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Resumen

Introduccién: Los criterios clinicos y bioquimicos para determinar la presencia de Sindro-
me Metabolico (SM) en el paciente estan claramente definidos; sin embargo, existen factores
emergentes que se encuentran relacionados con las alteraciones metabdlicas y que deberian
formar parte de los mismos, caso del dcido drico (AUr), por lo que se decidié realizar el si-
guiente estudio.

Objetivo: Determinar la relacion entre el SM y el AU

Métodos: Estudio descriptivo transversal en poblacién mexicana mayor de 18 afios aparente-
mente sana. Se realizé determinacién de los criterios clinicos y bioquimicos para la presencia
de SM, incluyendo AUT.

Resultados: Participaron 188 individuos, 123 mujeres y 65 hombres, se demostré un mayor
ntamero de factores asociados SM en hombres. El analisis bivariado, entre las variables del SM
con el AUren hombres s6lo mostrd asociacién con significancia estadistica para triglicéridos
y ¢c-HDL, (p = 0.043 para ambos); en las mujeres s6lo hubo significancia para triglicéridos y
Perimetro de Cintura (PC) (p = 0.042 y p = 0.09, respectivamente). Fraccionando el AUr en
cuartiles, solo triglicéridos, hipertension, c- HDL y PC, mostraron elevacion proporcional a
las cifras de AUr.

Conclusiones: Los resultados muestran que la prevalencia del SM es mayor en hombres. El
AU se relaciond con triglicéridos, c- HDL y PC, datos que coinciden con otros estudios,
donde la mayor asociacién es con alteracion en lipidos y obesidad central. El aumento de la
prevalencia de los componentes del SM, va en relacién directa al aumento de cifras de AUTr.
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Abstract

Introduction: The clinical and biochemical criteria for the presence of metabolic syndrome (MS) in the
patient are clearly defined but there are emerging factors that are related this metabolic disorder and should be
part of the same, example uric acid (AUr), so we decided to make the next study.

Objective: To determine the relationship between MS and the AUr.

Methods: A cross-sectional study in the Mexican population over 18 years apparently healthy. We carried
out clinical and biochemical criteria for the presence of MS, including AUF.

Results: A total of 188 subjects, 123 women and 65 men, men showed a greater number of factors as-
sociated with MS. The bivariate analysis between the variables of MS with the AUr in men only showed
statistically significant association with triglycerides and HDL-C (p = 0.043 for both), in women there
was only significant for triglycerides and waist circumference (PC) (p = 0.042 and p = 0.09 respectively).
The AUr splitting into quartiles only triglycerides, hypertension, HDL-C and PC, showed elevation
proportional with the level of AUF.

Conclusions: The results show that the prevalence of MS is higher in men. The AUr was associated
with triglycerides, HDL-C and PC. Data coincide with other studies, which is the largest association with
altered lipid and central obesity. The increased prevalence of MS components is directly related to increased

numbers of AUr.

Keywords: Metabolic syndrome, hyperuricemia, Mexico.

Introduccion

El Sindrome Metabélico (SM) se puede definir como
un conjunto de factores tradicionales y no tradiciona-
les que conllevan al desarrollo de Enfermedad Car-
diovascular (ECV) y Diabetes.!? Entre estos factores
se consideran la presencia de obesidad abdominal
(determinada por el perimetro de cintura —PC-),
alteraciones de la glucosa o resistencia a la insulina,
dislipidemia aterogénica (expresada a través de los ni-
veles elevados de c-HDL vy triglicéridos) y elevacion
de las cifras de presion arterial, todos los que en su
conjunto se utilizan para poder diagnosticar ésta enti-
dad; sin embargo, existen factores emergentes que se
encuentran ampliamente relacionados con las altera-
ciones metabdlicas y que deberfan formar parte delos
criterios diagnosticos y que estan asociados con el de-
sarrollo de ECV como son la proteina C reactiva, mi-
cro-albuminuria, fibrinégeno y 4cido drico (AUr).*-

Laasociacion entre SM y AUr ha despertado gran
interés en cuanto a la fisiopatologia y alteraciones me-
tabolicas implicadas, ademds de considerar que cada
uno de ellos, en forma individual, son indicadores
de riesgo de ECV.® En pacientes con SM, los nive-
les de urato promedio son 0.5 a 1 mg/dL mayores al

compararlos con controles®y se incrementan con el
nimero de componentes del SM” atin cuando es ajus-
tado para factores de confusion como edad, sexo, de-
puracién de creatinina, alcohol y uso de diuréticos.
Los hombres tienen niveles mayores de dcido trico
respecto a las mujeres, quizd porque los estrogenos
son uricosuricos. La diferencia de niveles de dcido
urico entre mujeres y hombres después de la meno-
pausia se hace mds pequenia; sin embargo, se mantie-
ne en todas las edades, sugiriendo que otros factores
mds alld de los niveles de estrogeno son responsa-
bles para estas diferencias.®

En humanos, el acido trico es el producto final
del metabolismo de las purinas y deriva de la conver-
sion de hipoxantina a xantina y de esta a dcido trico,
ambas reacciones catalizadas por la enzima xantina
oxireductasa.’ La hiperuricemia puede resultar de un
incremento en su sintesis asi como en disminucion en
su excrecion o la combinacién de ambos mecanismos.
Estd demostrado que la hiperinsulinemia modifica el
manejo del dcido drico a nivel renal, disminuyendo

su excrecion!*!

por el incremento en la reabsorcién
de sodio, condicién que también se ha observa-

do en pacientes con obesidad e hipertension. Otros
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estudios apoyan la presencia de hiperuricemia secun-
dario a que la sintesis de dcidos grasos a nivel hepatico
se encuentra incrementada durante la resistencia a la
insulina y se relaciona con la sintesis de purinas de
novo, lo cual conlleva a la aceleracion en la produccion
de 4cido drico."> Otro de los mecanismos implica-
dos es el incremento en la ingesta de fructosa,®ya que
su fosforilacion en el higado da como resultado la des-
composiciéon de ATP y secundario un incremento de
la produccién de uratos.

Un segundo mecanismo que puede aumentar la
sintesis de dcido drico en pacientes con SM y dafo
organico es la isquemia local, en el cual se encuen-
tra implicada la enzima xantina oxidoreductasa™ que
bajo condiciones fisiologicas tiene mayor afinidad
para el dinucle6tido de nicotinamida adenina oxida-
do (NAD+) comparado con oxigeno como aceptor de
electrones. Bajo condiciones de isquemia, se aumen-
ta la degradacion de ATP, iniciando un incremento
en la sintesis de dcido arico y adicionalmente la xan-
tina deshidrogenasa es convertida a xantina oxidasa.
Esta forma de enzima utiliza oxigeno molecular en
lugar de NAD+ como aceptor de electrones, inician-
do la formacién de aniones superoxido y peroxido de
hidrogeno (radicales libres de oxigeno).”!*15

La relativa contribucién de la sub-excrecion y so-
breproduccién de acido drico a la hiperuricemia de
pacientes con SM atn tiene muchas cuestiones para
explicar sus diferentes interacciones; sin embargo, el
considerar todos y cada uno de los mecanismos im-
plicados como lo son los estados de isquemia, pue-
de potenciar otros factores que promuecven dano
cardiovascular.'®"

En México no hay reportes previos sobre la pre-
valencia entre SM y 4cido drico, el objetivo de este
estudio fue estimar no solo la prevalencia de hiperu-
ricemia y SM en poblacioén aparentemente sana sino
también determinar la relacién entre el AUry el SM,
asi como con cada uno de sus componentes.

Objetivo

Determinar la asociaciéon entre las variables de SM
con el AUr en una poblacién aparentemente sana.

Métodos

Con la aprobacién del Comité de Etica del Hospital
General de México y después de obtener el consen-
timiento informado de los participantes, se realizd
un estudio transversal comparativo de hombres y
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mujeres no embarazadas, aparentemente sanos, ma-
yores de 18 afios de edad, con o sin historia familiar
de enfermedades cronicas no transmisibles.

La poblacién en estudio fue seleccionada a través
de una invitacién a poblacién abierta de la Ciudad de
México. Para este propdsito se colocaron avisos en
sitios de reunién publica cercanos a las instalaciones
del Hospital General de México, en los que se espe-
cificaban los objetivos y el sitio para el desarrollo del
estudio. A los sujetos que atendieron la invitacion se
les realiz6 una historia clinica dirigida a detectar la
presencia de antecedente personal de enfermedad
cronica o aguda y la ingesta de medicamentos o cual-
quier otro tipo de tratamiento, considerando a un
sujeto aparentemente sano a aquel individuo sin ante-
cedente personal de enfermedad y que no recibieron
en el ltimo afio ningun tipo de tratamiento. En los
sujetos que cumplieron los criterios de inclusion al es-
tudio, se llevd a cabo una historia médica detallada
y exploracién fisica completa para colectar informa-
c16n sobre antecedentes familiares, diversas variables
clinicas, antropométricas y de laboratorio. La presion
arterial sistolica (PAS) y diastdlica (PAD) y las me-
diciones antropométricas (peso, talla y perimetro de
cintura [PC]) fueron determinadas de forma estan-
darizada. Las mediciones las realizé personal médico
previamente capacitado.

A todos los participantes se les extrajo una
muestra sanguinea, después de 12 horas de ayuno,
para la determinacion basal de glucosa plasmatica,
AU, triglicéridos, c-HDL. Dos horas posteriores
a la carga oral de 75 gramos de glucosa, se extrajo
otra muestra de sangre venosa para determinacioén
de glucosa sérica.” El perfil de lipidos fue determi-
nado por fotometria (analizador Synthrom CX9
PRO). La glucosa plasmitica fue medida por el mé-
todo de la glucosa oxidasa con un analizador de glu-
cosa (YSI, Yellow Spring, OH). La determinacion
de AUTr se realizd a través de espectrofotometria,
analizador Genesys-20, los niveles considerados
para hiperuricemia fueron 6 mg/dL para mujeres y
7 mg/dL para hombres.!”?

La presencia de SM fue definida de acuerdo a los
criterios modificados de la NHLBI-AHA/NCEP-
ATPII (National Heart, Lung and Blood Institutes, Ame-
rican Heart Association/ National Cholesterol Education
Program- Adult Treatment Panel I1T).!

Apnalisis estadistico: Se utilizd estadistica descriptiva
con el software de anilisis estadistico SPSS v15.0.0 de
una base de datos previamente generada en Micro-
soft Excel 2007. Todos los anilisis estadisticos fueron



desarrollados de manera independiente por sexo. Se
emplearon medidas de tendencia central y dispersion
para las variables cuantitativas y para las cualitativas
medidas de frecuencia y proporcion. La busqueda de
relacion entre los grupos se analizd mediante analisis
bivariado con prueba Ji cuadrada o prueba exacta de
Fisher para las variables cualitativas, cuyos resulta-
dos son mostrados en tablas de contingencia. En todos
los casos se considerd un intervalo de confianza de
95% vy un valor de p <0.05 para determinar signifi-
cancia estadistica.

Resultados

Se incluyd un total de 188 personas (mujeres 123,
65.4% y hombres 65, 34.6%), 53.2% tenian me-
nos de 40 anos. En la Tabla 1 se describen la media
y desviacion estandar (DS) asi como el valor mini-
mo-maximo de cada una de las variables del SM en
hombres y mujeres. En la Tabla 2 se muestra la pre-
valencia de las variables de SM, donde la alteracién
mis frecuente fue parac-HDL (68.1%) y triglicéridos
(52.1%), y la que registr6 menor anormalidad fue la
glucosa (11.2%). La prevalencia de SM fue de 43.1%
en el total de la muestra; para hombres de 52.3% en
comparacion con las mujeres 38.29% (p = 0.045);
en cambio cuando se compard la prevalencia de hipe-
ruricemia entre hombres y mujeres no se observaron
diferencias estadisticamente significativas (p <0.07)
entre hombres (21.5%) y mujeres (15.4 %); aun
cuando existe un ligero predominio en los hombres.

Se observé incremento en la prevalencia de SM
en el grupo de pacientes con edad mayor de 40 afios,
con predominio en las mujeres (55.2%) (p <0.001).
En ambos grupos (Tabla 3) se identificé que la fre-
cuencia de hiperuricemia se modifica con respecto a
la edad, en hombres es mayor en menores de 40 afos
(32.3 %), y en las mujeres es mds frecuente en mayo-
res de 40 anos (17.2 %).

De acuerdo al analisis bivariado, la comparacion
entre las variables del SM con hiperuricemia en hom-
bres, solo se evidencid asociacion estadisticamente
significativa para triglicéridos y c-HDL (p = 0.043)
para ambos factores; en el caso de mujeres solo se ob-
servd asociacion para triglicéridos y perimetro de cin-
tura (p = 0.042y 0.09, respectivamente).

Se realiz6 el andlisis de variables y su asociacién
con acido drico, fraccionando las concentraciones
plasmaticas de éste dltimo en cuartiles, para estable-
cer que a mayor concentraciéon de AUr, se modifican
los pardmetros que conforman el SM. En la Tabla 4,

Gonzalez-Chavez A, et al.

Tabla 1. Diagnéstico diferencial entre adenocarcinoma sinonasal y ade-
nocarcinoma colénico.

Variable Hombres Mujeres
Media+ DS | Media+DS
Presion sistolica (mmHg) 121.1+£17.3 | 116.8£14.6
Presion diastolica (mmHg) 79.5+13.3 77.3£10.6
Glucosa (mg/dL) 102.2+£34.9 | 100.5+44.1
Triglicéridos (mg/dL) 200.5£116.8 | 159.6+91.0
c- HDL (mg/dL) 38.2+11.9 45.3+11.6
Acido tirico (mg/dL) 6.0%+1.2 47+11
Perimetro de cintura (cm) 94+12.1 89+16.9

DS = Desviacion estandar; c-HDL = Colesterol HDL.

Tabla 2. Prevalencia de las variables del Sindrome Metabdlico.

VARIABLE NORMAL ANORMAL
n % n %

Triglicéridos 90 479 98 52.1
Cintura 108 57.4 80 42.6
c-HDL 60 31.9 128 68.1
Glucosa 167 88.8 21 11.2
Hipertension arterial 116 61.7 72 38.3
Acido wrico 159 84.1 29 15.9

n = numero; c-HDL = Colesterol HDL.

triglicéridos, hipertension, c-HDL y PC, mostraron
elevacion proporcional a las cifras de AUTr.

Discusion

En estudios previos no realizados en México se ha
demostrado la asociacion de hiperuricemia con SM
y se han especificado cuales son las principales varia-
bles que se asocian en forma proporcional aunque ain
quedan incognitas en cuanto al mecanismo fisiopato-
logico. B34

En los resultados de nuestro estudio se encontrd
una prevalencia de SM de 43.1% en hombres y 29.3%
en mujeres, datos que no concuerdan con los resul-
tados de la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién
2006 (ENSANUT)?" en la que la prevalencia nacio-
nal de SM en adultos mayores de 20 anos de edad,
de acuerdo con los criterios del AHA/HLBI, fue de
41.6%, con predominio en las mujeres; la probable
diferencia en nuestro trabajo es el tamafio de muestra.

135

1102 ‘€ "WNN ‘¥ "oA XN U89 dsoH paj AeY



Relacion entre sindrome metabdlico e hiperuricemia en poblacion aparentemente sana

136

Tabla 3. Frecuencia de Sindrome Metabdlico e hiperuricemia en hom-

bres y mujeres de acuerdo a edad de corte de 40 anos.

Rev Med Hosp Gen Méx, Vol. 74, Num. 3, 2011

Tabla 4. Anilisis de variables del Sindrome Metabdlico segtin niveles
de dcido trico.

Sindrome q q q Niveles séricos de acido tirico por cuartiles
Edad L. Hiperuricemia
Sexo - Metabdlico | p P 1 2 3 4
(afios) o n (%)
n (%) n®%) | n®%) | n@®%) | n%)
Hombres <40 14 (45.2) ns 10(32.3) 0.043 Triglicéridos 16 (17) | 19 (20.2) | 24 (25.5) | 35 (37.2)
(n~=65) 540 | 20(38.8) | ms 4(11.8) s Glucosa 6(30) | 2(10) 4(4) 8 (40)
Hipertensién 15 (21.4) | 16 (22.9) | 17 (24.3) | 22 (31.4)
Mui <40 15 (23.1) ns 4(6.2) ns
ujeres c-HDL 25(20) | 31(24.8) | 31 (24.8) | 38 (30.4)
(n=123) >40 32(55.2) |0.001 10(17.2) 0.049 Perimetro de cintura | 17 (21.8) | 21 (26.9) | 20 (25.6) | 20 (25.6)

n = ndmero; ns = no significativo.

Encontramos prevalencia de hiperuricemia de
casi 16% de los pacientes estudiados. En México
existen informes de prevalencia que van desde 2%
a 8% de la poblacién, pero generalmente hacen re-
ferencia al padecimiento de “gota” y no como tal a
hiperuricemia; en nuestros resultados los hombres
tuvieron valores medios significativamente mas al-
tos de AUr comparados con las mujeres, dato que se
modifica cuando se establece la edad como variable,
en tal situacion se observa elevaciéon del AUTr con sig-
nificancia estadistica en hombres menores de 40 anos
y mujeres mayores de 40 anos, datos que concuerdan
con lo senialado en estudios en otras poblaciones, en
los cuales se observa principalmente que a mayor
edad en las mujeres existe incremento de los niveles
de 4cido arico, asi como mayor presencia de los com-
ponentes del SM, ésto relacionado con el estado pos-
menopausico.®22? En cuanto a los hombres, llama la
atencion y es un dato concordante con la bibliografia
en que los hombres menores de 40 afios, tienen nive-
les mas altos de dcido urico aunque no completen los
criterios para diagnéstico de SM. En el estudio de Sui
y colaboradores,® observaron la misma situacién, dato
que concuerda con el considerar al AUr como uno de
los componentes emergentes del SM y por lo cual se
sugiere la introduccién de este parametro como cri-
terio diagndstico, no sin menospreciar la ya demos-
trada relevancia en cuanto a ser un factor de riesgo
cardiovascular. De acuerdo con lo descrito en dife-
rentes estudios, los pacientes con niveles de AUr que
se encuentran en el cuarto cuartil presentan un riesgo
para desarrollo de SM en hombres de 3.9 veces y para
mujeres de dos veces.®*-% Esta observacion coincide
con nuestro resultado en el cual el incremento en los
niveles de AUr fue proporcional principalmente con

n = nimero; c-HDL = Colesterol HDL.

el incremento de colesterol y c-HDL en hombres y
PC en mujeres.

Al hacer andlisis de cudles son los componentes
del SM que se relacionan directamente con la presen-
cia de niveles elevados de AUr, constatamos lo repor-
tado en la bibliografia, observando relacion directa
con niveles de triglicéridos, c-HDL y PC, aunque en
otros estudios también se senala la presencia de coles-
terol total.?*-?% Datos que nos llevan a apoyar mds ain
la consideracion del AUr como parte de los criterios
diagnosticos de SM.

Cabe senalar que nuestro estudio tiene limi-
taciones de importancia, entre ellas el tamano de la
muestra, pero que al ser casosincidentales con SM ¢ hi-
peruricemia que fueron pareados por edad, sexo y ca-
da uno de los factores de SM, dan fortaleza al estudio.

Conclusion

Los resultados del presente trabajo muestran mayor
prevalencia del SM en hombres; sin embargo, ésta in-
crementa en mujeres mayores de 40 afios, efecto rela-
cionado probablemente con los cambios hormonales
secundarios a la menopausia. Aunque el AUr no se re-
laciond con todos los componentes del SM, se observa
principal correlacion con triglicéridos, c-HDL y PC,
observandose una correlacion directa entre los niveles
de éstos y los niveles de AUr. Lo cual hace de mayor re-
levancia su papel como factor de riesgo cardiovasculary
mds atin relacionado con factores de riesgo mayor como
son la dislipidemia y la obesidad. Se requieren atin mds
estudios que demuestren en forma consistente esta
asociacion entre ¢l AUr y las alteraciones metabdlicas
que conforman al SM, y tal vez asi en un futuro poder-
lo considerarlo como parte de los criterios diagndsticos.
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