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El Sindrome Metabdlico como Epidemia Mundial
Metabolic Syndrome as a Global Epidemic

“Este fendmeno abarca practicamente todo el mundo y, como consecuencia, se advierte
mayor peso en nifios y adolescentes, asi como una significativa prevalencia de trastornos
metabdlicos en adultos.”
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SIIC: ¢Cudl es la prevalencia del sin-
drome metabdlico (SM) en los paises
sudamericanos y, especialmente, en la
Argentina?

FF: El SM es, como su nombre lo indica,
una constelacion de disturbios metabdlicos,
que puede conducir a enfermedades cardio-
vasculares graves o a diabetes tipo 2. El co-
mun denominador de estas enfermedades
metabdlicas asociadas es la fuerte relacion
con el dafio a los distintos lechos vascula-
res, lo que genera las consecuentes compli-
caciones ateroscleréticas.

Considerando que las enfermedades
cardiovasculares son la primera causa de
muerte en todo el mundo, asi como la es-
trecha correlacién de la obesidad con los
factores de riesgo integrantes de este sin-
drome, es facil entender la importancia que
tiene la comprensién y el adecuado enfo-
que clinico-terapéutico de esta entidad.

Mucho se ha discutido acerca de la exis-
tencia real de este cuadro, que asocia a la
hipertensiéon arterial, la disglucemia y la
dislipidemia aterogénica con la obesidad
central.

Para algunos autores, se trata simplemen-
te de una asociacién casual de distintos fac-
tores de riesgo, sin la correspondiente po-
tenciacion del riesgo cardiovascular. Otros,
en cambio, consideran a este sindrome co-
mo la expresion concomitante y simultanea
de las distintas anomalias metabdlicas, con
un elevado perfil de riesgo.

Hoy consideramos que este sindrome no
es nuevo, ya que desde hace muchos afos
existen publicaciones gue mencionan la
existencia concomitante de dos o mas fac-
tores de riesgo.

Fue después de la Conferencia que
Gerald Reaven dictara en 1988 (Banting
Lecture 1988, Rol of insulinresistance in
human disease) que el mundo cientifico
centré su atencién en este cuadro, cuya
probable base fisiopatoldgica comun era la
insulinorresistencia (IR). Merece destacarse
gue Reaven nunca menciond a la obesidad
como integrante de este proceso.

En las Ultimas décadas, el mundo todo ha
asistido a una ganancia ponderal, tal vez
vinculada con los inadecuados estilos de
vida, en especial el sedentarismo y la nutri-
cion rica en hidratos de carbono simples y
grasas saturadas, que sobre una predispo-
sicion genética, han ocasionado el aumento
de peso, con incremento notable del acu-
mulo central o visceral de grasa.

Este fendmeno abarca practicamente to-
do el mundo y, como consecuencia de éste,
se advierte mayor peso en nifios y adoles-
centes, asi como una significativa prevalen-
cia de trastornos metabdlicos en adultos. Se
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considera que hay mas de 1100 millones de
individuos con sobrepeso y unos 320 millo-
nes con obesidad de distintos grados en el
mundo.

Al cotejar las encuestas argentinas de
factores de riesgo, puede observarse un
incremento gradual y sostenido de éstos
(obesidad, hipertension arterial, dislipide-
mia, diabetes), en tanto que Unicamente se
aprecia estabilizacion y retroceso del taba-
quismo, en razén de las campafas realiza-
das. Es facil inferir que el SM esta incremen-
tando su prevalencia, aunque no haya sido
expresamente evaluado en las encuestas
nacionales (Ver Tabla 1).

Tabla 1. Tercera Encuesta Nacional Argentina de Factores de Riesgo para Enfer-

medades no Transmisibles (www.msal.gov.ar).

yor. A medida que aumenta la edad, es ma-
yor la proporcién de individuos que retnen
criterios diagndsticos de SM.

También es importante el sexo y el origen
étnico poblacional. En las mujeres se advier-
te una prevalencia mas frecuente, en tanto
gue las poblaciones hispanas, seguidas de
las caucasicas, las afroamericanas y otras
son las afectadas principalmente.

¢(Cudl es la via fisiopatoldgica comun
que relaciona los diferentes criterios del
SM, como la obesidad, la hiperglucemia
en ayunas y los niveles elevados de tri-
glicéridos?

Clinicamente debe conside-
rarse que en el SM hay una
ganancia ponderal que deter-

Sobrepeso - Obesidad

mina una obesidad a predomi-

Afos

2005

2009

2013

Exceso de peso

49.0%
(47.2%-50.9%)

53.4%
(52.0%-55.0%)

57.9%
(56.1%-59.6%)

Sobrepeso
(IMC 225y < 30)

34.4%
(33.3%-35.5%)

35.4%
(34.6%-36.3%)

37.1%
(35.9%-38.3%)

Obesidad
(IMC = 30)

14.6%
(13.9%-15.4%)

18.0%
(17.4%-18.7%)

20.8%
(19.9%-21.8%)

Presion Arterial- Hipertension

Control de presion arterial en
los dltimos 2 afios

78.7%
(77.6%-79.7%)

81.4%
(80.6%-82.1%)

92.7%
(92.2%-93.2%)

Prevalencia de presion arterial
elevada (entre quienes se
controlaron)

34.5%
(33.4%-35.6%)

34.8%
(34.0%-35.7%)

34.1%
(33.1%-35.1%)

Col

ol - Hipert

Control de colesterol alguna
vez (entre mujeres de
45 afios y mas / varones de
35 afios y mas)

72.9%
(71.5%-74.3%)

76.6%
(75.5%-77.6%)

77.5%
(76.2%-78.8%)

Prevalencia de colesterol ele-
vado (entre todos los que se
controlaron)

27.9%
(26.7%-29.2%)

29.1%
(28.2%-30.1%)

29.8%
(28.6%-31.0%)

Glucemia - Diabetes

Control de glucemia
alguna vez

69.3%
(68%-70.6%)

75.7%
(74.8%-76.6%)

76.8%
(75.7%-78.0%)

Prevalencia de glucemia ele-
vada/diabetes (poblacion total)

8.4%
(7.8%-9.1%)

9.6%
(9.1%-10.1%)

9.8%
(9.3%-10.3%)

nio visceral, hecho que vincula
fuertemente este depésito gra-
so con la IR. Al parecer, tal co-
mo Reaven infiriera, este feno-
meno puede explicar la mayor
parte de los casos de SM y sus
multiples facetas.

La grasa visceral, a diferencia
de la subcutanea, es un “tejido
inflamado” (algunos autores
sugieren el término obesitis
o adiposopatia), con notable
capacidad de produccién de
sustancias  proinflamatorias,
denominadas genéricamente
como adipoquinas o adipo-
citoquinas, de las que se han
identificado méas de 120. Solo
una de estas sustancias, la adi-
ponectina, tiene capacidad de
neutralizar los efectos nocivos

Asimismo, debe advertirse que las combi-
naciones posibles de los factores integran-
tes de este cuadro no son iguales en todo el
mundo, como tampoco lo son los criterios
diagnosticos de las diferentes sociedades
cientificas internacionales o la Organizacién
Mundial de la Salud.

A pesar de todo, puede decirse que
aproximadamente una cuarta o quinta par-
te de la poblacién relne los criterios de SM,
en especial considerando el perimetro de
cintura aumentado, mas dos de los restan-
tes criterios integrantes.

Este incremento de prevalencia del SM es
similar en toda América, aunque se debe
destacar que en Estados Unidos es alin ma-
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de las restantes, pero sorpren-
dentemente esta practicamen-
te ausente en quienes presentan SM.

A medida que avanza la ganancia de peso
y la IR es mayor, se establece la hipergluce-
mia, que obligara al gasto excesivo de insu-
lina para intentar la normalizacion glucémi-
ca. Esto puede culminar en diabetes.

Al mismo tiempo, y debido a la IR, hay
una lipdlisis aumentada, que desde el terri-
torio visceral aportard grandes cantidades
de 4cidos grasos libres (AGL) al higado. Esto
podréd generar esteatosis y, eventualmente,
dafo fibroso-cirrético en el futuro; pero,
ademas, los AGL serdn la materia prima de
la sintesis de lipoproteina de muy baja den-
sidad y de triglicéridos, que por intercam-
bio lipidico generaran lipoproteinas de baja
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densidad pequenas y densas, fraccion alta-
mente aterogénica, con un descenso con-
comitante de los valores de colesterol aso-
ciado con lipoproteinas de alta densidad.

Por otra parte, los portadores de SM
tienen un marcado estrés oxidativo y dis-
funcion endotelial, mas una produccion
elevada de angiotensinégeno por la grasa
visceral. Esto activa el sistema renina-angio-
tensina-aldosterona (SRAA) y el adrenérgi-
co simpatico, determina aumento de cifras
tensionales, mayor rigidez vascular parietal,
aumento de la reabsorcién de sodio y dafo
de érganos blanco.

Es facil comprender que esta alteracion fi-
siopatolégica multiple determinara las com-
plicaciones conocidas, a las que debe agre-
garse la mayor tendencia a los fenémenos
trombéticos, la prevalencia aumentada de
algunos canceres, la presencia de sindrome
de ovarios poliquisticos y apnea del suefio,
entre otras.

¢Es correcto considerar al SM como un
paso previo a la aparicion de diabetes
mellitus tipo 2?

El SM y la obesidad, por sus alteraciones
en el metabolismo glucidico, pueden con-
ducir gradualmente hacia la diabetes en un
importante numero de pacientes. Si bien
no hay acuerdo unanime en los valores de
corte que distintas sociedades cientificas
aceptan como cifras normales de glucemia,
lo que sucede es el incremento paulatino
de los valores, que en forma de tolerancia
alterada o de glucemia elevada en ayunas
se acercara paulatinamente en alrededor de
un 20% a un 30% de los pacientes con SM
al rango de diabetes (126 mg/dl).

Existe el concepto actual de que la IR por
si sola no puede conducir a diabetes, sino
gue necesita de la deficiencia de secrecién
de insulina, ademas de la predisposicién ge-
nética. En el SM se conjugan estos factores,
por lo que no debe olvidarse que la diabetes
es un cuadro que ubica a los pacientes en
una situacion de alto riesgo cardiovascular.

La importancia de identificar el SM a
tiempo radica en lograr una interven-
cion temprana para evitar el riesgo car-
diovascular. ;Qué otro objetivo tiene
diagnosticar este sindrome?

Es conocida la importancia de la interven-
cion temprana en la prevencion del riesgo
cardiovascular y la diabetes. Sin embargo,
otros trastornos asociados con este sindro-
me, en algunos casos de gran importancia,

podrian ser evitados. Ademas de las altera-
ciones lipidicas y glucémicas y la hiperten-
sion arterial, en el SM son més frecuentes
algunas afecciones como el sindrome de
ovarios poliquisticos, la esteatosis hepatica,
la hiperuricemia y la gota, la hipercoagulabi-
lidad, asi como el incremento de los valores
de fibrinégeno, PAI-1, proteina C-reactiva,
interleuquina 6 y factor de necrosis tumoral
alfa, la mayor prevalencia de tumores ma-
lignos como el de mama, ovario, colon y
prostata, la acantosis nigricans y los trastor-
nos del suefio. No siempre es la IR el factor
vinculante, sino complejos mecanismos de
activaciéon hormonal, oncogenes, etcétera.

En ocasiones, alguno de los criterios
prevalece por sobre el resto; por ejem-
plo, la obesidad se puede asociar con
una elevacion no tan importante de los
valores de triglicéridos y de glucemia.
En esos casos, tanto desde el punto de
vista diagndstico como terapéutico, ¢el
paciente debe ser considerado obeso o
solo con SM?

Tradicionalmente, el tejido adiposo fue
interpretado como un reservorio energéti-
co al que recurrir en caso de necesidad. En
1940, Jean Vagué describe dos tipos distin-
tos de grasa: la grasa parda o subcutanea
y la blanca o visceral. Hoy sabemos que si
bien ambos depositos lipidicos tienen fun-
cion energética, es la grasa visceral o blanca
la que adquiere enorme trascendencia co-
mo érgano endocrino. Esto se debe al antes
mencionado efecto de producir citoquinas,
que pueden actuar localmente y en érganos
distantes. Ambos actmulos pueden elabo-
rarlas, pero es el adipocito visceral el que
lo hace de manera prioritaria. En el examen
microscopico, estas células grasas son sus-
tancialmente distintas, en su morfologia,
sus organulos, la oxidacion de acidos gra-
sos, las mitocondrias y también la rica vas-
cularizacion y la presencia de macréfagos.
Algunos autores sugieren que, frente a la
ganancia de peso, ambos tejidos almacenan
acidos grasos y triglicéridos, pero en cierto
momento, el tejido visceral es superado en
su capacidad de almacenamiento y comien-
za un proceso que llevara la infiltracién adi-
posa al higado, el musculo, el epicardio y
la adventicia de los vasos. Recientemente
se ha descubierto que la acumulaciéon grasa
del cuello, parda por su ubicacién, puede
funcionalmente transformarse en blanca
por la capacidad de elaborar adipocitoqui-
nas. Esto se ha llamado grasa “beige” o
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brite por algunos autores. Es probable que,
en el futuro, la medicién del perimetro del
cuello adquiera importancia.

Asimismo, en el SM es frecuente observar
un proceso denominado sarcopenia, que
consiste en la hipotrofia de los glUteos en
los obesos con SM, en tanto que no suele
estar presente en obesos no metabdlicos.

Este proceso es importante funcional-
mente, ya que los gluteos participan activa-
mente en el metabolismo vy la utilizaciéon de
la glucosa, al ser musculos muy activos en
el movimiento. La sarcopenia tal vez con-
tribuya al aumento glucémico paulatino en
el SM.

Asimismo, hay personas delgadas que
funcionalmente se comportan como insu-
linorresistentes. Si bien son una minoria,
corresponde decir que no todos los obesos
tienen SM.

¢Esta demostrado que influir sobre los
criterios del SM a temprana edad dismi-
nuye la aparicion de enfermedad car-
diovascular y las complicaciones a me-
diano y largo plazo?

A cualquier edad es Util tratar de modi-
ficar las causas que llevan al SM. Sin em-
bargo, es en la infancia cuando se estable-
cen habitos y estilos de vida. Cada vez son
mas los nifios y adolescentes que presentan
sobrepeso y obesidad, en funcién de sus
preferencias alimentarias (comida chatarra,
gaseosas, snacks, etc.) y su sedentarismo
(Internet, juegos electrénicos, redes socia-
les, musica, etc.). Hace afios que se advierte
una obesidad precoz en nifios, que determi-
nard trastornos metabdlicos, cardiovascula-
res y arritmias en un futuro cercano.

¢Las medidas no farmacoldgicas consti-
tuyen el pilar del tratamiento de estos
pacientes? ;Cudles son las recomenda-
ciones?

En este ambito no hay secretos. Siempre
serd Util una dieta balanceada, adaptada
a los requerimientos energéticos y funcio-
nales de cada edad, sabrosa y variada. Los
nifos y jévenes, por habitos y costumbres,
han perdido el interés por ingerir verduras
y frutas, carnes magras, pescados, legum-
bres. Su preferencia los lleva a la inges-
ta de alimentos ricos en grasas saturadas,
hidratos de carbono simples y productos
elaborados de panificacion. Las gaseosas y
los jugos frutales ricos en azlcar y jarabe
de maiz con alta fructosa (JMAF) son sus
bebidas predilectas. Este aporte energético,
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particularmente nocivo por su valor calérico
y nutricio, determina la obesidad en edades
tempranas. Téngase en cuenta que el JMAF
se utiliza en los laboratorios de investigacion
para generar ratas proclives a presentar SM.

El otro grave problema es el sedentaris-
mo. Los caracteristicos juegos de la infancia
han sido reemplazados por aparatos elec-
tronicos y largas horas frente a ellos. Son
pocos los nifos que practican deportes. En
los adultos, el ritmo de vida acelerado obli-
ga a desplazamientos rapidos con distintos
medios de transporte, pero raramente ca-
minando. La practica deportiva también es
infrecuente, y tampoco es adecuado tener
actividad fisica intensiva exclusivamente los
fines de semana. Ello podria generar tras-
tornos isquémicos.

Tan sélo se necesita caminar unos 150 mi-
nutos semanales, a un paso paulatinamen-
te mas sostenido y rapido, comer en forma
fraccionada y tener las necesarias horas de
descanso y esparcimiento para evitar estos
desarreglos metabdlicos. Quienes practi-
guen regularmente actividades fisicas aero-
bicas pueden continuar con ellas. Se debera
ser cuidadoso con las anaerobicas si no es-
tamos habituados a ellas.

Si los cambios en el estilo de vida no son
suficientes, ¢;cual debe ser el aborda-
je farmacoldgico para estos pacientes?
¢En qué casos se debe iniciar dicho tra-
tamiento?

Siempre debe emplearse e insistir en el
cambio en el estilo de vida, aun cuando
estemos en tratamiento farmacoldgico.
Muchos pacientes piensan que ingerir un
medicamento los exime de los cambios nu-
tricionales y de actividad fisica. Lamentable-
mente, no existe un farmaco Unico capaz de
resolver todos los trastornos metabdlicos de
este sindrome.

Los medicamentos deberan emplearse
cuando el paciente relina los criterios de
hipertension arterial, diabetes o dislipide-
mia, aislados o en conjunto. Ha sido utili-
zada inadecuadamente la metformina en
jovenes con sobrepeso, sin considerar si
tienen o no IR.

Al medicar deberemos tener presentes
efectos colaterales o indeseables de ciertos
medicamentos que pudieran generar alte-
raciones metabdlicas (como el empleo de
diuréticos en dosis elevadas, que pueden
alterar los niveles de glucemia vy triglicéri-
dos, o el de un PPAR que lleve al aumento
ponderal). La metformina, adecuadamente
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empleada, las drogas que actuan sobre el
SRAA, las estatinas y ciertos fibratos son de
empleo corriente y seguro.

Para aquellos pacientes que tienen va-
rios factores de riesgo cardiovascular,
¢la formulacion de medicamentos com-
binados podria mejorar la adhesion al
tratamiento?

Quienes tienen necesidad de tratar distin-
tos trastornos metabolicos tienen que recu-
rrir a varios farmacos y medidas posoldgicas
para alcanzar metas. Una consecuencia fre-
cuente de la polimedicacion es la baja adhe-
sién al tratamiento y el abandono precoz de
éste. En otros casos, la aparicion de efectos
indeseables limitara la terapéutica.

Parece razonable tratar de personalizar
el tipo y dosis de cada farmaco antes de
comprobar si existen combinaciones dispo-
nibles que las incluyan. No es igual tratar a
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un hipertenso con una doble o triple combi-
nacion, que intentar unir estatinas con an-
tihipertensivos o antidiabéticos orales con
fibratos. Hasta ahora no disponemos de
una monodroga o combinacién simple que
sea abarcativa de todos los trastornos.

¢ Qué consecuencias tendria para el sis-
tema de salud, la no intervencion del
SM y el aumento en la incidencia de
obesidad, hipertension y dislipidemia?

Las consecuencias de no tratar adecuada
y activamente estos trastornos en el campo
de la prevencién primaria, generara futuros
problemas, méas serios que el pretendido
ahorro de recursos que se logre en la actua-
lidad. De no prevenir la aparicién de ésta y
otras enfermedades, nos enfrentaremos en
el futuro a las complicaciones cardiovascu-
lares previsibles y al incremento de la inci-
dencia de diabetes.
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Autoevaluacion del articulo
El tejido adiposo visceral tiene capacidad para producir sustancias proinflamatorias, denominadas genéricamente adipoquinas,
de las que se han identificado més de 120.

En relacion con la adiponectina icual de las siguientes respuestas es correcta?

A, Neutraliza los efectos de otras adipoquinas; B, Promueve los efectos de otras adipoquinas; C, Aumenta la resistencia a la insulina;
D, Inhibe la sensacion de saciedad; E, Aumenta la lipdlisis
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Prevalencia del Sindrome Cardiometabdlico
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El sindrome cardiometabdlico se asocia con mayor riesgo de enfermedad coronaria,
accidente cerebrovascular, enfermedad vascular periférica, insuficiencia renal y cancer,
entre otras, y representa la causa de millones de muertes por afio. En esta resefia se
analizan la epidemiologia, los factores de riesgo, la fisiopatogenia y el impacto
sobre la salud del sindrome cardiometabdlico, asi como su tratamiento.

El sindrome cardiometabdlico es una com-
binacién de trastornos o factores de riesgo
metabdlico, que incluyen la diabetes mellitus,
la hipertensién arterial (HTA) sistémica, la
obesidad central y la hiperlipidemia, que se
asocian con mayor riesgo de enfermedad
aterosclerética. También se ha probado la
relacién entre el sindrome metaboélico (SM) y
la mayor prevalencia de enfermedad vascular
periférica, enfermedad coronaria, infarto de
miocardio y accidente cerebrovascular (ACV).
La enfermedad cardiovascular representa la
causa de muerte de 18 millones de personas
en todo el mundo cada afo, en tanto que la
diabetes y la HTA son los principales factores
de riesgo de este cuadro. En 1999 se infor-
mo que el 85% de los casos de enfermedad
cardiovascular provenia de paises en vias de
desarrollo. El riesgo relativo de este trastorno
en individuos con diabetes es de 1.78; a su
vez, el riesgo de diabetes es 5 veces mayor
en pacientes con sindrome cardiometabdlico.
Ademads, se estima que 1.1 mil millones de
personas presentan sobrepeso y 312 millo-
nes obesidad, un conocido factor de riesgo
cardiovascular.

En la actualidad, el sindrome cardiometa-
bélico se define ante la presencia de tres de
las alteraciones siguientes: dislipidemia (nivel
alto de triglicéridos o apolipoproteina B o,
bien, niveles bajos de colesterol asociado con
lipoproteinas de alta densidad [HDLc]), obesi-
dad central, HTA o hiperglucemia. Si bien los
criterios varian levemente, la obesidad central
y la resistencia a la insulina se consideran ca-
racteristicas centrales del sindrome.

Epidemiologia
El sindrome cardiometabdlico afecta no
sélo al sistema cardiovascular, sino también
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al renal, al cerebrovascular y al inmunitario,
y se lo ha asociado con mayor riesgo de can-
cer, por lo que se estima que es la causa de
millones de muertes evitables. El impacto de
este sindrome sobre la salud y la economia de
muchos pafses es considerable, por lo que es
necesario aplicar estrategias proactivas de pre-
vencion, que incluyan programas de ejercicio
y tratamiento a nivel poblacional.

En un estudio se estimé que, para 2030,
366 millones de personas presentarian dia-
betes, y existen indicios de que el sindrome
cardiometabdlico no serfa exclusivo de pacien-
tes adultos, sino que puede afectar, ademas
a ninos. También se considera que el 4.2%
de los adolescentes podria presentar este
sindrome (un millén de estadounidenses),
principalmente por mayor obesidad en este
grupo etario, por falta de ejercicio fisico
y disponibilidad excesiva de alimentos. La
prevalencia de sindrome cardiometabdlico
en los EE.UU., en individuos de mas de 20
afos, seria del 34% (35.1% de los varones
y 32.6% de las mujeres). Algunos de los
principales componentes involucrados son
la obesidad central (53%), la HTA (40%) y
la hiperglucemia (39%). En el 65% de los
hombres obesos y el 56.1% de las mujeres
obesas se detectan criterios suficientes para
el diagnéstico de sindrome cardiometabodlico.
La edad es un factor de riesgo independiente
para este cuadro, dado que el riesgo se duplica
a los 40 afos, con respecto a los 20. La etnia
también desempenaria un papel importante
puesto que en individuos afroamericanos
e hispanos estadounidenses, la prevalencia
de sindrome cardiometabolico es mayor en
las mujeres que en los hombres; ademas, el
riesgo en las primeras es 1.5 vez mayor en
comparacion con las mujeres caucasicas.




F. Filippini / Entrevistas a Expertos, Incidencia de los Factores de Riesgo Metabdlicos a Nivel Mundial (2016) 1-5

Factores de riesgo e impacto sobre la
salud

La HTA se define ante un valor de presién
arterial sistélica > 140 mm Hg o presion arte-
rial diastolica > 90 mm Hg. Este trastorno se
observa en hasta el 80% de los individuos con
sindrome cardiometabdlico. La coexistencia
de HTA, obesidad y diabetes se asocia con
disfuncion del ventriculo izquierdo, esclerosis
arteriolar y disfuncién renal, en parte, por la
activacion excesiva del sistema simpatico, los
niveles altos de angiotensina renal y los tras-
tornos en el transporte renal de sodio, lo que
provoca disfuncion del endotelio y ateroscle-
rosis secundaria. Ademas, la obesidad parece
exacerbar laHTAy ésta, a su vez, representa la
causa principal de mortalidad cardiovascular,
con mas de 7 millones de muertes anuales
atribuibles a este fenémeno. La HTA también
es un predictor de mayor aterosclerosis de las
arterias carétidas. No obstante, en los Ultimos
anos, su prevalencia se redujo en los paises
desarrollados y aumento en aquellos en vias
de desarrollo.

Dentro del contexto del sindrome cardio-
metabdlico, la dislipidemia se define por
la presencia de un nivel de triglicéridos en
plasma > 150 mg/dl (o tratamiento para la
hipertrigliceridemia) o una concentracién de
HDLc < 40 mg/dl en hombres o < 50 mg/dl
en mujeres (0 en tratamiento por esta causa).
Este fendmeno, sumado a la concentracion
alta de colesterol asociado con lipoproteinas
de baja densidad (LDLc), se considera un fac-
tor de riesgo para aterosclerosis, enfermedad
coronaria y eventos cardiovasculares, y se es-
tima que es la causa de hasta 4.4 millones de
muertes a nivel mundial por afo. La oxidacion
de las lipoproteinas generarfa estrés oxidativo
y mayor riesgo de enfermedad cardiovascular,
especialmente en presencia de tabaquismo,
sedentarismo y estrés.

Se estima que en las dos Ultimas décadas,
la prevalencia de obesidad se duplicé o tripli-
c6, y que, en nifos, la tasa aumentd aun en
mayor medida. También se considera que la
obesidad central (intraabdominal) desempena
un papel importante en el riesgo de sindrome
cardiometabdlico, debido a la secrecién de
adipoquinas por parte del tejido adiposo y por
la presencia de mayor resistencia a la insulina.
Los odds ratio (OR) para SM son de 2.8 en
hombres con un valor de la circunferencia
de la cintura (CC) > 102 cm y de 5.9 en las
mujeres con una CC > 88 cm. La obesidad
central muchas veces precede a la diabetes,
la HTA y la dislipidemia. Asimismo, el efecto
del envejecimiento podria estar relacionado

con la menor masa muscular y la menor
capacidad oxidativa del musculo.

Sibien el tabaquismo no es parte del sindro-
me cardiometabdlico, un estudio sefald que la
incidencia de este cuadro fue de 8.0%, 17.1%
y 13.9% en los sujetos que nunca habian
fumado, que lo habian hecho en el pasado
o que fumaban al momento del estudio, en
ese orden (p < 0.001). El tabaquismo intenso
se relaciond con mayor riesgo de dislipidemia
y sindrome cardiometabdlico (riesgo relativo:
1.9), en tanto que la combinacién de sindrome
cardiometabdlico y tabaquismo se relacioné
con un OR de enfermedad cardiovascular de
3.54 y un OR de ACV de 2.41, mientras que
se comprobod que el abandono del habito
reduce el riesgo en un 37% en pacientes con
sindrome cardiometabdlico. El alcohol parece
ejercer un efecto protector para el sindrome
cardiometabdlico en individuos fumadores.

El OR para SM es de 1.94 en hombres y
de 1.54 en mujeres con conducta sedentaria
durante 4 horas diarias, en comparaciéon con
aquellos con conducta sedentaria durante
una hora diaria solamente. En los primeros,
el OR de mayor CC es de 1.88, el de menor
concentracion de HDLc es de 1.84 y el de
HTA, de 1.55. La falta de ejercicio fisico en
ninos se asocid con 6 veces mayor riesgo
de sindrome cardiometabdlico durante su
adolescencia, mientras que el ejercicio fisico
tendria un efecto protector en este grupo
etario. La tasa de eventos coronarios en
sujetos con SM es menor cuando realizan
ejercicio fisico (incluso menor que las perso-
nas sedentarias sin SM. El SM se relacion6
con 56% mayor riesgo de muerte por cancer
ajustado por edad, con efecto similar de los
distintos componentes: 28%, 25%, 25% y
22% mayor riesgo en presencia de obesidad
central, hipertrigliceridemia, menor concen-
tracion de HDLc y diabetes, respectivamente.
El SM también se asocié significativamente
con cancer de pulmén (p < 0.0001) y cancer
colorrectal (p = 0.004); la mortalidad por
cancer colorrectal es 67% y 29% mayor en
hombres y mujeres con SM, en ese orden. El
riesgo de cancer hepatico, de vesicula biliar,
mama, prostata o tiroides y el de mieloma
multiple también es mayor en sujetos con SM.

El OR para insuficiencia renal crénica es de
2.21,3.38,4.23 y 5.85 cuando se detectan 2,
3, 4 0 5 componentes de SM. Ademads, este
sindrome se asocié con mayor incidencia de
trastornos psiquiatricos y del estado del ani-
mo, y con otras anomalias, como sindrome de
ovarios poliquisticos, apnea del suefio, estea-
tohepatitis no alcohdlica, psoriasis, disfuncion
eréctil y litiasis biliar.
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Fisiopatogenia

La fisiopatogenia del sindrome cardiome-
tabolico es compleja y se relaciona con la
supresion de la captacion celular de glucosa
y trastornos en el funcionamiento de esta
molécula, resistencia a la insulina, liberaciéon
de acidos grasos, vasoconstriccion, retencion
de liquidos y mayor presion arterial. La carga
hereditaria de algunos factores de riesgo,
como la diabetes y la dislipidemia, es alta,
mientras que, para la obesidad, el efecto del
ambiente y la conducta seria mas importante.
Por el momento, los estudios genéticos no han
podido identificar genes o variantes especi-
ficamente relacionados con este sindrome,
pero se comprobd que éste modifica el perfil
de expresion de varios genes. La exposicion
créonica a sustancias quimicas conocidas
como alteradores endocrinos (contaminan-
tes organicos) podria cumplir un papel en la
fisiopatogenia del SM, por la induccién de la
disfunciéon mitocondrial; también se postuléd
que el mecanismo por el cual el medio am-
biente afectaria la expresion génicay el riesgo
de SM serfan cambios epigenéticos.

Tratamiento

Los expertos recomiendan al menos 30 mi-
nutos diarios de actividad fisica de intensidad
moderada, idealmente aerébica, ya que el
ejercicio mejora la funcion endotelial, la sena-
lizacion de la insulina en la grasa y el musculo
esquelético, la formacion de este Ultimo y el
contenido corporal de grasa.

Ciertas dietas, como la mediterranea (rica
en granos integrales, frutas y grasas monoin-
saturadas, con bajo contenido de carnes y
consumo moderado de alcohol), se asociaron
con mejor sensibilidad a la insulina, menor ni-
vel de triglicéridos y hasta 20% menor riesgo
de SM. El mayor consumo de fibras (cereales)
se asocio con 38% menor prevalencia de
sindrome cardiometabdlico. El alto consumo
de carnes rojas se relaciond con 4.7 veces
mayor riesgo de este sindrome, ademas de
mayor presion arterial sistélica. En pacientes
con SM 'y obesidad se recomienda reducir el
peso corporal en 7% a 19% en los 6 prime-
ros meses, por lo que se sugiere restringir la
ingesta a 500 a 1000 calorfas diarias.

El orlistat reduce la absorcion de grasas y
mejora algunos parametros del SM, en tanto
que la sibutramina se asoci6 con reduccion
moderada del peso. La gastroplastia o la
derivacién gastrica podrian ser alternativas
adecuadas en algunos pacientes, dado que se

asociaron con mejorfa considerable del peso
corporal, la presion arterial, la resistencia a la
insulina y la dislipidemia, y resuelven el SM en
el 95% de los casos, dentro del afo posterior
al procedimiento.

Ademas, se debe indicar tratamiento
para controlar la HTA: beta bloqueantes y
diuréticos, con reevaluacion cuidadosa de
los farmacos v las dosis cuando el paciente
pierde peso, y el colesterol, dado que estas
estrategias reducen el riesgo cardiovascular.
Las estatinas disminuirian el riesgo cardio-
vascular en 25% a 30%, principalmente por
la reduccién de los niveles de apolipoproteina
B, mientras que los fibratos y el acido nico-
tinico disminuyen la concentracion de trigli-
céridos y podrian combinarse con estatinas
para mejorar la dislipidemia.

El primer objetivo terapéutico consiste
en la reduccién del LDLc a concentraciones
menores de 100 mg/dl o, al menos, menores
de 130 mg/dl, seguida por la disminucién del
nivel de triglicéridos, idealmente, a menos de
200 mg/dl.

El abandono del tabaquismo se relacioné
con una reduccién del 36% en la mortalidad
de los pacientes con enfermedad coronaria.

Respecto del consumo de alcohol, los OR
de SM en pacientes con un nivel bajo (una a
19 copas por mes) o moderado (20 bebidas
por mes) fue de 0.65y 0.34, respectivamente
(p < 0.05), en comparacion con los individuos
gue no bebian, pero el beneficio se perdié
con niveles mayores de consumo.

El alcohol se relaciond en forma inversa
con los niveles de insulina, triglicéridos y
bajo HDLc, ademas de la obesidad central.
El estrés laboral o financiero se asocié con
resistencia a la insulina, obesidad y niveles
altos de triglicéridos.

Conclusién

Los autores concluyen que el sindrome
cardiometabdlico se asocia con mayor riesgo
de enfermedad coronaria, ACV, enferme-
dad vascular periférica, insuficiencia renal,
cancer y otras alteraciones, y representa la
causa de millones de muertes por afio. Este
trastorno afecta a paises desarrollados y en
vias de desarrollo y, cada vez mas, a nifos
y adolescentes, por lo que es importante el
tratamiento intensivo de sus distintos compo-
nentes, como la presién arterial, la glucemia,
la concentracion de lipidos y el peso corporal,
ademas de fomentar el ejercicio fisico y el
cese del tabaquismo.
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