Desenlace primario

e Compuesto por la presencia de sindrome coronario agudo (infarto agudo de
miocardio o angina inestable), y/o enfermedad cerebrovascular. Durante la
encuesta basal en el 2001 y en los seguimientos realizados en los afios 2007 y
2013 se preguntd a cada uno de los participantes “;Le ha dicho alguna vez un
médico que usted tiene o tuvo alguna de las siguientes condiciones?”
indagandose por “infarto o Ataque del corazén”, “Angina de pecho (Pre-infarto)”
y “Derrame o Trombosis cerebral” (posibles respuestas: si/no). Para cada una

de las variables se indagdé el nimero de eventos presentados, la edad de

32



presentacion de los mismos y si el participante consulté al servicio de
urgencias y/o estuvo hospitalizado. En tal caso, se indagd sobre el nombre de

la institucion en la que fue atendido.

5.6. ANALISIS ESTADISTICO

El analisis se realizdé usando el Software Stata 14.0%.

e Se hizo un andlisis univariado para describir la distribucién de los componentes
del sindrome metabdlico en la poblacion, asi como la prevalencia del sindrome
metabdlico con cada una de las definiciones a comparar. Para esto, se
calcularon promedios o0 medianas (dependiendo de la distribucion de las
variables), asi como proporciones, y sus correspondientes medidas de
dispersién (desviaciones estandar, rangos intercuartilicos e intervalos de

confianza del 95%).

e Se estim6 la validez prondstica, a través del célculo de la sensibilidad y
especificidad, de cada una de las definiciones de sindrome metabdlico,
comparando la proporcién de eventos cardiovasculares que se presentaron al
final del seguimiento entre quienes tenian y no tenian sindrome metabdlico al

momento de la evaluacién basal.
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6. ASPECTOS ETICOS

El proyecto INEFAC se realizd bajo las directrices para la investigacion en
humanos pautadas por la 18% Asamblea Médica Mundial en Helsinki. Fue
aprobado por el Comité de ética de la Facultad de Salud de la Universidad
Industrial de Santander, clasificAndose como una investigacion sin riesgo, segun la
Resolucién 008430 de 1993 del Ministerio de Salud de la Republica de Colombia,
en cual se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigaciéon en salud. El presente trabajo se encuentra anidado en el estudio
INEFAC, y al no plantear intervenciones adicionales en los pacientes ya incluidos,
dado que los datos para el estudio se extrajeron de informacion ya recolectada,
permanece clasificado como un estudio sin riesgo, en el cual se garantizaran los
principios éticos de la investigacion cientifica. De tal forma, a cada participante se
garantiz6 su autonomia (los participantes eligieron de forma voluntaria participar
en el estudio), asi como los principios de justicia (incluyéndose todos los
individuos que cumplian los criterios de inclusion, recibiendo todos un trato en
igualdad por parte de los investigadores), respeto (mediante la confidencialidad de
su informaciéon y un constante trato digno por parte de los investigadores),
beneficencia (los resultados del estudio seran de utilidad para los pacientes de
riesgo cardiovascular, incluidos aquellos con sindrome metabdlico). De igual
forma, al final de cada fase de evaluacién, en contraprestacion a su participacion
en el estudio, cada individuo fue informado sobre los resultados obtenidos durante
las pruebas realizadas, los cuales se acompafiaron de recomendaciones
especificas segun el perfil de riesgo identificado) y no maleficencia (ningun sujeto

incluido en el estudio sera sometido a riesgo).

Se obtuvo autorizacion para el uso de datos por parte de la investigadora principal
del estudio INEFAC, quien es codirectora del presente trabajo. La propuesta de
investigacién se sometié a evaluacion y aprobacién por el Comité de Etica en

Investigacion Cientifica (CEINCI) de la Universidad Industrial de Santander.
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Durante la ejecucion del estudio se realizé informe de avances sobre los aspectos

éticos, dando cumplimiento a los requerimientos establecidos por el CEINCI.

Cada uno de los participantes fue incluido en el estudio INEFAC previa firma de
consentimiento informado, y debido conocimiento sobre la posibilidad de negarse
a participar en el mismo al ingreso, o a abandonar el estudio en cualquier
momento del proceso de seguimiento. Asi mismo, a su ingreso, los participantes
autorizaron el posterior uso de la informacion recolectada durante las diferentes
fases del estudio para la realizacion de nuevos proyectos de investigacién, como
el que se presenta en el presente documento. También autorizaron poder ser
contactados nuevamente para recolectar informacion adicional o para las

evaluaciones de seguimiento de la cohorte.

La proteccion de los datos personales se mantuvo segun los lineamientos de la
Resolucion de Rectoria de la Universidad Industrial de Santander-UIS Numero
1277 de Agosto 22 de 2013, la cual incluye las disposiciones de la Ley Estatutaria
1581 de 2012 del Congreso de Colombia y del Decreto Nacional 1377 de 2013.
Para la ejecucion del presente estudio se usaron las bases de datos sin la
identificacion de los participantes en el estudio INEFAC.
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7. RESULTADOS

En el 2001 se incluyeron 2.432 participantes. El 67% (1.923) fueron mujeres. El
promedio de edad fue de 36 afios. En la tabla 5 se muestran las principales
caracteristicas demogréficas y clinicas de los participantes y sus cambios segun

los resultados obtenidos en los afos 2001, 2007 y 2013.
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Tabla 5. Variables demogréficas y clinicas de la poblacion a estudio

Variable Afo de evaluacién
2001 2007 2013
NUmero de Individuos evaluados 2.432 1.626 1.148

Femenino — % (IC 95%)

67 (65,3-68,6)

70 (67,8-72,1)

72 (69,7-74,7)

Edad en afios - X (IC 95%)

36,4 (35,9-36,9)

43,9 (43,3-44,6)

51,9 (51,1-2,6)

Factores de riesgo cardiovascu

lar — X (IC 95%)

Circunferencia cintura (cm)

79,4 (78,9-79,9)

79,9 (79,3-80,4)

85,1 (84,5-85,8)

Circunferencia de cadera (cm)

95,3 (95,0-96,0)

98 (97,5-98,4)

99,4 (98,8-100,1)

Triglicéridos (mg/dl)

154,6 (150,7-158,7)

155,2 (150,2-160,2)

178,6 (162,-194,5)

HDL (mg/dl)

40,7 (40,4-41,0)

40,2 (39,7-40,8)

46,3 (45,5-47,1)

PAS (mmHg)

111,1 (110,3-112,0)

119,1 (118,0-120,1)

115,6 (114,5- 116,6)

PAD (mmHgQ)

69,7 (69,3-70,2)

76,1 (75,5-76,5)

73,3 (72,7-73,8)

Glucemia (mg/dL)

86,5 (85,4-87,6)

96,3 (94,8-97,8)

103 (101,1-105,0)

HDL: high density lipoprotein, PAS: presion arterial sistélica, PAD: presion arterial diastoélica.
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En el 2001, la prevalencia de obesidad fue 13,8%, 35,1% y 30,4% segun las
definiciones de ATPIII, OMS e IDF respectivamente, evidenciandose en el 2007 un
ligero descenso en la prevalencia segun las definiciones ATPIIl y OMS (13,4% vy
32,4% respectivamente), con un aumento de la prevalencia segun la definicion IDF
(34,2%). Para el afio 2013 se evidencié un aumento en la prevalencia de obesidad
con todas las definiciones, siendo 51,3%, 56,0% y 51,3% para ATPIIl, OMS e IDF

respectivamente.

Tabla 6. Prevalencia de los componentes del sindrome metabdlico discriminada
por sexo segun las definiciones ATPIII, IDF y OMS en la poblacion a estudio en los
afios 2001, 2007 y 2013

Obesidad
. ATPIII IDF OMS
Afno : - :
Hombre | Mujer | Hombre | Mujer | Hombre | Mujer
2001 7 17,4 18,6 36,6 44,7 29,9
2007 51 17,6 19,2 38,8 41 31
2013 | 15,6 32,7 35,9 58,2 69,3 50,5

Dislipidemia
ATPII IDF OMS
Hombre | Mujer | Hombre | Mujer | Hombre | Mujer
2001 | 80,1 91,9 80,1 91,9 63,4 58,2
2007 | 81,1 81,5 81,1 81,5 70 54,5
2013 | 68,5 70 68,5 70 59,3 49,1
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Hipertension arterial
. ATPII IDF OMS
Ano : ) :
Hombre | Mujer | Hombre | Mujer | Hombre | Mujer
2001 18,1 16,3 18,1 16,3 10,5 11,3
2007 | 39,8 25,3 39,8 25,3 23,8 23,9
2013 | 32;3 29,4 32,3 29,4 24,2 23,6
Disglicemia
N ATPII IDF OMS
Ano : ) :
Hombre | Mujer | Hombre | Mujer | Hombre | Mujer
2001 4,2 4 8,1 7,4 8,1 7,4
2007 7,9 6,8 22,7 16,5 22,7 16,5
2013 | 18,6 15,4 43,5 35 43,5 34,6

En relacion a la dislipidemia, se encontré un descenso progresivo en su
prevalencia. De tal forma, en el 2001 la prevalencia para las definiciones IDF y
ATPIII fue de 87,8% pasando a 81,4% en el 2007 y a 69,6% en el 2013. Segun la
definicibn OMS la prevalencia de dislipidemia en el 2001 fue de 60,0%, pasando al
59,6% en el 2007 y a 52,3% en el 2013.

En cuanto a la prevalencia de HTA, se encontr6 un aumento progresivo de la
misma, pasando, segun las definiciones IDF y ATPIIl de 16,9% en el 2001 a
30,1% en el 2007 y 30,5% en el 2013; y segun la definicibn OMS, se encontrd una
prevalencia de HTA de 11,1%, 20,5% y 23,8% en los afios 2001, 2007 y 2013

respectivamente.

La prevalencia en la alteracibn de los niveles de glucosa fue, segun las
definiciones IDF y OMS, de 7,7%, 18,5% y 37,6% en los afios 2001, 2007 y 2013
respectivamente, mientras que segun el ATPIII fue de 4,1%, 7,2% y 16,5% en los
afios 2001, 2007 y 2013 respectivamente.
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En la tabla 6 se registran las prevalencias de cada uno de los componentes del
sindrome metabdlico segun las definiciones ATPIII, IDF y OMS discriminadas por
sexo para los afios 2001, 2007 y 2013.

Sindrome metabdlico

La prevalencia del sindrome metabdlico en las evaluaciones realizadas en los
afios 2001, 2007 y 2013 fue de 7,0% (IC 95% 5,8-8,0), 9,5% (IC 95% 7,4-10,4) y
17,3% (IC 95% 16,3-20,9) segun ATPIIIl; 11,3% (IC 95% 10,7-13,4), 17,0% (IC
95% 15,4-19,3) y 29,0% segun IDF (IC 95% 27,5-32,9) y 5,2% (IC 95% 4,3-6,3),
11,8% (IC 95% 9,6-12,8) y 24,0% (IC 95% 22,4-27,5) segun OMS,
respectivamente (figura 1). Al estimar la prevalencia segun el sexo se encontro
que la misma es mayor en mujeres segun las definiciones IDF y ATPIIl, siendo
mayor en hombres en los tres periodos evaluados segun la definicion de OMS
(figura 2).

Figura 1. Prevalencia del sindrome metabdlico segun las definiciones ATPIII, IDF y
OMS en la poblacion a estudio en los afios 2001, 2007 y 2013
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Figura 2. Prevalencia del sindrome metabdlico discriminada por sexo segun las
definiciones ATPIII, IDF y OMS en la poblacion a estudio en los afios 2001, 2007 y
2013
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Analisis de concordancia

Se realiz6é un analisis de concordancia diagnéstica utilizandose el indice de Kappa,
evidenciandose una fuerza de concordancia moderada entre las diferentes
definiciones para la mayoria de los periodos evaluados, clasificAndose como
“‘buena” la identificada entre las definiciones IDF y ATPIIl durante el periodo de
evaluacion del 2001 (tabla 7).
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Tabla 7. Valoracion del indice de Kapppa entre las diferentes definiciones de
Sindrome Metabdlico

Afio de evaluacion | Definiciones | Indice de Kappa | Fuerza de la concordancia

ATP-IDF 0,70 Buena

2001 IDF-OMS 0,44 Moderada
ATP-OMS 0,44 Moderada
ATP-IDF 0,56 Moderada

2007 IDF-OMS 0,48 Moderada
ATP-OMS 0,49 Moderada
ATP-IDF 0,58 Moderada

2013 IDF-OMS 0,60 Moderada
ATP-OMS 0,53 Moderada

Desenlace primario y su asociacion con el sindrome metabdlico segun las
definiciones OMS, IDF y ATPIII

El desenlace primario se presentd en un total de 40 individuos, de los cuales 12
presentaban antecedente de sindrome metabdlico segun la definicion ATPIII
(sensibilidad: 95%, especificidad: 30%, VPP: 96%, VPN: 20% y RR: 6,78 1C95%:
3,6-12,6, p<0,0001), 17 segun la definicion IDF (sensibilidad: 90%, especificidad:
42%, VPP: 97%, VPN: 16% y RR: 6,06 1C95%: 3,4-11,0, P<0,0001) y 7 segin la
definicion de la OMS (sensibilidad: 96%, especificidad: 18%, VPP: 96%, VPN: 16%
y RR: 4,38 1C95%: 2,1-9,4, P<0,0001) (tabla 8).
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Tabla 8. Validez del sindrome del sindrome metabdlico y su asociacion con el

desarrollo de eventos cardiovasculares en la poblacion a estudio

Sensibilidad | Especificidad | VPP | VPN Riesgo relativo
ATPIII 95% 30% 97% | 21% | 6,78 IC95%: 3,6-12,6, p<0,0001
IDF 90% 43% 97% | 16% | 6,06 IC95%: 3,4-11,0, P<0,0001
OMS 96% 18% 96% | 16% | 4,38 1C95%: 2,1-9,4, P<0,0001
ATPIIl: Adult Treatment Panel Ill; IDF: International Diabetes Federation; OMS: Organizacion

Mundial de la Salud; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; IC95%: intervalo
de confianza del 95%.
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8. DISCUSION

La carga que representan las ECV en relacibn a morbimortalidad y costos
demanda reconocer la presencia y el comportamiento de los factores de riesgo

que contribuyen a la aparicion de las mismas en nuestra poblacion.

Al evaluar el comportamiento de los componentes del sindrome metabdlico se
evidencio un aumento de la prevalencia de obesidad, HTA y alteracion en los
niveles de glucosa durante el seguimiento, con un descenso en la prevalencia de
dislipidemia, el cual fue el factor de riesgo méas prevalente, seguido de la obesidad;

hallazgo que concuerda con los estudios previos en la poblacién colombiana®®=!,

Aun cuando en los estudios publicados la obesidad no ha sido siempre el factor de
riesgo mas prevalente, su presencia cobra gran relevancia al reconocer que
histéricamente ha sido considerada como un importante, e incluso indispensable
componente en la fisiopatologia del sindrome metabdlico, planteandose que la
misma es el punto de partida de los mecanismos que fisiopatolégicamente dan
inicio a la resistencia a la insulina, alteracion del metabolismo de los lipidos y
disfuncién endotelial que finalmente conllevarian a la aparicion de los demas
componentes del sindrome y al desarrollo de ECV, lo que sumado a la evidencia
disponible en la que se ha documentado un aumento progresivo de la prevalencia
de obesidad a nivel mundial, genera un alerta sobre el probable incremento
concomitante del resto de factores de riesgo cardiovascular®’.

Durante el seguimiento se encontr6 un aumento progresivo de la prevalencia del
sindrome metabolico con las tres definiciones empleadas, siendo mayor la
documentada con IDF (con una prevalencia mas alta en mujeres); comportamiento
similar al evidenciado en investigaciones previas en nuestro pais'®3l. En general,
la prevalencia del sindrome metabdlico estuvo dentro del amplio rango reportado

por diferentes estudios realizados en Colombia. Al compararla con los resultados
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obtenidos en el estudio multicéntrico realizado por Urina et. al, en el que se evalué
en 1021 participantes la prevalencia del sindrome metabdlico segun la definicion
de IDF en Cali, Medellin, Bogota y Barranquilla, la prevalencia de nuestra
poblacién al final del seguimiento fue mayor (28,98% vs 16,80%), siendo incluso
superior a la prevalencia mas alta reportada en dicho estudio (Cali: 28,80%)22.
Esta diferencia podria deberse a que nuestra poblacion fue ligeramente mayor
(51,9 afos vs 47,6 afos) y contd con una participacion mas alta del género

femenino (72% vs 47%).

Al realizar el analisis de concordancia diagnéstica utilizandose el indice de Kappa,
se documenté una fuerza de concordancia moderada entre las diferentes
definiciones para la mayoria de los periodos evaluados, excepto entre las
definiciones IDF y ATPIII durante el periodo del 2001 en el cual la concordancia

fue buena.

Aun cuando en Colombia son pocos los estudios previos en los que se ha
realizado un analisis de concordancia entre las diferentes definiciones del
sindrome metabdlico, los resultados concuerdan con el estudio mas grande
realizado hasta el momento en nuestro pais, llevado a cabo por Bohérquez y
colaboradores en la ciudad de Bogota, en el cual se encontr6 una mayor
concordancia entre IDF y ATPIIl y entre IDF y OMS24. Otros estudios de menor
tamafo realizados en Colombia no respaldan dichos hallazgos y han encontrado
una escasa concordancia entre IDF y ATPII17°?7,

Los estudios de sensibilidad y especificad de las definiciones de sindrome
metabalico en relacién a su asociacion con el desarrollo del desenlace primario,
mostraron de forma generalizada una alta sensibilidad y una baja especificidad
asociadas con un alto valor predictivo positivo, un bajo valor predictivo negativo y
un riesgo relativo de 4,38 para la definicion de OMS, 6,06 para IDF y 6,78 para

ATPIIl, sin que se evidenciaran diferencias estadisticamente significativas entre la
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asociacion de cada definicién con el desarrollo del desenlace primario. Lo anterior,
corrobora la validez del sindrome metabdlico en la poblacién evaluada como
herramienta util en el tamizaje enfocado a la identificacion de pacientes con alto
riesgo de desarrollar eventos cardiovasculares, mostrando, sin embargo, que la
ausencia del mismo no representa necesariamente un bajo riesgo cardiovascular,
reforzando la necesidad de evaluar entonces cada uno de sus componentes de
forma individual, asi como la presencia de otros factores de riesgo no incluidos en
su definicibn como el tabaquismo y el sedentarismo. Asi mismo, se documenta
que en nuestra poblacion, las tres definiciones del sindrome metabdlico incluidas
en el presente estudio pueden ser Uutiles en la evaluacion del riesgo
cardiovascular, sin embargo, teniendo en cuenta las recomendaciones de la
asociacion latinoamericana de la diabetes en relacion a los puntos de corte de
cintura para la evaluacion de la obesidad en la poblacion latinoamericana y a los
parametros para evaluacién de las cifras tensionales propuestos por las guias
internacionales vigentes, el uso de la definicion de IDF podria verse favorecido,
manteniendo una buena sensibilidad, con una mejor especificad respecto a ATPIII
y OMS5859

Nuestro estudio tiene como fortaleza el tener el tamafio de muestra mas alto entre
los diferentes estudios que han calculado la prevalencia del sindrome metabdlico
en nuestro pais. En el mismo empleamos algunas de las definiciones mas
utilizadas incluyendo la propuesta por la IDF, en la cual usamos los puntos de
corte de cintura recomendados por la asociacion latinoamericana de diabetes para
la poblacién latinoamericana®. Todas las variables requeridas para evaluar los
componentes del sindrome metabdlico fueron recolectadas de forma
estandarizada de manera prospectiva por personal de salud entrenado para tal fin,
tanto en la evaluacion basal como en el seguimiento realizado, siendo este el
primer estudio en nuestro pais en el que se calcul6 la prevalencia del sindrome
metabdlico en diferentes puntos de evaluacion en un seguimiento de 12 afios, con

lo cual se evidencié un aumento de la misma en la poblacién evaluada, logrando
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evidenciar ademas el comportamiento en el tiempo de los diferentes componentes
del sindrome. Adicionalmente, se logré validar la utilidad del sindrome metabdlico
como parametro de evaluacion del riesgo cardiovascular al establecer a través de
una medida de asociacion su relacion con el desarrollo de eventos

cardiovasculares en la poblacién estudiada.

Es de reconocer la presencia de algunas limitaciones relacionadas con el disefio y
ejecucion del presente trabajo, teniendo en cuenta que existe la posibilidad de
sesgos de clasificacion, informacion y memoria al haber indagado la variable
desenlace con base a una encuesta realizada a los participantes y no por medio
de los métodos diagndsticos establecidos para tal fin. Sin embargo, dicha
encuesta fue realizada por personal de salud entrenado con la capacidad de
determinar si la informacion suministrada por el participante correspondia o no al
desenlace evaluado, confrontdndose dicha informacion con la historia clinica
presentada por los participantes siempre que esto fuera posible. Asi mismo, el no
incluir la mortalidad de causa cardiovascular dentro del desenlace compuesto
pudo contribuir a una pérdida en el numero de desenlaces que impactara en el
calculo de la medida de asociacion. Por otra parte, el evaluar solo los estratos
socioeconémicos 2 y 3 se compromete parcialmente la validez externa del estudio
dado que los resultados aqui informados no son totalmente extrapolables a otros
estratos socioecondmicos teniendo en cuenta la relacion que existe entre el nivel
socioeconémico y los hébitos de vida que impactan en la prevalencia de los
diferentes factores de riesgo cardiovascular incluidos dentro de los componentes
del sindrome metabdlico. Finalmente, hubo una importante pérdida de
participantes en el seguimiento de la poblacion a estudio, la cual sin embargo se
tuvo en cuenta al momento del analisis estadistico, por lo que los resultados

presentados en los seguimientos del 2007 y 2013 fueron ajustados por pérdidas.
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El

9. CONCLUSIONES

presente estudio pone de manifiesto la vigente importancia del sindrome

metabdlico y cada uno de sus componentes, como importantes factores a tener en

cuenta al momento de la evaluacion del perfil de riesgo cardiovascular y nos

permite concluir que en la poblacion estudiada:

X/
L X4

La prevalencia del sindrome metabdlico ha venido en aumento.

La prevalencia del sindrome metabdlico es mayor en mujeres segun las
definiciones IDF y ATPIIl y menor segun la definicion OMS.

Existe un grado de concordancia moderada entre las diferentes definiciones del
sindrome metabdlico.

La presencia del sindrome metabdlico cuenta con una alta sensibilidad y una
baja especificidad para predecir el desenlace de los eventos cardiovasculares
incluidos en el desenlace compuesto (sindrome coronario agudo y enfermedad
cerebrovascular).

La presencia del sindrome metabdlico cuenta con un alto valor predictivo
positivo y un bajo valor predictivo negativo para predecir el desenlace de los
eventos cardiovasculares incluidos en el desenlace compuesto (sindrome
coronario agudo y enfermedad cerebrovascular).

La presencia del sindrome metabdlico durante la evaluacién realizada en el
2001 se asoci6 con el desarrollo de los eventos cardiovasculares incluidos en
el desenlace compuesto (sindrome coronario agudo y enfermedad

cerebrovascular) durante el seguimiento realizado en el 2013.
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