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RESUMEN

El SM es un conjunto de factores riesgo como hipertension arterial, alteraciones en el
metabolismo de la glucosa y de lipidos. Sin embargo, sus bases fisiopatoldgicas aln no
estan esclarecidas. La Rl se ha considerado la principal determinante de dicho sindrome e
Induso el SM se ha utiizado como un marcador Indirecto de RI. Ademas, la Rl se ha
reconocido como un factor de riesgo cardiovascular. El objetivo de este estudio fue evaluar la
efectividad del SM metabdlico para identificar a sujetos con R, e investigar los principales
factores asociados al SM y RI. Se induyeron 282 adutios 260 afios saludables. Se realizaron
mediciones bioquimicas, antropométricas, de composicion corporal y se determind RI por
medio de HOMARI. La prevalencia del SM fué de 39.7% y un 26.2% presentd RI. EI SM
presentd una baja sensibiidad (53%) y especificidad (65%) en identificar a sujetos con RI. Asi
mismo, se evalud la efectividad del SM mediante las curvas ROC. Basados en este anélisis,
el area bajo la curva (AUC) para el SM fue de 0.57. Se analizaron los componentes del SM
por separado Y se encontrd que la circunferendia de cintura (AUC=0.6591) fue la variable con
mayor efectividad para identificar sujetos con RI. Al realizar un andlisis de regresion
Induyendo otras variables de riesgo, la grasa corporal total (p <0.0001) y el c-HDL (p <0.05)
fueron las variables més asociadas a HOMARI. Las variables asociadas al SM fueron la
grasa abdominal (kg) (p<0.01) y HOMARI (p< 0.0001 ). Finalmente, se reafima la
importancia de la grasa total y abdominal como factor de riesgo para SMy RI.



INTRODUCCION

En Meéxico, el numero de adultos mayores de B0 afios se ba triplicado desde
1970 hasta la fecha. Este grupo etario era de 7.9 millones en ¢l afio 2004 v da
acuerdo con el Consejo Naclonal de Poblacion se estima que aumentara a 15
millones para el 2020 (CONAPO, 2004), Este aumenio de la poblacion de
adullos mayores se debe, en pare, a la disminucion en las tasas de natalidad y
moralidad, asf como a las mejoras en las condiciones de vida de la poblacion
general. Lo anterior, ha dado como resultado un aumento en la esperanza de
vida, que hoy en dia es de 75.2 aios. A la par, la poblacidn en México se
ancuenlra en una transicion epldemioldgica, en donde las enfermedades
infeccivsas han dejado de ser las primeras causas de muerle y son
actualmente, las enfermedades cronico degenerativas las gue afectan
mayormente a la poblacion (Wong y Lastra, 2001),

Esta transicion, no es ajena a la poblacion de adullos mayores, en donde
a pesar del aumento en |3 esperanza de vida, se ha observado una alla
prevalencia de enfermedades como diabetes tipo 2 e hipertenston arterial, entre
olras (ZURiga y col, 2005; Revilla e Islas, 2005), La Fncuesta Nactonal de Salud
(ENSA) 2000, mostrd una alta prevalencia de diabetes tipo 2 (22.4%) en e
grupo de individuos entre 70 y 79 aflos, La hipertension arterial se ochservo en
15 miflones de adullos, de los cuales aproximadamente 53.6% eran adultos
mayores, Es imponante sefalar, que ademas de estas enfermedades es comdn
encontrar algunas alteraciones metabolicas como dislipldemia e intolerancia a la
glucosa en una proporcidn importante de nuestra poblacion. Al conjunto de
alteraciones como hiperension, dislipidemia, obesidad v anormalidades en el

metabolismo de la glucosa, se le ha denominado sindrome metabélico (SM),



La prevalencia del M en adultos mayores es elevada, por gjemplo en
los Estados Unidos de Norteamerica es de aproximadamente 40% (Kesavadec
y col., 2008), En México, no se cuenta con informacion sobre la prevalencla del
SM en adultos mayores a pesar de ser un grupo vulnerable de riesga, Aguitar-
Salinas y col, (2008) en un estudio con 2158 adullos de 20-69 ahos encontraron
una prevalencia de SM de 26%. Asi mismo, es Imporlante mencionar que la
prevalencia de SM ey directamente proporcional a ta edad. 5i bien, &l sindrome
metabolico es reconocido como un factor de riesgo cardiovascular a cualquier
edad, sus bases fisiopalologicas adn no estan  bien esclarecidas, lo cual ha
sido tema de discusion por parte de expertos (Kahn y col,, 2005). Desde las
primeras observaciones del SM, la reslslencia a la insulina ha sido considerada
como la principal via fisiopatologica. Reclentemente, se ha reporlado que la
obesidad tolal y la abdominal pueden ser 1a via fisiopatologica del SM (Carr y
col, 2006). Es importante sefalar que a pesar que se postulan nuevas vias
lisiopalologicas del SM, la resistencia a la insulina sigue considerandose la
principal determinante.

Debido a los altos coslos vy a la invasividad de algunos métodos para
determinar resistencia a ta insulina; esta prueba diagnéstica no se realiza de
manera rutinaria en la practica clinica. Por ello, el SM se ha propuesio como un
marcador indirecto de resistencia a la Insulina. Lo anterior obhedece a la relackon
de la resistencia a la insulina con las diversas alteraciones melabdlicas que
conforman el SM. Debido a la asociackin que guarda la resistencia a la insulina
con el desanrollo de la enfermedad cardiovascular v dinbetes tipo 2, asi como
con otras enfermedades, es Importante contar con una herramienta clinica
diagnostica que detecte correctamente a los sujelos  insulinoresistentles
{(efeclividad diagnostica). Algunos estudios, han evaluado 1a efectividad del SM,
para identificar a sujetos con resistencia a la insulina (Cheal y col,, 2004; Liao v
col, 2004, Johnson y col., 2006).



Los resullados muestran consistentements que el SM tiene baja sensibilidad
para idenlificar a personas adullas con resislencia a la insulina, La baja
sensibilidad que presenta el 8M, implica que no identifica a todos los individuos
que presentan dicha alleracion metabolica, Esto Olimo, planiea la necesidad de
explorar marcadores mas finos gue se asocien con la resistencia a fa insulina o
que aumenten la sensibilidad del SM para detectar verdaderamente a los
sujetos  insulinoresistenies,  Retomando  la  fisiopatologia  del  sindrome
metabolico y como se menciond anteriormente, se ha propuesio que ademas de
la rasistencia a la insulina la obesidad pudiera tlener un rob principal en la
fisivpatologia del M (Ronti y col., 2006; Heilbronn y col., 2004).

La refacion del SM y obesidad pudiera estar determinada por la actividad
endocrina del tefido adiposo, ¢l cual produce adipocitocinas que se asocian
directamente con la resistencia a la insulina v otras alteraciones metabdlicas
(Allhaud, 2006). Esto allimo, cobra particular importancia en la poblacién de
adultos mayores debido a los cambios en la composicion corporal (aumento y
redistribucion de la grasa) que se presentan durante el envejecimiento (Ryan,
2000; Moller y col., 2003; Inelmen, 2003). Ademds, la prevalencia de obesidad
en esle grupo elardo ha incrementado nolablemente, lo cual tiene como
resultado un aumento en los faclores de riesgo cardiovascular (Arterbum,
2004). Por todo lo antertor, el presentes estudio tiene como principal objetivo
evaluar la efectividad del 8M para identificar a sujetos con resistencia a insulina,

& Investigar cuales son los principales factores asociados a SM.



ANTECEDENTES

Resistencia a la Insulina en Adultos Mavores

La Insulina

La insulina es una hormona peptidica secrelada por las células bela de los
“islotes pancredticos de Langerhands en respuaesta a los niveles circulantes de
glucosa. Esta hormona anabolica, ejerce un efeclo en lodo el organismo, siendo
sus  principales  sillos de acclon el musculp, tejido adipose e higado
(Chakraborty, 2006, De Fronzo y col,, 2005), En el higado, inhibe la produceion
de glucosa y promueve la glucogénasis. En el misculo aumenta la velocidad de
caplacion de glucosa para proveer energla en forma de ATP e incrementa la
formacion de glucdgeno y la sintasis de proteinas. A nivel de tejido adiposo,
aumenta la sintesis de triglicéridos mediante la aclivacion de la enzima
lipoproteina lipasa, fa cual estd presente en el endotello vascular v es la
sncargada de hidrolizar los triglicéridos de las lipoproleinas clrcwlantes para que
astos puedan ingresar a los adipositos y poslerionmeante ser almacenados an
forma de trigliceridos.

Asi mismo, la insulina impide la lipdlisis a través de la inhibicion de 1a
ipasa sensible a hormona, la cual gs la enzima encargada de hidrolizar los
trigliceridos en jos adipositos. Como consecuencia hay un mayor flujo de Acidos
grasos hacia la circulacion sanguinea (Chakraborty, 2006; De Fronzo v col,
20057 Cefaly, 2001). Para que la insulina logre ejercer su acclon en los lejidos
clave, es necesario que $¢ una a su receptor de membrana, £l receplor de

insulina es una proteina con actividad trosina cinasa, £ste receplor, tlene dos



subunidades alfa suadas en la parte externa de la célula y dos subunidades
beta, siluadas en la parte intracelwar. Al momento en que la insuling se une a
su receplor, se produce un cambio conformacional de la subunidad beta. Esta
ultima, se fosforila en sitlos especificos de tirosinas, produciendo una cascada
de fosforilaciones que activan al sustrato receptor de Insuling (IRS 1), a la
enzima fosfoinositol 3 cinasa (PI3-C) y ofras proteinas como PDK, Apkc y Akt.
Se reconoce que la PI3-C es la que mayormente determina la expresion de los
transportadores de glucosa (GLUT 4) (Figura 1). Con la expresion de los GLUT
4 se mantiene la homeostasis de la glucosa en sangre (Shepherd y Kahn.,
1989, Chakraborly, 2006; Fulop y cal., 2008),

Concepto y Causas de Resistencia a la Insulina

Ya revisado el mecanismo normal de accion de la insulina, fa resistencia a la
insulina se presenta cuando disminuye la sensibilidad de los tejidos u drganos
blancos a dicha hormona. Esta disminucion, puede ser debido a una falla en ia
cascada de sefalizacion que produce la insulina sobre la axpresion de los
GLUT 4 (Chakraborty, 2006), Cuando se produce resistencia a la insutina, se
elevan las concenlraciones de glucosa en sangre. En respuesta a ello, el
pancreas aumenta la secrecion de insulina (hiperinsulinemia) para lograr
mantener ia homeostasls de Ja glucosa (Martinez, 2003).

Si blen las causas de la resistencla a la insulina ain no se han
esclarecido en su lolalidad, la obesidad, principatmente ta obesidad central se
ha considerado como la mayor contribuyents (Fulop 2008, Kelley vy
Goodpaster,, 2001). Se ha postulado gue en individuos con obesidad central, se
produce un mayor flujo de Acidos grasos libres hacia la circulacion ponrtal, Esto

ullimo, es dabido a que los adiposilos gue se encuentran en la regton abdomina)



contienen un mayor nimero de receplores bela adrenérgicos en la membrana
celular, Jo cual produce una mayor actividad lipolitica (Kovacs, 2008). Los
acidos gragos ciroculantes, provocan alteraciones a nivel del receptor de insufina
y en la cascada de sefializacion, lo cual provoca resistencia a la insulina, Los
mecanismos celulares se explicaran mas adelante. .

Actualmente, se¢ reconoce que el tefido adiposo secrela sustancias
bivactivas llamadas adipocitocinas, las cuales aclian de manera autocrina,
paracrina y endocrina. Estas, tienen efecto en todo el organismo participando
en la regulacion del metabolismo energético, la respuesta Inmune, regulacion
de la presion arterial y en la accion de la insulina (Vettor, 2005, Savage, 2005;
Perseghin, 2003; Schinner, 2005). Un ejemplo do estas adipocitocinas son el
factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a por sus siglas en ingles), interleucina 6
(IL-6), adiponectina, y resistina, entre olras. Como se menciond anterlormente,
aslag parecen tener una refacion directa con la sensibilidad a la Insulina. Se ha
reportado que el TNF- a interfiere con la cascada de sefalizacion de Ja insulina.
Ademas, el TNF- a tene un efecto directo en el tejido adiposo, estimula la
liptlisis y produce elevacion de dcidos grasos fibres hacia la circulacion. Asi
mismo, moléculas como la resistina y la 1L-6 son capaces de causar resistencia
a la insulina. Sin embargo, los mecanismos precisos aln no estan bien
esclarecidos.

Contrariamente, la adiponectina mejora la sensibilidad a la hsulina en
animales y humanos. Los nivelas de esta molécula tienen una relacion inversa
con el tejfido adiposo, es decir a menor cantidad de tejido adiposo mayor el nivel
de adiponectina o viceversa (Vettor, 2005; Savage, 2005; Rontl, 2006), Ora
teoria que explica el desarrollo de la resistencia a la insulina en la obesidad, es
la acumulacion de grasa ectopica en organos como el higado, misculo y

pancreas, entre otros (Rasouli y col,, 2006, Savage, 2005). Si bien, exislen
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diversas leorias y la investigacion en esta area es constante, la participacion de

los Acidos grasos y la adipocitocinas parece tener un papel relevante.

Mecanismos de Resistencia a Insulina

Como se menciond anteriormante tanto las adipocitocinas como los acidos
grasos libres llensn una relacion directa con la reskstencia a la insuling. Sin
embargo, los mecanismos precisos atn no son blen conocidos, Randle en 1988
propuso que niveles elevados de afmiddsa grasos libres en circulactdn competian
con la ghicosa por su oxidacion, provocando una disminucion en la accitn de la
insulina {Shulman ,1999). A la fecha se han propuesto otros mecanismos que a
continuacion se revisaran, Uno de los mecanismos propuestos ss el que
asevera que tanlo los dcidos grasos libres y el TNF-u puaden interferr en la
cascada de sefalizacion de la insuling, induciendo una fosforilacion en residuos
de serina-reonina del sustrato receptor de insulina (IR51/2). Esta accion,
disminuye de manera considerable la actividad de la PI3-K, la cual es una
enzima esenclal para estimular la expresion y translocacion de los GLUT 4
(Savage y col,, 2006, Lebovilz, 2006; Chakraborty, 2006).

Asl mismo, se ha propueslo que los dcidos grasos lbres y el FNT-u
inducen la aclivacion de proteinas como; 1K cinasa (IKK), cinasa terminal jun
(JNK), la proleina C cinasa (PCKO) y el factor nuclear kapa (NF-kB). Fstas
moléculas parecen tener un 1ol en el desanrollo de la resistencia a la insulina
mediante la fosfordacion en residuos de serina del IRS-1. Ademas, la activacién
de NF-Kb puede estimular la produccidn de moléculas de adhesidon celular
(CAM) y citocinas pro-inflamatorias (PIC). Conjuntamente, se ha propuesto que
los acidos grasos libres v el FNT-a, pueden activar la via de oftra proteina

Hamada 30CS-3 (suprasora de la sefalizacion por citocinas-3) la cual suprime
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la fosforilacion det receptor de insulina y det IRS-1 (Chakraborty, 2006, Fulop v

col., 2006). Estos mecanismos se explican esquematicamente en la figura 1,
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Figura. 1. Via de sefalizacion de la insulina en condiciones
normales y mediada por acidos grasos y FNT-o,



Resistencia a la Insulina en el Adulto Mayor

El procese de envejecimiento se caracteriza por un nOmero de cambios
fisiologlcos y anatomicoes, los cuales tienen una relacion con 1a resistencia a la
insulina (Janssen y Ross, 2008). Se ha observado que a medida que un
individuo envejece, existe una disminucidn en la secrecion de insulina por parte
de las células bela gue pudiera contribulr al desarrollo de resislencia a la
insulina. Sin embargo, atn es controverstal si la disminucion de Ja funcién de las
celulas beta, es un cambio fisioldgico provocado por el envejecimiento o por
variables como la aclividad fisica, obesidad y héabitos distéticos, entre otros
{Schaen, 2008),

Otro de los camblos que se presentan durante el envejecimiento son los
relacionados con la composiclon corporal. A medida que se envejece, se
aumenta y redistribuye Ja grasa corporal incrementando principalinente la grasa
abdominal, Asf mismo, se produce una pérdida de ta masa corporal libre de
grasa, particularmente una disminucion de ta masa muscular, proceso conocido
como sarcopenia (Inelmen, 2003, Moller y col,, 2003; Fulop y col,, 2008). Eslos
carbios  son  paricularmenie  imporantes, pues como  s&  mMenciond
anteriormente, ¢l lejido adiposo, principalimente en fa region abdominal, secreta
adipocilocinas y dcidos grasos libres, los cuales tienen una relacion directa con
la resistencia a la insulina (Moller y col., 2003; Bosello y Zamboni, 2000; Ryan,
2000). Ademas de la grasa abdominal, algunos estudios han mostrado una
correlacion entre la acumulacion de triglicéndos inlramusculares con la
resistencla a la insulina (Bosello y Zamboni, 2000),

Con respecto a la resistencia a la insulina, en nuestro pals no existen
datos en el grupo de adultos mayores sobre la prevalencia de esta alleracion,
Algunos estudios realizados en personas 2 60 afios, reporan una prevalencia

de resistencia a la insulina de un 25% (Nasution, 2006). Es importante
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mencionar que la resistencia a la insulina no es exclisiva de adultos mayores
debldo al proceso de envejecimiento. Olros estudios han observado que
personas mayores de 100 afos, no presenlan dicha alleracion metabdlica,
siendo estos un claro ejemplo de un envejecimiento saludable (Barbleri y col,
2001),

Resistencia a Ja Insulina, Otras Alteraciones Metabdlicas y Enfermedad

Cardiovascular

La relacion entre insuling, resistencia a la insulina v enfermedad cardlovascular
se puede explicar de dos maneras. A la fecha, se reconoce que la insulina tiene
un efecto hemodinamico importante, actuando a nivel del endotelio vascular,
promoviendo la produccion de dxido nilrico. Este Olimo es un potente
vasodilatador y vasoprotector (Baron, 2002; Colwell, 2000), Asi mismo, cuando
sg presenta resislencia a la insulina se producen alleraciones a nivel del
endotelio o disfuncion  endotelial, o cual promueve el desarrollo de la
ateroesclerosis y por consigulente enfermedad cardiovascular (Kinney, 2002;
Hedblad y col., 2002).

En una investigacion realizada por Heblad y col. (2002) an adultos de 46-
68 afos, encontraron que la resistencia a la insulina se asocid con un
incremento en la incldencia de infarto al miocardio y muerle. Se ha reporiado
que fa resistencia a la insuling esta asociada a olras alleraciones melabodlicas,
las cuales se reconoce son factores importantes de riesgo para morbilidad vy
moralidad cardiovascular, Entre estas alleraciones metabdlicas se encuentran
la distipidemia e hiperlension arterial, entre otras (Fulop, 2006; Lebovitz, 2006),
Los mecanismos propuestos por Ios cuales la resistencia a la insulina esta

asociada a dislipidemia es & aumento de ia fipdlisis.
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La Insuling ejerce acciones importantes en el tejido adiposo y 1a
disminucion en la sensibilidad a esta hormona en esle iejido, trae como
consecuencia un aumento en la lipdlisis, lo cual produce un flujo continue de
acidos grasos libres hacia la circulacion pordal. Esta elevacién de acidos grasos
libres provoca una sobreproduccidon a nivel hepatico de lipoproteinas de muy
baja densidad (c-VLDL) ricas en triglicéridos, las cuales generan lipoproteinas
pequefas y densas como lag c-LDL (DeFronzo y Gersosimo, 2008; Nigro v col.,
2006). De esta manera, cuando se allera la permeabilidad del endotelio, como
sucede en estados de resistencia a la insulina, las particulas de c¢-LDL
pequehas y densas, cruzan mas facilments la barrera endotelial, generando una
respuesta inflamatoria con la adheslon de monocitos vy linfocitos en el endotelio,
lo que finalmente acelera el proceso atervesclerdlico (DeFronzo y Cersosimo,
2008).

En un estudio realizade por Thoras y col. (2004) en adulios mayores,
observaron que la resistencia a la insulina se asocia a un perfil de lipidos
alterado @ hiperglucemia. Ademas de los efectos en el metabolismo de lipidos,
se ha observado que la resistencia a la insulina pudiera tener una relaclén con
la hipertension arlerial. Aunque los mecanismos precisos que explican esta
asociacion no son muy claros. Se ha observado que cuando existen cantidades
elevadas de insulina en circulacion, se produce un aumento del gasto cardiaco,
una mayor activacion de fa via adrenérgica, relencidn de agua por parte de las
colulas renales y efectos negativos a nivel del endolelio que daian el proceso

de vasoconsiricclon y vasoditatacion.



Sindrome Metabolico (SM) en Adultos Mayores

Sindrome Metaholico

Como se menciond anteriormente, el M es un conglomerado de alleraciones
metabolicas como obesidad abdominal, hipertension arterial, hiperglucemia y
alleraciones en los lipkdos. E) SM fue descrito por primera vez por Kylin en
1920, Paro fue hasta 1988, que Reaven propuso la definicion de "sindrome X"
ab conjunto de alleraciones como hipertension, hiperglicemia y alteraciones en
los lipidos. Posteriormente, obros  autores  definieron  este  conjunto  de
alteracionas como el cuartelo de la muere”, sindrome de resistencia a la
insulina, enfre otros, Sin embargo, el término aceptado a la fecha es el de
sindrome metabdlico (Eckel y col., 2008),

Asi mismo, existen varlos coriterios para identificar a individuos con
sindrome melabolico, entre ellos estan los propuestos por la Organizacion
mungdial de la salud y el programa de educacion para el colesterol por el panel
de tratamianto I (NCEP AT i), enlre olios, Recientemente la Federacion
Internacional de Diabeles (FID) propuso nuevos ariterlos (Tabla 1) para la
identificacion del sindrome metabdlico, con la finalidad de darle uniformidad a
todos los estudios e investigar sobre la etiologla del mismo (Alberti, 2008). Lo
mas importante a sefalar es que dado que la resislencia a la insulina es la
mayor delerminante de las alteraciones melabdlicas de manera individual o
como SM. Tanto la resistencia a la ihsuling como el M, se han asociado con

mayor riesgo cardiovascular (Lebovitz, 2006, Wannamethes y col,, 20086),



Tabla 1. Criterios diagnésticos para identificar sindrome metabdlico por Ia
FDI'y el NCEP ATP 1l]

Caracteristica Rango
Circunferencia de cintura (om) Hombres 1z 102
Mujeres: = 88
Presion arterlal (mmHg) =130 y/o & 85
Triglicéridos (mg/dl.) = 150
c-HDL (mg/dl.) < 40 Hombre y < 50 Mujer
Glucosa en ayuno (mg/dl.) 2 100

FOI: Consldera M cuando existe obasidad central definida por Ta cirounferencha de cinlura en hombres
202 0m y R om oen mujeres y dos o més factores de dosgo, MOER ATRHE Considers 5M cuando so

presentan tag o mas factores de dosgo,

Sindrome Metabdlico como Factor de Riesgo Cardiovascular en el
Adulto Mayor

Como se ravisd en un principlo, la prevalencia del sindrome metabdlico es
mayor en el grupo de la tercera edad. 1.os resullados de la Tercera Encuesta de
Nutricion y Satud (NHANES 111) en Estados Unidos, mostraron una prevalencla
de SM de un 44% en sujslos de 60-89 afios y 42% en sujelos con mas de 70
anos de edad, Una de las causas que pudiera estar provocando un aumento en
la prevalencia del SM en este grupo etario, pudiera ser la obesidad y sobretodo
la obesidad central (Park y col., 2003).

Piversos estudios, han evaluado el impacio del SM sobre la enfermedad
cardiovascular, un efemplo fue el realizado por Saely y col. {2006) en el cual,
evalvaron el impacto del SM sobre la incidencia de evenlos cardiovasculares an
adultos y concluyen que el 8M es un predictor independiente de riesno vascular,
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Especificamente, en la poblacidn de adullos mayores un estudio realizado por
scurett y col (2005), observaron una mayor incidencia de muerle por
enfermedad cardiovascular en  aguellos  sujetos que  presentaban  SM,
concluyendo que el SM es un predictor de riesgo cardiovascular independiente
en el grupo de la tercera edad. Otro estudio, realizado en adultos mayores por
Laska y col. {2002), encontrd que los hombres con SM presentaron mayor
moralidad por enfermedad cardiovascular comparados con los que no tenian
SM.

Fisiopatologia del Sindrome Metabolico

Se reconoce qus un sindrome es la asoclacidn de un conjunto de
enfermedades que tlenen una fisiopatologia en comin (Consenso Mexicano
sobre Tratamiento del Sindrome Metabdlico, 2002). El 8M como se comenld
anteriormente, es un conjunto de alteraciones metabdlicas, sin embargo, su
fisiopatologla es complela y ain no esta blen elucidada (Alberi 2005; Car,
£005). Desde las observaciones hechas por Reaven en 1988, la resistencia a la
insulina se ha postulado como la principal via fisiopatologica en el desarrcllo del
SM. 8in embargo, a la fecha ba surgido una gran discusidn en tomo a la
fistopatologia de dicho sindrome y se ha generado un gran interés por conocer
los principales delerminantes de este.

Si bien, la resistencia a la Insulina ha sido considerada como la principal
determinante, es claro que otros factores tales como la obesidad, tienen una
participacion fundamental (Despres, 2006). En una investigacion realizada en
adullos mayores por Goodpaslter y col. (2008), encontraron que el SM definido
por el NCEP ATP Il} se asocio con ta grasa inraabdominal. En otro estudio,

realizado en adullos (26-75 afos) obsarvaron que la grasa intraabdominal fue 1a
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mayor determinante det SM (NCEP ATP 1I}). Por otro lado, los estudios
mencionados anteriormenle se realizaron siguiendo los criterios propueslos por
NCEP AT Il y como se recordard Jos criterios mas acluales son los
propuestos por fa FDI, Por o anterlor y dada la alta prevalencia ded SM en los
adultos mayores, es necesario evaluar los principales factores que contribuyen

al desarrollo del M durante la vejez.



Sindrome Metabolico vy Resistencia a la Insulina en Adultos Mavores

En la actualidad, la resistencia a la insuling ha sido considerada como un
marcador tempranc de riesgo cardiovascular. Asl mismo, la resistencia a la
insulina ha sido asociada a diversas alteracionss metabolicas, algunas de estas
son componentes del 8M. Es por ello, que el SM se ha considerado como un
marcador indirecto de resistencia a la insulina (Kahn, 2005),

Algunos  Investigadores, han evaluado la efeclividad del SM para
identificar a sujetos con resistencia a la insulina, Cheal y col. (2004), realizaron
un estudio en 443 adullos saludablas con el objetivo de evaluar la efectividad
del SM (NCEP ATP IH) para identificar adultos con resistencia a la insulina. En
sus resultados reportan que el SM presentd baja sensibilidad (46 %) y alta
especificidad (93%) para identificar a individuos con resistencia a la insulina.
Liao y col. (2004), evaluaron la eficacia del SM (NCEP ATP HI) para identificar a
sujetos con resistencia a la insulina. Estos investigadores también reporiaron
que el SM presento baja sensibllidad (50%) y alta especificidad (94%).

Recientemente, Slerra-Johnson y col. (2006) encontraron que el SM
(NCEP ATP D} tiene una buena especificidad (93% en hombres y 95% en
mujeres) pero una baja sensibilidad (45% en hombres y 39% en mujeres)
para identificar a individuos resislentes a la insulina. Ademas, exploraron otras
variables con el objetivo de mejorar la efectividad del SM para identificar sujetos
con resislencia a la insulina. Para ello, ulilizaron las curvas ROC v se caiculd el
area bajo ta curva (AUC por sus siglas en ingles), la cual es el mejor indicador
global de la efectividad de una prueba diagndstica. Dentro de los resultados que
obtuvieron, el SM mostréd un AUC de 0.797 en hombres y 0.747 en mujeres.
Al considerar los componentes del SM de manera individual se encontrd que
la circunferencia de cintura mostrd un AUGC = 0.906 p = 0,001 en hombres: y
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de 0.822 p=0.10 para mujeres. Con lo cual concluyeron gue la medicion de
la circunferencia de cintura es un buen marcador para identificar a individuos
con resislencia a la insulina,

De acuerdo a los trebajos revisados pareciera que el SM realmente liene
baja sensibilidad para identificar a los sujelos con resistencia a la insulina.
Considerando estos hallazgos y los allos costos de las determinaciones, asi
como la invasividad de los métodos para evaluar la insuling sérica, se plantea
seguir thvestigando sl el 8M es un buen indicador de resistencia a la insulina,
sobretodo en el grupo de adultos mayores y en el cual no se han realizado
estudios que exploren lo anlerior, Asi mismo, en nuestro medio el tener una o
dos variables praclicas y faciles de medir gue se asocien a la resistencia a la
insulina puede ser una aproximacion diagnostica mas eficaz que el SM, dado
gue éste requiere de  tres o mas alleraciones. Finalmente, la identificacién
lemprana de estas alteraciones metabolicas deberd estar  encaminada o
implementar estrategias de intervencion oportunas y de esta manera prevenir la

enfermedad cardiovascular o retrasana.



JUSTIFICACION

Bl SM y  la resistencia a la insulina han sido reconocidos como factores de
Mesgo  cardiovascular imporlanies, La resistencia a la insuling se ha
considerado como la via fisiopatoldgica del SM e incluso este Oltimo se ha
ulilizado como un indicador clinico indireclo de resislencia a la insulina. A la
fecha Ja fisiopatologfa del SM es incierta y se postulan nuevas vias
fislopatologicas como 1a obesidad central. Por lo cual surge la necesidad de
invastigar las principales determinantes que contribuyen al desarrollo del SM.
Dada la imporlancia clinica de la resistencia a la insulina se hace necesario
segulr reatizando estudios para probar la efectividad det SM para identificar a
sujelos con dicha alleracidn metabolica, sobretodo en adullos mayores, en
donde los estudios son limitados. Asi mismo, es importante explorar ofras
variables clinicas que sean practicas y efectivas para identificar la resistencia a
la insulina. Finalmente, esto permitird implementar estrategias para Intervenir
oportunamente y prevenir la enfermedad cardiovascular, la cual es la primera

causa de muerte ¢n los adullos mayores,
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HIPOTESIS

El sindrome metabolico no identifica de manera efectiva a sujetos con
resistencla a fa insulina,
- La resistencia a la insulina no es la mayor determinante del SM en

adultos mayores,

OBJETIVOS

Ohjetivos Generales

Evaluar la efectividad del sindrome metabolico para identificar sujetos
con R
Evaluar las principales determinantes del SM,

Objetivos Especificos

Evaluar la sensibilidad, especificidad del SM para identificar a sujetos
con R,

Evaluar la relacion de otras alteraciones metabdlicas y variables.
antropomeétricas (no incluidos en el M) con la R,

Evatuar las principales determinantes del SM.

Izvaluar la asociacion entre el nivel socioeconomico con las distintas

alteraciones melabolicas,
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SUJETOS Y METODOS

k) presente, es un estudio transversal y comprendio dos fases. En la primera
fase se evalud el estado de nulicion v se identificaron diversos factores de
riesgo cardiovascular en 225 sujelos, Esta fase se realizod durante los meses de
Septiembre a Diciembre de 2003 y de Febrero a Marzo de 2004, La segunda
fase se llevo a cabo durante Enero y Junio del 2006 y se incluyeron 100 sujetos.
Todas las variables contempladas en el presente estudio fueron conslderadas
BN ambas fases excepto la insulina sérica, En esta Gitima fase se determinaron
los niveles séricos de insulina de la muestra otal,

Los adullos mayores fueron ambulatorios, con capacidad de realizar por
si solos actividades como bafiarse, vestirse, ir al servicio, levantarse v comer
(Katz, 1970). Para ambos estudios se contactaron parsonas z 60 afos de edad
localizadas en diversos puntos de la ciudad de Hermosillo, Sonora. A las
personas contactadas se les realizd una entrevista acerca de su estado de
salud y sdlo se invitd a participar a aquellas que refiioron no tener un
diagnostico previo de diabetes tipo 2, hiperlension arlerial, enfermedad del
higado, enfermedad tiroidea, problemas renales, enfermedad cardiovascular y
cerebrovascular. Lo anterior, debido a que es bien conocido que Ja resistencla a
la insulina es la principal via fisiopaloldgica en enfermedades como la diabeles
lipo 2 y enfermedades cardiovasculares, Por ello, se procedié a seleccionar
sujetos sin eslas enfermedades,

A los sujetos que panrliciparon se les solicitd cumplir con un ayune de 12
horas. Posteriormente acudieron al Laboratorio de Metabolismo Energético v
Composicion Corporal de la Coordinacion de Nutricion en el CIAD, A.C., en
donde se les explicd detalladamente todos los procedimientios, El protocolo del

estudio fue revisado y aprobado por el comilé de &lica del CIAD, A.C. Antes de
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la realizacion de los examenaes fue necesario que los participantes firmaran una

carta de consentimiento,

Toma de Presion Arterial

Antes de la toma de muestra para log exdmenss bloguimicos se tomo ia Presion
arlerial. Para ello, se requind que el sujeto permaneciera semado y relajado por
15 minutos. Posleriormente, con el brazo izquierdo estirado en una mesa a la
allura del corazon, se tomd la presién arterial con un baumanémetro de
columna de mercurio (COMED modelo 800) y con un estetoscopio (Litlman
classic ). Se realizaron dos mediciones de presion anterial, dejando reposar 5
minutos enre cada medicion. Finalmente, se promadio el resullado de las dos
mediciones. Un valor mayor de 130 mmMg sislélica ¢ 85 mmkyg diastolica, fue
considerado como diagnostico de hiperension arterial (Alberti, 2006)

Analisis Biogquimicos

Despues de la toma de presion arlerial, se procedio a la toma de muestra
sanguinea en ayuno (25 mil.) sigulendo el protocolo de taboratorio, Se realizaron

delerminaciones de glucosa, perfil de lipidos e insulina,

Prueba Oral de Tolerancia a la Glucosa

Fosteriormente, ios sujetos tomaron una carga de ghucosa de 75 g o 136 ni. de
Glulol {Dextrose USP, Citric acid USP, lemon-lime flavor, and methil propyl

parabens as preservatives) disuella en 75 mbL de agua, Transcurridas 2 horas
y
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después de la toma de la carga de glucosa, se procedié nuevamente a tomar la
segunda muestra de sangre para determinar la glucosa posdosis. Todas las
muestras se centrifugaron a 2780 xg durante 20 minwlos a 4° C y 56 analizaron
el mismo dia o se congelaron a -20" para su posterlor andlisis, Todas las
determinaciones se realizaron por duplicado. La glucosa (ayuno y posdosis) se
detlermind por un meétodo colorimétrico basado en la reaccion de la plucosa
oxidasa, utilizando para ello el kit de Randox GOD PAP y un analizador de
glucosa (Beckman tnstruments, Inc., CA, USA). Los sujetos que presentaron
valores postdosis entre 140-199 mg/dl. fueron considerados con intolerancia a
la glucosa y valores 2 200 mg/dl como personas con diabetes (ADA, 2005).

Perfil de Lipidos

El colesterol fotal y los triglcéridos se determinaron mediante un método
enzimatico y colorimélrice descrito por Siedel y col, (1981) con un kit de
laboratorio (Randox™ Laboratories Lid). El colesterol en la fraceion de las
lipoproteinas de alla densidad (c-HDL) y lipoproteina de baja densidad {e-LDL)
fueron determinados de acuerdo al procedimiento descrite por Warnick y Alber
(1978) y Friedewald y col. (1972), respectivamente, Los puntos de corte para
considerar hipercolesterolemia fueron 2200 mgfdl. (NCEP ATP Il 2001,
Concentraciones de ¢-HDL <40 mg/dl. en hombres y <B0 mg/dl. en mujeres
fueron considerados de riesgo. Asi mismo, se considerd como factor de riesgo
un valor de ¢-LDL =159 mg/dL. En cuanto a los trighcéridos, se consideraron

como un factor de riesgo valores »150 mg/dL (NCEP, 2001; Alberti, 2006),
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Insulina

La insulina en plasma, se determind por medio de un radioinmunoensayo (Iso
Data, Il USA) por el procedimiento de Coat-A-Count (Coat-A-Count®, DPC,
USA). Be determind resistencia a la insulina por medio del modelo homeostatico
(HOMA-RI) el cual se basa en |a ecuacion de Mathews y col. (1985), Para ello,
se realizo una clasificacion percentilar de los valores de HOMA-RI de fa muestra
lotal. Se considerd resistencia a la insulina todos aquellos valores por arriba del
percentil 76 (HOMA-RI 2 2.27). Esta melodologia fue reportada en un estudio
realizado en adultos mayores por Nasutlon y col (2005), '

Ast mismo, se determing ¢l indice de sensibilidad a la insulina (IS) 4120
de acuerdo a Gutt y col, (2000) como una moadificacion al Indice de sensibilidad
publicado por Cederholm y Wilbell (1990). EIS) 5 2y Uliliza las concentractones
de glucosa e insulina en ayuno y postdosis. Valores allos de 181 gq20 son
considerados como alta sensibilidad a la insulina y valores bajos como baja
sensibilidad a la Insulina, En base a los resultados del 18y y0, 5@ realizo una
clasificacion en terciles. Todos aquellos valores por debajo del tercer terci

fueron considerados con baja sensibilidad a la insulina.

Evaluacion Antropométrica

El peso corporal se midid con el minimo de ropa y sin zapatos en una balanza
electronica con capacidad de 0-150 + 0.05 kg, (AND FV-150 KA1, Fabricada
por A & D Co., LTD Japon)., Para medir la talla se utilzd un estadidmetro
Hollain, de 2,056 + 5x10-4m. (Hollain Limiled, Dyfed, UK). La parsona se coloco
de pie y sin zapatos, con los talones jumos y las puntas separadas, recargados
en el estadiometro y lo mas reclo posible, los brazos a los costados v
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considerando el plano de Frankfurl, La lectura se tomd despuds de una
@xpiracion,

El indice de masa corporal (IMC) se determing en base a las mediciones
de peso vy talla (kg/m2) v se clasificd de acuerdo a los criterios de la OMS
(1988} como bajo peso (IMC =18.5 kg/m2), peso normal (IMC entre 18.5-24.9
kgimz), sobrepeso (IMC entre 25-29.9 kg/m2) y obesidad (IMC =30 kg/m?2). La
circunferencia de fa cintura se lomo en la parte superior de fa cresta illaca, con
una cinta metrica de fibra de vidro (Lafayelte Instrument, USA). Una
circunferencia de cintura =88 cm en mujeres v >102 cm en hombres fue

considerada como obesidad central (NCEP, 2001).

Composicion Corporal

Con el melodo de Absorciometria dual de rayos X (DEXA), se midid la masa
grasa y masa corporal libre de grasa, Pravio a cada medicion, el aparato se
calibrh durante 5-10 minutos de acuerdo a las especificaciones del proveedor.
Para este fin se usd un "blogue de calibracién estandar”, el cual fue provisto por
el fabricante. Las mediciones se realizaron una sola vez con un DPX-L. Lunar
Radiation Corp, Madison, WI). Dicho Instrumento uiliza un  potencional
constarnte de rayos X de 78 kVp, con un fitro de borde-K, o cual sirve para
asegurar la radlacion estable de energia de 40-70 KaV, El DEXA uliliza dos
niveles de energia para diferanciar el mineral dseo, la masa magra v la masa
grasa, La radiacion a la cual se somele ¢l sufeto es minima.

Los sujelos se midieron sin prendas gue tuvieran algon metal, como
cinfurones, clerres de melal, botones. Asimismo no pordaron objetos perschales
de metal. Duranle ta medicion el sujeto permanecio en dectbito y sin

movimiento sobre fa platalorma del DEXA. L.a duracion de esta medicion fue da
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15-18 minutos aproximadamenta. Finalmenle, el software reportd 1os datos de
la composicion corporal basadas en la atepuacion de energla a dos niveles.
FPara delerminar la grasa abdominal, se procedid a tocalizar el archivo de cada
sujeto, a los cuales se les realizd la medicion anteriormente mencionada, Ef
software proporciona la imagen de cusrpo completo, y cuenta con una funcidn
capaz de medir la region especifica de interés (RO,

Con la utilizacion del ROl se procedio a seleccionar el area de inlerds, en
esle caso se midio especificamente de la vértebra lumbar 1 a la vérlebra tumbar
4. Esta consideracion se realizd en base a dos estudios realizados en adultos
mayorés en donde se reporld que la medicion de la L1- L4 mostrd buena
correlacion con la sensibilidad a la Insulina y con la tomograffa computarizada
{Lee y col. 2005; Glickman y col. 2004), Es importante mencionar, que para una
mejor localizacion del ROI, se pidld ayuda a un radidlogo. Los resultados de
aste analisis muestran la cantidad de grasa (kg) en la region de inlerés.

La masa muscular se estimo por medio de biolmpedancia eléctrica (R
Systems, Detroit, Mich; USA) y antropomelrfa de acuerdo a la siguiente
ecuacion reporiada por Janssen y col. (2000);

Masa muscular (kg)= [(estaturalem)/Rx(sexo x3.825)+(edad x -0,071))+5.102

Diagnostico SM

Con las variables metabdlicas y antropométricas descritas anteriormente, se
diagnostico SM (Tabla 2), el cual se determind sigulendo los criterios de la
Federacion Internacional de Diabetes (FDI) (Alberti y col., 2006). Los criterios
de ta FID para el diagnodstico de SM, fueron propuestos para estandarzar lodos
los estudios e Investigar mas acerca de la fisiopatlologia de este sindrome, Asf

mismo, consideramos necesario wilizar jos criterios del NCEP ATP I}, debido a



que en los estudios donde se examina Ja precision del SM para identilicar

sujelos resistentes a la insuling fueron Wilizados estos criterios.

Tabla 2. Sindrome metabblico

Componentes Puntos de corte
Circunferencia de cintura (cm) mujeres > 88 hombres = 102
Glucosa en ayuno (mg/dL) 100
Triglicéridos (mg/dL) z 150

c~HDL {mg/dL}) mujeres< 50 hombres < 40
Presion arterial {mmhg) 2130 y/o & 85

FOI; Obesidad central y mas de dos componentes consideran SM. NCEP ATP b Tres o
mas componentes consideran SM,

Nivel Socioeconomico

Para explorar el nivel socioecondmico, se realizdé una encuesta a cada
individuo, Se preguntd la edad, domicilio, con quien vivia, escolaridad e ingreso
mensual famfliar, Considerando el ingreso familtar mensual se realizd la
clasificacion del nivel socivecondmico siguiendo la metodologia reportada por
Huesca (2003). La cual se basa en la medida de polarizacion, en la cual, se
astratifica a Jos individuos a través de una reagrupacion estadistica de
distribucion. Para los propositos del esludio jos datos del ingreso familiar
mensual se agruparon en dos grupos; alto y bajo. Por ofro lado, los datos del
nivel de educacion fueron clasificados en base a los afios de estudio como bajo

(<6 anfos), medio (7-12 afos), alto (=12 aios) y sin estudios (ninguno).
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Analisis Estadistico

Los resultados se analizaron en el programa esladistico Number Cruncher
Slatistical System for Windows, Kaysville UTAH (NCSS) 2001 v por medio det
programa estadistico STATA 9.0. Se realizd estadistica descripiva para
explorar ¢l comportamiento de las variables. Posteriormente, los dalos que no
cumplieron con la normalidad fueron transformados logaritmicamente, Las
vartables se analizaron por sexo mediante una prueba de t para muestras
independientes, Se utllizd un GLM ANOVA para ver el efecto de la obesidad,
obesidad central y resistencia a la insulina sobre las diversas alteraciones
melaboticas, ajustando por edad, sexo y localidad. La prueba de 3" para
comparar proporciones.

Para comprobar la hipotesis es decir la efeclividad del SM para clasificar
los sujetos resistentes a la insulina se ulilizaron las tablas de contingencia 2x2
para calcular la sensibllidad y especificidad, asl como el valor predictivo.
Mediante un analisis mas especifico se probd la precision del SM para
identificar a sujetos con resistencia a la insulina. Para ello, se construyeron
curvas ROC (Recelver Operating Characleristic Curve), Las curvas ROC
proporcionan un buen indice de la capacidad de una prueba diagnastica para
discriminar entre estados alternativos de salud cuando los resultados son
medidos en escala ordinal, por intervalo o conlinda; son tliles para comparar
meatodos diagnosticos,

La asociacion entre las distintas variables y la resislencia a la insulina se
probd mediante el analisis de correlacion de Speartman. Se construyeron
modelos asociativos a fravés de un andlisis multivariado, utilizando el metodo
de seleccion por pasos, Posteriormente se realizd el analisis de regresion

miltiple, La segunda hipotesis se comprobd mediante el analisis de regresion
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logistica ajustando por variables confusoras con el objetivo de conocer las
vaniables que contribuyen a la presencia del SM, Todas las pruebas estadisticas

se hicleron con un nivel de significancia de 0.05.
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RESULTADOS Y DISCUSION

Se realizaron mediciongs  blogulmicas, antropométricas, de  composicion
corporal y la toma de prasion arerial a 325 adullos mayores, Debldo a que
algunos de ellos presentaron diabeles tipo 2 (glucosa posdosis & 200 mg/dl.), o
algunos estaban tomando medicamentos gue alteraban el metabolismo de
carbohidratos, fue necesario excluirlos del estudio. Finalmente, sdlo 282 sujetos
saludables cumplieron con los criterios de inclusion y fueron los que se

incluyeron en el andalisis,

Caracteristicas Sociodemograficas

l.as caracteristicas sociodemograficas se muestran en la Tabla 3, En relacion a
la localidad el 16.6% pertenecid al area rural y @l 83.3% al area urbana. Con
respocto al nivel educativo, se observd que la mayor parte de los sujelos solo
curso la primaria o menos. Respecto a lo anterior, es impoitante considerar &l
nivel educativo, debido a su asoclaclon con la salud y enfermedad. Robbins y
col, (2005), observaron que en fas mujeres con mas de 16 afos de educacion al
riesgo de presenlar diabetes fue menor que Jas que lenfan < 9 afos de
educacion, Stelmach y col (2004} en una vestigacion realizada con adullos
mayores, encontraron que un bajo nivel educativo se relaciond con distintos
faclores de riesgo cardiovascular, Contrariamente, en el presenle estudio se
observh que los sujetos con nivel educalivo alto, presentaron valores
significativamente mias altos de colesterol tolal y c-LDL. Asl mismo, los sujetos

con plvel educativo bajo presentaron valores de c-HDL mas bajos.



El promedio de ingreso familiar mensual fue de $ 5710 + 3832
ingresn mihimo fue de $500 pesos v el maximo de $80,000 pesos. De acuerdo
a la clasificacion del nivel socioecondmico, la cual como se menciond
anteriormente fue en base al ingreso famillar mensual y para esta muestra en
particular, mas de la mitad de la poblacion se considerd con un  nivel
socioscondmice bajo, n nuestro estudio se observd que los sujelos con un nivel
socioeconomico allo,  presentaron valores de peso corporal, IMC, grasa
corporal tolal y masa muscular mas altos que los de nivel sucloacondmico bajo
(p<0.08), Contrario a nuastros hallazgos, olras investigaciones han mostrado
asoctacion entre un nivel socioecondmico bajo v alleraciones melabdlicas
(Dallongevilie y col., 2005; Yong-Woo v col., 2003; Robbins y cob,, 2005),

WUna posible explicacion por la cual el nivel socloecondmico allo, se
asocio a las diversas alteraciones metabolicas pudiera deberse a que los
adultos mayores con menor ingreso consumen menos calorfas que aguelos
con ingreses mas altos. Lo anterior ha sido sugerido por Guihrie vy col., 2002,
Rspecto al nivel educativo y la presencia de SM, no observamos  al diferenclas
significativas ontre nivel bajo y alto. Sin embargo, en otra investigacion
realizada por Dallongevile y col. (2005), se observd asociacion enire nivel

socioeconomico bajo y SM.
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Tabla 3. Caracteristicas sociodemogrificas por sexos.

e
Edad (afios)* 68.41 5.6 60.3£6.2
60-69 73 (56.2) 94 (61.8)

70-79 50 (38.5) 46 (30.3)

280 7(54) 12 (7.9)

Nivel de educacion

Bajo (<6 afos) 65 (50.0) 54 (36.5)
Medio (7-12) 25 (19.2) 70 (46.1)
Alto (>12) 24 (18.5) 14 (9,2)
Ninguno 15 (11.5) 10 {6.6)

No proporcionado 1 (0.8} 4 (2.6)

Nivel socigcecondmico

Bajo 91 (70.,0) 102 (67.1)

Alto 39(30.0) 50 (32.9)

Presentados en n (%) * Media £ DE,
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Caracteristicas Biogquimicas, Antropométricas, de Composicién Corporal v
Presion Arterial

Las caracteristicas  bloguimicas, antropométricas, de composicion corporal v
presion arterial por sexos se fmuestran en la tabla 4, Al comparar los valores
promedio, se enconlrd que [as mujeres tuvieron valores significativamente mas
allos de colesterol lotal, glucosa postdosis, ¢-HDL v ¢LDL que los hombres.
Respecio a las variables antropomélricas y de composiclon corporal, las
mujeres presentaron valores promedio mas altos en grasa corporal total (kg) e
IMG (kg/m?). L.os hombres presentaron valores promedio mas altos de masa
gorporal libre de grasa, masa muscular y circunferencia de cintura. Es
Importante  aclarar que las diferencias en  los valores bioguimicos entre

hombres y mujeres pueden ser explicadas por efecto del sexo,
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Tabiz 4. Caracleristicas antropométricas, d

GINDOSicion com

oral, bioquimicas y presidn arisria

Mujer Hombre

Variabls n=152 =138 D
Peso {kg} 654 3.9 73810 <0001
IMC {kg/m®) 27203 2591203 <002
Masa libre de grasa {kg} 45903 43508 <{.0001
Grasa total {kg} 288+08 224+08 <{.00M
Circunferencia cintura 336:210 §73:x08 <{.001
Grasa abdominal L1-L4 {kg) 352401 35201 NS
Masa muscular {kg} 165201 288+032 <0.0001
Glucosa Ayuno {mgfdl} 553108 95.7+10 HNE
Insulina ayunc {pUiimL} 88zx05 80202 NS
HOMA-RI 2.1+£0.1 181008 NS
Gilucosa 2 hr {mgidi) 124826 1161z 258 <0.05
Colesterol total {mg/dL} 2i58z32 1824230 <{ 0031
c-HDL {mg/dL} 482+13 413208 <0.6001
Triglicéridos (mg/dL} 1496+52 135253 NS
c-VLDL {(mg/dl) 2043210 279+14 NS
¢-LBL {mg/dL)} 1379+£27 1234+28 <{1.0001
Colesterol fotalic-HDL 48+ 0L10 48+01 NS
Presién sistélica (mmHg) 1360217 1376149 NS
Presion diastolica {mmHg) 79108 81410 NS

1

Ustos prassntados en madiz = £E.

L
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Variables de acuerdo al IMC v Obesidad Cantral

De acuerdo al IMC, el 31.6% presentd peso normal, el 44.3% sobrepeso, 22%
obesidad y 2,1% bajo peso. Comparando huestros resultados la prevalencia de
obesidad fue similar a la reportada por fa ENSA de 22%. Otro estudio, realizado
en adullos mayores por Sanchez Garcia y col., encontrd una prevalencia mayor
du sobrepeso (62.3%). Respecto a lo arterior, s¢ reconoce que la obesidad es
un problema creciente an la poblacion de adultos mayores y es un factor de
riesgo cardiovascular importante (Zambonbl, 2005; Inelmen, 2003; Kuo-Chin H,
2005),

El efecto del sobrepeso y obesidad se muestra en la tabla 5, en donde se
observa gque los sujelos con IMC =25 mostraron valores promedio mas altos en
ta mayoria de las variables. En relacion a la presencia de obesidad central
(Tabla 6) se observaron diferencias significativas en variables como insulina,
HOMA-RI, triglicéridos, ¢-VLDL v refacion colesterol totalic-HDL. En relacidn
con fo anterior, algunos estudios en adultos mayores han encontrade que e
tamaiio corporal (IMC Kg/m®) v la circunferencla de cintura se asocian
fuertemente con la incidencla de alleraciones metabolicas y diabetes (Noale y
col, 2006; lwao y col., 2000, Wannamethee y col., 2004).
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Tabla 5. Variables de presidn arterial y bioquimicas de acuerdeo a Ia presencia de sobrepeso y

36

obesidad

IMC <24.9 kg/m® IMC >25 kgim®
Variable n=04 n=188 e
Glucosa ayuno {mg/dL) 4011 96.7 0.7 <.01
Glucosa 2 horas {mgidL) 117 2+3.1 1227223 NS
Insulina ayuno {pUl/dL) 76z0.2 89+04 <305
HOMA-RI 1.5 201 2101 <{.{1
Colesterol Total {mg/dL) 1975242 208728 MS
c-HDL {mg/dL) 47.2+15 44810 NS
c-LOL {mg/dl} 1257233 1340225 N3
¢- VLDL {mg/dL} 24310 3692 1.1 <0.001
Triglicéridos {mg/dL} 1225:53 1520248 <0.0001
Relacion Colesteroi total / c-HDL 44201 45x0.09 <001
Presion sistolica (mmHg) 134524 1378215 NS
Presion diastélica (mmHg) 771208 817067 <{3. 0601

Dalos prezentados sn medis ¢ EE.

GLM anova ajusiado Dor ecad, sexo, iocalidad



Tabla 6. Variables de presion arterial y bioguimicas de acuerdo a la presencia de obesidad central

Normal Obesidad central
Variables N=128 n=154 fo
Glucosa ayuno {mg/dL) 954110 862207 NS
Glucosa 2 horas {mg/dL) 1180227 1249228 NS
Insulina ayuno (uUldL) 79+£032 §.9+05 <0.05
HOMA-RI 189201 21201 <001
Colestercl Total {mg/dL) 20121231 208133 NS
c-HDL {mg/dL} 45312 455+1.2 <05
c- LOL {mg/dL} 128527 1327229 NS
¢~ VLDOL {mg/dL} 258zx18 313+12 <{3.0001
Triglicéridos (mg/dL} 1284 £54 1541250 <0001
Relacion Colesterol total/c-HDL 4601 48201 <0.05
Presidn sistolica (mmHg) 1386620 1369217 NS
Presidn diastolica (mmHg) 78609 80607 NS




Prevalencia de las Distintas Alteraciones Metabdlicas

La prevalencia de fas distinlas alteraciones metabdlicas se muestra en la tabla
7. Se observé una mayor prevalencia de hiperlension arlerial, seguida de
valores bajos de c-HDL, obesidad central e hipercolesterolemia. Cabe
mencionar que la causa de una mayor proporcidn de hipertension arterial,
pudiera ser debido al impacto de la edad sobre los valores de tensién arterial y
a los puntos de corle wilizados de 130/85 los cuales son un tanlo estrictos para
esta poblacion. La prevalencia de hipercolesterolemia y obesidad central fue
mas alla en las mujeres (p<0.05). Eslo posiblemente se deba a que las mujeras
incluidas en este estudio se encuentran en elapa postmenopausia, pues se
reconoce que despues de la menopausia se elevan los fipidos v aumenta el
resgo cardiovascular (Torng y col., 2002, Philosephe y Siebel., 1891).

Respecto al metabolismo de carbohidratos, una proporcion importante
prasentd esta alteracion. En relacion a lo anterior, se sabe por otros estudios
que &l envejecimiento puede contribuit a un deterioro en la tolerancia a la
glucosa. Sin embargo, algunos estudios muestran que mas que la edad per so,
la obesidad es la principal contribuyente de las alteraciones del metabolismo de
la glucosa (Chang y Halter., 2003; Imbeault P y col., 2003). La prevalencia de
resistencla a la insulina (HOMA-RI) fue de 26.2 "%, la cual fue simibar a la
reportada en ofro estudio en adultos mayores en donde se encontrd una
prevalencia de 25% con resistencia a la insulina evaluada por medio del HOMA-
R 8e reconvce que la resistencla a la insulina es un factor de riesgo
cardiovascular y tiene una paricipacion directa en el desanollo de distintas
alteraciones metabdlicas. Mas adelante se mostrard la influencia de la
resislencia a 1a insuling sobre las alteraciones metabdlicas evaluadas en esle

astudio,
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Tabla 7. Prevalencia de las distintas alteraciones metahdlicas

38

¥
x,

Mujeres Hombres
Alteracidon n=152 =130
Hipertension arterial (=139 yfo 285
mmHg} 89 (35 92 {32.6}
Giucosa alterada en ayuno { 2 100 mgidL) 35(12.4) 5{18.0}
Intolerancia a la glucosa {1406-199 mg/dL) 42 (14.9) 2818.9}
Hipercolesterolemia { 2 200 mg/dL) 103 {28.5) 51{18.1y7
¢-HDL {< 40 mg/dL hombres y < 50 mg/dL mujeres) SC{31.9) 85 {23
Hipertriglicéridemia { 2 150 mg/dL} 85 {23.0) 41{14.5)
c-LDL { = 180 myg/dL)} 40 {14 2} 20{71¥
Obesidad central { mujeres 2 88 y hombres 2 102 cm 3 108 {38.7} 45 {(16.0y

ES

Datos presentados en n(%}. « p0.85,



Prevalencia del Sindrome Metabdlico

La prevalencia del 5M segun los criterios de la FDI fue de 39.7% (27.7%
mujeres y 12,1 % hombres). Es importante destacar que en México son pocos
los datos de la prevalencia del sindrome metabolico en la poblacion de la
tercera edad. Estudios en olros palses con adultos mayores muestran una
prevalencia ligeramente mas alta de sindrome metabdlico (44.1%) siguiendo los
criterios de la FID (Lai y col,, 2006). La pravalencia fue significativamente mas
alta en las mujeres que en los hombres (Figura 2). Una de las posibles causas
por la cual se presentd una mayor proporeion de SM en las mujeres, pudiera ser
debido a que la prevalencia de obesidad y resistencia a la insulina fueron

mayores en esle género,

30
25

20 ¥ *p 0,001

% 5
MUJERES HOMBRES

Figura. 2. Prevalencia del 8M por sexo
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Sindrome Metabolico y sus Componentes

La prevalencia de las distintas variables que conforman ¢l SM se muestra en la
Tabla 8, La hipertension arerial fue la alleracion mas comun y se observd una
alta prevalencia de obesidad central, 1a cual ha sido reportada como et vinculn
entre la resislencia a la insuling y las alteraciones metabolicas (Ailhaud, 2006),

Por otro lado, es importante mencionar que tos puntos de corle utiizados
por tos distintos criterios para definir SM, resultan un tanlo estriclos, pues se
reconoce que la edad per se tiene un impaclo sobre algunas alteraciones
melabolicas (Moller y col., 2003; Chang, 2003). En relacion a los puntos de
corle un estudic (ENSA, 2000) realizado en la poblacion mexicana, evalud la
prevalencia de hiperensidon arerial tomando como indicador valores 2 160 ylo
200, Uillzando este punto de cotte, la prevalencia de hipertension arterial
disminuye 67% a un 30.5%. Asi mismo, en relacion a los lipidos algunos valores
sugeridos para adullus mayores son los reportados por Weta y col. (2000), en
s qua se considera hipertriglicéridemia = 200 mg/dl y ¢-HDL. resgo cuando es
<45 my/dL. La pravalencia de alteraciones en los lipidos ulilizando estos puntos
da corte fue de 19% para hipertriglicéridemia y 56.4% HDL.

Modificando los puntos de corte propuestos por FID y NCEP ATP Il de
acuerdo a los valores recomendados para adullos mayores, la prevalencia del
SM disminuyd de manera significativa de 39.7 a 24.8% y de 50.7 a 29.7%. Sin
embargo, independientemente de los puntos de corle utilizados, la relacion
entre enfermedad cardiovascular y SM es inherente. Algunos estudios en
adultos mayoras, utiizando los criterios del NCEP ATP Il demusstran que el
8M es un factor de riesgo cardiovascular imporante (Wannamethea, 2005
Lakaa y col, 2002).
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Tabla 8. Variables del sindrome metabolico

Mujer Hombre
Condicion n=152 n=130

N {%) n (%)
Obesldad central 109 (38.7) 44 (16)
Hipertension arterial (2130 y/o 285 mmHg) 89 (35.1) B2 (32.6)
c-MDL (= 40 mg/dL y < 50 mg/dl. mujeres) 20 (31.9) 85 (23.0)
Triglicéridos {2150mg/dL) 65 (23,0) 41 (14.5)
Alleracion de glucosa ayuno {2100mg/dL) 35{12.4) 45 (16,0)"

Obaesldad central; Circunterencia de cintura 2 8Dcm mujeres y 2 102cm hombres,
vt < (.08,

Relacion entre Alteraciones Metabolicas, Sindrome Metabdlico,
HOMA-RI ¢ IS}y 2n

ing de los principales objelivos de este estudio, fue evaluar la efectividad del
SM para identificar a Individuos con resistencia a la insulina, Los resullados
mostraron que con los criterios de la FDI (Tabla 9) el SM presentd una
sensibilidad de 53%, especificidad de 65% y un valor predictivo posilivo de
35%. Ademas, se explord esta relacion con el 131 10 encontrando resultados
siritares, con una sensiblidad, especificidad y valor predictivo positivo de 51, 65

y 41 % respectivamenta. .
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Tabla 9. Relacion entre el sindrome metabolico (FDI) y la presencia
de resistencia a la insulina (HOMA-R)),

Sindrome metabodlico RI NRI Total
Si 349 3 112
No 35 1356 170
Total 74 208 282

Sensibilidad: 39 de 74 = 53%,; Valor prodictivo positive: 32 de 112= B5% Especilicidad: 135 de
208 = 35%,

La efectividad total del 8M para identificar a sujelos resistentes a la Insutina, {ue
evaluada mediante el analisis del drea bajo la curva ROC (receiver operating
characteristic curve analysis). Basados en esle analisis, el area bajo la curva
(ALIC) para el 8M fue de 0.57 (Figura 3). Un AUC cercana a 1.0 Indica una
parfecta clasificacion de los casos (resistentes a la insulina/sensibilidad) v no

casos (no resistentes a la insulina/especificidad).
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Figura 3. Area bajo la curva para el sindrome metabdlico



Asi mismo, se calculd el area bajo la curva para cada varlable incluida en el SM,
esto con la finalidad de conocer si alguno de los componentes del SM, ofrece
da manera individual una mejor efectividad para idenlificar a sujetos con
resistencia a la insulina, Los resullados mostraron (Tabla 10) que las variables
que componen & SM, la variable con mayor eleclividad para idemificar a
sujetos  con resistencia a la insuling, fue la circunferencia de  cintura
(AUC=0,6591 P<0,0001), presion sistdlica (ALUC= 0,6005) vy triglicéridos (AUC=
0.5404). Asl mismo, al realizar un andlisis de regresion, las variables del 8M
mas asociadas a HOMA-RI e ISl 440, Tueron la circunferencia de cintura
(p=0.0001) y el e-HDL {p=0.01). Por lo cual, la medicion de la circunferencia de
cintura resulta mas efectiva en identificar individuos con resistencia a la ihsulina

gue ol SM,

Tabla 10. Componentes del sindrome metabolico

Area bajo
Variables Ia curva (AUC) EE IC {95%)
Presidn sistolica (mmbg) 0.6005" 0.0376 0.52685 - 0.67410
Presion dlastélica {rmmHg) 0.5064 0.0366 0.43475 - 0,6TB11
Clreunferencia cintura {cm) {.6001* 0036 0.68853 - 0.72988
¢-HDL 1,4088 0,038 0.33306 - 048374
Triglicéridos {(moldl) {5404 0.0415 045912 -« 0.62170

*Bigoflcancis estadistica p= 0.05,



Vanrables de presion arterial y bioguimicas de acuerdo a HOMA-RI ¢

154 0,420

La prevatencia de alteraciones como intolerancia a la glucosa y c-HDL bajo,
fueron signlficativamente diferentes entre los sujelos con resistencia a la
insulina v sin esta alteracion (Tabla 11). Eslo ultimo, resulta imponiante, pues se
reafirma que las personas que presenlaron resistencia a la insulina tienen mas
factores de resgo. Al comparar los promedios de las diferentes variables
acuerdo a HOMA-RI (Tabla 12), se observaron diferencias en algunos factores
de riesgo como presion sistolica, glucosa en ayuno y postdosis, c-HDL vy
refacion colesterol total/c-HDL. Asi mismo, los valores promedio de pt;'uam
corporal, grasa corporal tolal, grasa abdominal, circunferencia de cintura, IMC,
fueron mas altos en fos sujetos con resistencla a la insulina,

A 50 vez, se anallzaron los valores promedio de las variablas bioguimicas
y de composicion corporal de acuerdo at 151 0. Esto ultimo, debido a que a
diferencia del HOMA-RI, el I5lp120 considera las mediciones postdosls de
glucosa, pudiendo ser un marcador mas sensible de haja sensiblidad a la
insulina. Las comparaciones de los promedios segin 181 10 (Tabla 13),
mostraron diferencias significativas en fa mayorla de las variables bloquimicas,
antrapometricas y de composicion corporal, Al igual gue con HOMA-RI, estas
mismas  diferencias, se han observado en olros estudios, en donde los
marcadores del 5M se han asociado al pivel de sensibilldad de insuling, siendo
los sujetos con menos sensibilidad fos que presentan un perfil metabodlico mas
allerado (Thomas et al, 2004). Otros estudios en adullos mayores han
gncontrado  una  asociacion enlre 1a resistencia a la insuline vy algunos

marcadores de inflamacion (proteina C reactiva, citocinas ete.), por lo cual el



evatuar dichos marcadores pudiera ser de ulilidad (Wannamethee A y col,,
20085).

Es Importante mencionar que aunque la prevalencia de alleraciones
metabdlicas fue mayor en Ins sujelos con resistencla a la tnsuling, existe un
porcentaje allo de sujetos que no presantan esla alleracion y presentan
alteraciones melabdlicas. Lo cual puede indicar que no solo la resistencia a la
insulina explica las alleraciones melabolicas, sino que, la obesidad iolal o
central pudieran estar delerminando estas alleraciones en los adullos mayores

incluidos en el estudio,
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Tabla 11. Prevalencia de las distintas alteraciones metabdélicas en ios sujetos sin resistencia

a ia insuylina (NRI} y con resistencia a la insulina (BRI}

Variable

NRi
n=229

Glucosa alterada en ayuno (>100mg/dLl)
c-HDL {< 40 mg/dL y < 50 mg/dL muijeres)

Triglicéridos {>150mg/dL}

Obesidad central (= 88 cm mujeres y 2 102 cm en hombres.)
intolerancia = la glucosa (140-199 mg/dL})
Hipercolesterclemia { 2 200 mg/dL}

c-LDL { 2 160 mg/dL)
colesterol total/e-HDL (> 5 )

Hipertensior: arterial { 2130 y/o 285 mmHg)

51 (22.3)
115 {50.2)
83 (36.2)
117 (51.1}
49 (21.4)
128 (55.9)
51 {22.3)
90 {39.3)

152 {66.4;

Hesullados presaniados s

nn %y Tp<D0s

Al



Tabla 12. Variables antropométricas, de composicién corporal, bicguimicas y de presidn arteriai, de

acuardo 2 HOMA-RI]

Yariable

NRI

2

n=208 n=74 P
Paso (kg) 87208 75113 <0001
IC fkg/m2) 2807 285=04 =000
Mlass libre d2 grasafkg) G402 425 =1t <0501
Grasa total {kg} 2L +05 3o =0% < 000
Circunferénecia cintura iom} 35908 1954 +1.3 < 000
Grasa abdominal L1-L4 fkg) 32008 403201 <040
Hasa muscular {kg} 21004 221 =07 <0800
Glueosa Ayunc {mo/dL) B34 +05 27215 <0000
Glucosa 2 hr imgfdl) 1183 =21 1ZE0=48 <05
insuling ayuno {pliifdl) FZ2=005 21210 «<£3 (Y
HOMARI 16=0.02 3862 <0 0051
Colesterol toial (mgfdl} 2WT2=28 1385 =44 NS
e-HDL {mg/di Bad=1t0 42 3i+14 =05
Triglicéridos {mgidl} 138 g=40 1545 =86 5]
2-VLDL {maofdh) 7809 310217 S
c-LO {mgid! 1330222 1281 =02 kS
Colesterel toialfHDE 47 .08 42018 HS
Presion sistolica {mmbg) 134815 142223 <021
Fresion diastolica{mmHy) BG.2 207 80110 HS

——

=
By
i

bus presaniados en media = EE Mediz 2 10 ¢

8 Ancvs ajusisdo por sdad, sexo y locatidad



Tabla 13. Variables antropométricas, de composicidn corporal, bicquimica y de presién arterial,
de acuerdo a 1S1 549

48

Baia sensibilidad Az sensibilidad

Variable n=38 n=124 P
Peso {kg} 86600 T1tx11 <501
I8C (kgfm2) 1203 P04 <005
iasa fibre de grasa {kg) 416+085 3BEzGE NT
Grasa total {k3) 245z486 2BTz08 <401
Circunferencia cintura (cm} 845208 FFIx12 <0405
Grasa abdominal L1-L4 kg 33z41 32201 <001
Kasa muscuiar {kg) 21804 263+05 NT
Gtucosa Ayuno (mgfdl) $34:£08 W52 13 <400
Glucosa 2 hr fmafdh) HE T L7 T30 <0000
inseling 2 hr {ulifmgfdl) 21.0z08 GEH x84 <g .04
ESEgazsn 633208 456205 HEENER
Colestero! total {mg/dL} 2Tz 28 2124x44 NS
HDL imgidL} 462+11 444212 M3
Triglicérides {mgfdL} 1351241 18152750 <331
VLEDL {mogidl} 2F3x10 3Z21z135 i
L0l {mgidh} 1352238 1283x24 ME
Colesterc! totaliHDL 282008 50=0.14 <0 85
Presion sistélica {mmig) 13718 3BT 223 Lt
Presitn diastalica immHg) 813+07 BnZ2+11 S




Variables asociadas a HOMA-R} e [5] 0,120

Debido a la baja sensibilidad que mostro el SM para identificar a sujetos
resistentes a la insuling, fue necesario evaluar olros indicadores asoclados a la
resistencia a la insulina que no forman parte del SM,

De acuerdo al andlisis de correlacion (Tabla 14) con excepcion de la
presion diastdlica, se observd una asociacidon entre todos los componentes del
SM y HOMA-RI, De igual manera, el 131 g1 tvo buena correlacion con las
variables del SM a excepcion de fa presion diastdlica. Respecto a la relacion del
tefido adiposo y la resistencia a |3 insuling, en este gstudio se observd una
correlacion entre lodas las variables que estan relacionadas con la adiposidad,
HOMA-RI e 181 y,1z0. Algunos estudios, como el realizado por Thomas y cols
{2004), &n adultos mayores, encontraron de igual manera que los sujelos con
mas baja sensibilidad a la Insulina presentaron valores mas allos de grasa
corporal, circunferencla de cintura e IMC,

De acuerdo al analisis de regresion multiple, las variables mas asociadas
a HOMA-RI fueron la grasa corporal total (Kg) (p <0.0001) y ¢-HDL (p <0.01).
Ast mismo, las variables mas asociadas al 18] 129 fueron la grasa corporal total
(Kg) (p<0.0001) y los triglicéridos (p<0.01). Otros estudios en adultos, han
encontrado que la circunferencia de cintura es la varable mas asoclada con la
resistencia a la insulina, asl como los triglicéridos (Sierra-Johnson y col., 2006).
3in embargo, en huestro estudio se observo que al explorar Unicaments las
variables del GM la cintura fue la mas significativa y de acuerdo al modelo de
regresion congiderando no solo las variables dal SM, la grasa corporal fue la
mas significativa, En otra investigacion realizada en adullos mayores por
Thomas y col {2004), encontraron que el mejor predictor de resistencia a la

insulina fue la c-HDL (p<0.01). Nuestros resultados de igual manera
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enconlraron que ta c-HDL fue la vatiable mas asociada a HOMA-R] juno con ta
grasa corporal lotal.

En relacikdin con el resultado anterior, se ha considerado que no solo 1a grasa
abdominal pudisra estar implicada en el desarrollo de la resislencia a insuwling,
sino que la grasa intramuscular ast como en olros organos pudiera tener una
relacion directa con esla alteracion. En adullos mayores, s ha encontrado que
la acumidacidn de triglicéridos intramusculares se asocia a la resistencia a
insulina (Cree vy col, 2004), For lo cual el evaluar ta distribucion de la grasa
corporal con marcadores mas {inos pudiera ser de ulllidad para conocer su
relacion con la resistencia a la insutina. Los resultados obtenidos confirman que
la obesidad tiene una refacion con la resistencia a la Insulina, lo cual confirma la

necesidad de buscar estrategias de prevencion de la obesldad,
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Tabla 14. Matriz de correlacion, antropometria. composicidn corporal, variables bioguimicas y
HOMA-RI

FASs PADe Gluayse Sh:2h  ins ay Colitotal c-HDLse TGe

:
:
Z
:
;

Mc cinfuras grasa

HOMARI 015 008 i D23 063 G0 8T @O0z 013 04 o3 GIre . oai

BAS 0417 G171 G J1e" -G05 -0.03 a4z 405 o7 0.1 0.3

PAD =3 EAR Ly IR 408 Gos SRES 2.63 G4 Ay G.ar

Giu ay 0287 8187 002 0.82 8117 D1t 045 045 Gt

Sie 2h g.17 9.67 G.o9 9.5 .58 0.2 T

ins 2y a0 053 o1t ot 025 I

Coit total Gaze  G25T Q.24 g1z I GORE
cHOL G2g™T 43T dge -0.45= .03 -LDB
DL 605 057 ©07 1 o8
LD 0 Yol 4otg™ SIRF Y
Cintura Qers oai

PAS, Presién arterial sistélica; PAD, Presion arterial diastélica; Glu ay, Glucosa ayuno: Glu 2h, Glucosa postdosis; Ins ay, insulina avune; Ins
2h, Insulina postdosis; Colt otal, Colesterol total; c-HDL, Lipoproteinas de alta densidad:; ¢-LDL, Lipoprofeinas de baja densidad; o-VLDL,
Lipoproteinas de muy baja densidad; TG, Triglicéridos; IMC, indice de masa corporal mwmmm,.mw ; DEXA abd, grasa sbdominal {kgl. Signtficancia
estadistica; *p <0.05 = p<0.001 = p<0.0001. Componentes SH.



Determinantes del Sindrome Metabdlico

Como se menciond anterformente, un porcentaje considerable de 1os adullos
mayores sin resistencia a la insuling, presentd SM. Por 1o cual, consideramos
tmportante evaluar la contribucion de la grasa total y abdominal sobre el $M,
Para ello, se realizd un andlisis de regresion logislica, considerando como
variable dependlente el SM y ajustando por vartables confusoras. Los
resillados se muestran e la tabla 15.

Los resultados arrojados muestran, que la grasa abdominal (L1-L4),
(p=0.001) y HOMA-RI (<0.05) se asociaron de manera independienle con el
SM. Otro esludio, mosird resultados similares enconlrando que 1a grasa
abdominal se asocio de manera indepandiente al 8M (Carr y col,, 2004). Otros
estudios en adultos mayores, han encontrado que 1a grasa visceral esla
asoclada al 3M (Goodpaster y col., 2008). De jgual manera, al realizar el
andlisis con el 181 y,120, @ encontrd que la grasa abdominal y la sensibilidad a la
msulina fueron tas mayores determinantes del SM,

Como se menciond anteriorments 1a resistencia a la insulina liene una
relacion con varias de las alteraciones que forman parte del SM. Sin embargo,
la resistencia a ia insulina no explica todas las alteraciones que conforman
dicho sindrome. La manera por la cual la grasa abdominal puede estar
determinando el SM, es a lravés de la produccion de adipocitocinas por parle
del lejido adiposo abdominal. Estas adipocilocinas, ademas de tener una
ifluencia en el desarrolio de 1a resistencia a la insulina, también pusden
producir alteraciones metabodlicas por ejemplo, el inhibidor-1 del plasmindgeno
(PAL-1 por sus siglas en Inglés) esta relacionado con la hipertension arterial
(Ronti y col, 2006). Finalmente, estos hallazgos conbtribuyen a confirmar la
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relacion de la grasa abdominal con las diversas alleraciones metabélicas y su

posible relacion con ¢l SM,

Tabla 15. Relacidén de HOMA RI, grasa total y grasa abdominal
(L1-L4) con el sindrome metabdlico (NCEP ATP 3iI)

Modelo OR IC (95%) p
Grasa abdominal (kg) (L1-L.4) 313 2.283-4.29 =0.001
Sexo 0.22 A21-427 <0,001
Edad 1.04 495-1.09 NS
Log HOMA-RI 9.04 1.119-73.1 <(),05

Patos presantados en odds ratlo (razin de momios),
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CONCLUSIONES

Fnoesle estudio realizado en adultos mayores saludables se observd una alta
pravalencia de alleraciones metabolicas, algunas de ellas son caracleristicas
det SM, Adicionatments, se observd que fas variables de tipo no biologlco como
el nivel socioecondmice lienen una relacidn con los factores de rlesgo
cardiovascular. Sin embargo, ¢s necesario hacer una evaluacion mas detallada
de las variables de lipo socioecondmico y su impacto en la satud, En refacion a
la resiglencia a la insulina, esla se puede presentar aun en ausencia de
alteracionzs metabolicas. Sin embargo, es indudable la asociacién enlro
resistencia a la insuling v los distintos factores de riesgo cardlovascular.

A pesar de la relacion entre resistencia a la insuling y alteraciones
melabolicas, se pudo ohservar que para el caso de os adultos mayaores de este
estudio los criterios de la SM de fa FDI, no ofrecen una buena sensibllidad,
especificidad ni valor predictivo positive para ldentificar a individuos  con
reststencia a la insulina, Asi mismo, a pesar de que la sensibiidad fue mejor
para los criterips del NCEP ATP Il no pueden ser considerados efectivos para
identificar resistencia a la insuina. La baja sensibilidad que presento el SM,
confirmo que no tiene wtilidad clinica para identificar a sujetos con resistencia a
la insulina. Sin embargo, no se descarta la wtilidad del SM como un factor de
riesgo cardiovascular como se ha reporado para otros grupoes, Ast mismo, se
chservd que de los componentes del SM, la clireunferencia de la cintura, ofrece
una mayor efectividad para la identificacion de sujetos con resislencia a la
insulina. De acuerdo a los resullados de la  regresion maltiple en donde se
incluyeron  ademas de las variables que conforman el SM, algunas
antropométricas y de compaosicion corporal, Se observd, que la grasa corporal
total, c-HDL v log trighcéridos fueron las varables de mayor asoctacion con
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HOMA-RE & 151 5120 en esle grupo etario. Ademas, se confirma que la
resistencla a la insulina contribuye a un perlil metabdlico alterado.

Apoyados en los resultados se observo que el SM no es explicado en su
totalidad por la resistencia a la insulina y de acuerdo al modelo de regresion
logistica, tanto 1a resistencia a la insulina vy la grasa abdominal (kg 1L1-L4) se
asociaron fuenemente al SM. Con eslos resultados se sugiere que la grasa
abdominal tieng un papel fisiopatoldgico sobre el desanollo del 5M.

La adiposidad es un factor de resgo, pues los sujelos  los sujptos con
resistencia a la insulina presentaron mayor grasa corporatl, grasa abdorminal
{L1-L4), IMC asi como una mayor circunferencia de cintura. Finalmente eh este
estudio, se encontrd que adicionalmente a 1a obesidad abdominal, 1a g_;raasa'

corporal total es un factor de rtesgo asociado a la resistencia a la insufina,
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PERSPECTIVAS

De acuerdo a los resullados proporcionados por nuestra  invesligacion,
consideramaos importante integrar la identificacion de nuevos factores de riesgo
cardiovascular como; proleina C reactiva, adipocitocinas, entre otros, Asi
mismo, debido a que la poblacidn de adultos mayores es un grupo vulnerable
de riesgo, es necesario realizar estudios de intervencion dque permitan modificar
tempranamente el curso de la enfermedad cardiovascular,
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