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Las interrelaciones existentes entre hipertension arte-
rial y el sindrome metabdlico obedecen a nexos fisio-
patolégicos comunes y tienen importantes implica-
ciones terapéuticas y prondsticas. La obesidad, la
resistencia insulinica y las alteraciones de la funcién
renal se encuentran en el centro del sustrato fisiopa-
tologico y deben ser el objetivo al que dirigir todas las
estrategias preventivas y terapéuticas.
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Hypertension and metabolic syndrome

The interrelations between hypertension and the me-
tabolic syndrome are due to common physiopatholo-
gic links and have important therapeutic and prog-
nostic implications. Obesity, insulin resistance, and
renal dysfunction are in the core of the physiopatho-
logic substrate and must be the main objective for
preventive and therapeutical measures.

Key words: metabolic syndrome, high blood pressure,
insulin resistance.

Introduccion

La hipertension arterial (HTA) es factor de riesgo
de primer orden para las principales complicacio-
nes cardiovasculares, como la cardiopatia isqué-
mica' y los accidentes cerebrovasculares®. Los
trastornos metabdlicos asociados a la HTA de-
sempenan un papel clave en su apariciéon y man-
tenimiento, pero ademas modifican el pronéstico
a largo plazo de los pacientes con HTA y pueden
modificar la estrategia terapéutica. La frecuente
asociacion entre HTA y la diabetes mellitus (DM)
ha sido ampliamente descrita’, pero la interrela-
cion con la obesidad u otras situaciones de riesgo,
como las alteraciones del metabolismo de la glu-
cosa, hacen pensar que la base de esta asociacion
epidemiolégica podria responder a vinculos fisio-
patolégicos comunes. De hecho, en sujetos sin
DM la presencia de HTA se asocia con alteracion
del metabolismo hidrocarbonado o dislipemias
en la mayoria de los casos®. La resistencia insuli-
nica, la inflamacién o la disfuncién endotelial son
algunos de los posibles mecanismos para este he-
cho. El sindrome metabdlico (SM) es una asocia-
cién de factores de riesgo cardiovascular que en-
globa todas estas situaciones’ y, ademas, la HTA
desempena un papel clave en su manejo clinico®.
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El diagndstico de SM es sencillo y se basa en la
presencia de al menos tres de los cinco criterios
diagnésticos”: HTA, disglucosis, hipertrigliceri-
demia, reduccién de las particulas lipoprotei-
cas de densidad alta (HDL) y obesidadl? aunque
otras directrices consideran obligado el criterio
de obesidad abdominal®. El criterio diagnéstico
en relacién a la presién arterial (PA) es presen-
tar valores >130/85 mmHg. El séptimo informe
del Joint National Comitee JNC VII)° definié la
prehipertensiéon como una categoria indepen-
diente de HTA para los sujetos que muestran va-
lores de PA sistélica entre 120y 139 mmHg o
valores de PA diastélica entre 80 y 89 mmHg
que englobaria el criterio diagndstico de SM.

Fisiopatologia
Disglucosis e hipertension arterial

La mayoria de los estudios coinciden en que los
sujetos que presentan HTA tienen mds frecuente-
mente alteraciones del metabolismo hidrocarbo-
nado o dislipemia'®. Estudios cldsicos pusieron
de manifiesto que los pacientes hipertensos mos-
traban mas frecuentemente curvas de sobrecarga
de glucosa anormales e hiperinsulinemia. El pro-
pio Reaven, que propuso la primera definicién
de SM, defiende que la HTA es una manifesta-
cién mas de la resistencia insulinica en base a
tres observaciones: la primera, que las alteracio-
nes metabdlicas no aparecen en las formas de
HTA secundarias; la segunda, que tales alteracio-
nes no mejoran cuando se controlan las cifras de
presion arterial, y por Gltimo, pueden empeorar
con algunos tratamientos antihipertensivos.
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Estos argumentos estaban centrados en la rela-
cién entre la HTA y la DM, pero en los tltimos
aflos hemos conocido que eIPSM estd igualmen-
te vinculado. Las asociaciones son incluso mds
estrechas, puesto que las alteraciones del meta-
bolismo hidrocarbonado, la dislipemia y valores
ligeramente elevados de presion arteriarson cri-
terios diagnésticos de SM. La mayoria de las co-
hortes coinciden en que el criterio de presion
arterial >130/85 mmHg es uno de los mas pre-
valentes'""* y que los pacientes diagnosticados
de HTA presentan elevada prevalencia de SM™.
Ante estas evidencias cabe cuestionarse cudl es
el motivo para la aparicién de estos factores de
riesgo en un mismo sujeto.

Resistencia a la insulina

La resistencia insulinica se puede definir como la
disminucién de la capacidad de la insulina para
ejercer sus acciones a nivel de sus 6rganos diana,
especialmente higado, misculo esquelético y te-
jido adiposo. Esto conlleva elevacion de la glu-
cemia e hiperinsulinemia reactiva. Los motivos
por los cuales los tejidos disminuyen su sensibili-
dad a la insulina no estan bien esclarecidos, aun-
que la obesidad y el acimulo intrabdominal de
tejido adiposo se correlacionan estrechamente
con las alteraciones del metabolismo hidrocarbo-
nado y la resistencia insulinica.

El perimetro abdominal, otro de los criterios
diagnosticos de SM, es uno de los mejores esti-
madores de la grasa intraabdominal y puede
medirse facilmente. Segin un estudio realizado
en Espafa, el perimetro abdominal asocia de

forma estrecha e independiente con la resisten-
cia insulinica, estimada por el método HOMA'®,
junto a la hipertrigliceridemia. Ademas, el peri-
metro abdominal, la resistencia insulinica y la
edad eran las Gnicas variables que se asociaron
independientemente con la presencia de SM,
aunque no se incluyé la HTA en los modelos
multivariantes.

Obesidad y sindrome metabélico

Estudios recientes cuestionan que la resistencia
insulinica sea la base fisiopatoldgica fundamen-
tal del SM, aunque ésta esté presente en buena
parte de los casos'’. La sensibilidad de la medi-
cién de la resistencia insulinica para el diagnos-
tico de SM basado en las recomendaciones del
Adult Treatment Panel del National Cholesterol
Education Program estadounidense (ATP Ill) es
baja, en torno al 46 %, aunque la especificidad
y el valor predictivo positivo son mas elevados
(93 % y 78%, respectivamente). De forma para-
lela, el sobrepeso y la obesidad han ido ganan-
do interés por su vinculacién con la mayoria de
los factores de riesgo cardiovascular, y mas es-
pecialmente con la diabetes mellitus, la HTA y
el SM. La obesidad potencia la aparicién de la
mayoria de los factores de riesgo cardiovascular
y es factor de riesgo independiente de las com-
plicaciones cardiovasculares'®. Como se mues-
tra en la figura 1, la obesidad y la resistencia in-
sulinica, de forma conjunta e independiente,
activan mdltiples mecanismos de HTA. En uno
de los primeros resultados del Registro Espanol
del Sindrome Metabdlico (Registro MESYAS)"
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se ha demostrado que el SM es mas prevalente
en los pacientes con HTA que en los que tienen
obesidad, pero que la presencia de ambos po-
tencia la aparicion de SM (fig. 2).

Lejos del concepto clasico de que el tejido adi-
poso ejerce funciones de almacenamiento de
energia, actualmente sabemos que es un érgano
endocrino muy activo, capaz de sintetizar gran
cantidad de hormonas e interleuquinas, que
globalmente reciben el nombre de adipoquinas.
Algunas de estas adipoquinas, como la resisti-
na’’, se han relacionado de forma directa con la
disfuncién endotelial, y otras ain mas con la
aparicion de HTA. Mas concretamente, se ha
descrito que los niveles bajos de adiponectina®’
se asocian con la aparicién de HTA y también a
mayores sobrepeso, edad y trigliceridemia y me-
nor concentraciéon de HDL. De ahi que esta ci-
toquina haya sido propuesta como factor de
riesgo independiente de HTA.

Los pacientes con HTA o insuficiencia cardiaca,
independientemente del sobrepeso, presentan
niveles elevados de otra adipoquina, la lepti-
na*. Se trata de una de las primeras hormonas
identificadas como ori%inarias del tejido adipo-
so y recientemente se ha descrito que es capaz
de interaccionar con el sistema nervioso simpa-
tico. Estas adipoquinas han desvelado mecanis-
mos fisiopatolégicos novedosos en la aparicién
de los factores de riesgo y realzado el interés
preventivo y terapéutico que supone la obesi-
dad para el control de las principales afecciones
cardiovasculares (fig. 3).

Disfuncion renal y sindrome metabdélico

Por otra parte, determinadas alteraciones de la
funcién renal pueden condicionar la aparicién y
persistencia de HTA. El aumento primario de las
resistencias vasculares periféricas que produci-
rian mayor natriuresis o la menor capacidad de
eliminar sodio a nivel renal que activaria meca-
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Fig. 2. Prevalencia de sindrome metabélico en funcién de la
presencia o ausencia de obesidad (IMC>30 kg/m®) o hiper-
tensign arterial en el Registro MESYAS. Tomada de Alegria E,
etal®”.

nismos que aumentasen la PA para elevar la pre-
sién dec}iltrado glomerular son dos de las prin-
cipales teorias para la implicacién de la funcién
renal con la HTA?. Clinicamente, la disfuncion
renal puede detectarse por la presencia de albu-
minuria o reduccion del filtrado glomerular esti-
mado a partir de la creatinina sérica. La HTA y
la DM son dos de los principales factores de
riesgo para la insuficiencia renal y el SM ha de-
mostrado estar asociado con cualquier grado de
disfuncién renal*, lo cual anade una via fisio-
patolégica mas para la presencia de HTA aso-
ciada al SM. Un subandlisis del citado Registro
MESYAS* demuestra que el SM se asocia a la
presencia de filtrado glomerular reducido y que
el SM se asocia independientemente a la pre-
sencia de diferentes grados de disfuncién renal,
valorada mediante el filtrado glomerular, al
igual 3ue ocurre con la HTA, la DMy otros fac-
tores de riesgo cardiovascular clasicos (fig. 4).

Sindrome metabélico y riesgo vascular

La citada asociacion fisiopatolégica entre HTA 'y
SM conduce ademds al aumento de riesgo car-
diovascular. El SM potencia los efectos dafinos
de la HTA sobre las arterias, aumentando la ri-
gidez arterial*®, y multiplica el riesgo de presen-
tar alguna complicacion cardiovascular™. En el
largo seguimiento de una cohorte de hiperten-
sos europeos, el estudio PIUMAY, se ha obser-
vado que los pacientes diagnosticados de DM
en el seguimiento, sin serlo al inicio, presentan
igual tasa de complicaciones cardiovasculares
que los que ya eran diabéticos al inicio del se-
guimiento, cuya tasa, ademds, era mucho me-
nor que en los no diabéticos. Este hallazgo deja
entrever que los pacientes hipertensos que de-
sarrollan DM en el seguimiento ya presentaban
resistencia insulinica, puesto que tenian valores
medios superiores de glucemia basal y mayor
prevalencia de glucemia alterada. Estos dos es-
tudios de seguimiento demuestran que la resis-
tencia insulinica no es sélo un vinculo fisiopa-
tolégico comun entre la HTA y el SM, sino que
ademas tiene importancia prondstica.
Aunque no es objeto de esta revision, el SM se
acompana de una dislipemia muy aterogénica,
que ya habia sido descrita en relacién a la resis-
tencia insulinica y la DM*. Los valores bajos de
HDL, junto a la hipertrigliceridemia y particulas
Eequeﬁas y densas de lipoproteinas ge densidad
aja, estan estrechamente relacionadas con la re-
sistencia insulinica y por ello suelen detectarse en
los pacientes con sobrepeso, obesidad, DM o SM.

Epidemiologia

La mayoria de las series internacionales''* y na-

cionales'” *> %% coinciden en que el criterio de
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ciones cardiovasculares.

PA >130/85 mmHg es uno de los mas prevalen-
tes en el SM y en que, a la inversa, los sujetos
diagnosticados de HTA muestran alta prevalen-
cia de SM. En general, los estudios internaciona-
les han encontrado que el criterio de PA estd pre-
sente en el 35%-60% de los sujetos incluidos,
variando grandemente en funcion de si los estu-
dios son de prevencién primaria o secundaria.
Ademds, en un estudio de seguimiento a largo
plazo de pacientes diagnosticados de HTA el SM
aumento6 el riesgo de complicaciones cardiacas
y cerebrovasculares en un 40% respecto a los
que no tenfan SM*’. El riesgo de complicaciones
cardiovasculares que confiere el SM en esta co-
horte de hipertensos era similar al de la hiperco-
lesterolemia, el tabaquismo o la hipertrofia ven-
tricular izquierda.

La situacién en Espana esta menos descrita y
contamos con pocos estudios de seguimiento.
En la encuesta realizada en la Comunidad Cana-
ria*’ se encontré que la prevalencia de SM era
del 24% y que el criterio de PA >130/85 mmHg
estaba presente en el 48,9% de los encuestados.
En el estudio prospectivo de una cohorte de pa-
cientes con DM, Gimeno et al** han demostra-
do que el SM confiere un elevado riesgo de
complicaciones cardiovasculares. Teniendo en
cuenta que mas de la mitad de los pacientes es-
taban diagnosticados de HTA, no parece aven-
turado extrapolar los resultados de las cohortes
americanas a la poblacién espanola.

La tercera encuesta nacional de salud esta-
dounidense (NHANES III)'"" demostré la elevada
prevalencia de SM en un muestra no seleccio-
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nada de poblacién. Concretamente, el 24% de
los sujetos encuestados presentaban al menos
tres criterios diagnésticos de SM. El criterio de
PA estaba presente en el 34% del total de los
encuestados, siendo el tercero mas prevalente
después de la obesidad abdominal (38,6%) y el
HDL bajo (37,1 %); en los varones y los afro-
americanos era el componente mds frecuente.
Resultados superponibles se han encontrado en
subsiguientes analisis de cohortes tan importan-
tes como las de los estudios Framinﬁham“,
WOSCOPS"” o Women’s Health Study". Ade-
mas, todas coinciden en que mas del 75 % de
los sujetos que son diagnosticados de SM son,
ademas, hipertensos.
Tras la pubﬁcacién del INCVII° se evalué la pre-
valencia de prehipertension en la poblacién del
NHANES Iy los resultados son altamente rele-
vantes: la prehipertension estaba presente en el
31% de la muestra®'. Aunque la prevalencia de
HTA fue igual entre ambos sexos, los varones
mostraron prevalencia Ilamativamente superior
de prehipertension (40% frente a 23 %). Casi si-
multdneamente se dieron a conocer resultados
mas amplios de esta poblacién en relacién a la
prehipertensién, que mostraron que los sujetos
englobados en esta categoria presentan mayor
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular
como dislipemia, DM o sobrepeso-obesidad,
pero menor prevalencia de tabaquismo®. Esto
demuestra que la categoria de prehipertension
se asocia a mayor riesgo cardiovascular, aunque
ningun estudio de seguimiento ha demostrado
su relacion con mayor incidencia de complica-
ciones cardiovasculares. La serie de Kanauchi et
al** demuestra que los sujetos con prehiperten-
sién tienen mayor prevalencia de SM (19,2 %)
respecto a los normotensos (9,9 %), aunque me-
nor que los hipertensos (29,8 %). Ademas, de-
muestran que los valores de resistencia y sensi-
bilidad a la insulina son muy diferentes en estas
tres categorias, de forma que cuanto mayor es el
grado de hipertension mayor es el valor de los
pardmetros de resistencia a la insulina.
El Registro MESYAS ha demostrado en los mas de
11.000 trabajadores incluidos en el momento del
analisis que la prehipertension estd presente en
casi el 50% de los trabajadores activos, siendo la
categoria de PA mas prevalente en la muestra™.
Coincidiendo con los datos del NHANES IlI, la
revalencia de prehipertensién se mantiene re-
ativamente constante en funcién de la edad,
mientras que la HTA tiende a ir aumentando de
forma paralela a la edad (fig. 5). La prehiperten-
sion se asocia a mayor prevalencia de los facto-
res de riesigo cardiovascular y peor funcion re-
nal, pero el analisis multivariante demuestra que
Gnicamente los marcadores clinicos de resisten-
cia insulinica (glucemia basal alterada, DM, co-
ciente triglicéridos/HDL y obesidad) se asocian
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Fig. 5. Prevalencia de las diferentes categorias de presion ar-
terial y valor medio de filtrado glomerular en funcién de la
edad en el Registro MESYAS. Tomada de Cordero A, et al**.
FG: filtrado glomerular.

a la presencia de prehipertension. Este subana-
lisis del Registro MESYAS nos ha permitido de-
fender la idea de que la prehipertensién afecta a
la mitad de los trabajadores laboralmente acti-
vos y es un estado de resistencia insulinica pero
no de disfuncién renal inicial.
Por otra parte, en 1.000 pacientes consecutivos
3ue acudieron a las consultas externas a nuestro
epartamento de Cardiologia encontramos que
la mitad (52,8 %) de los loacientes hipertensos
presentaban, ademds, SM*. Ademas, el 22,1 %
de los hipertensos presentaban cardiopatia is-
quémica y la mayoria de hipertensos que pre-
sentaban cardiopatia isquémica tenian SM (fig. 6).
En el andlisis multivariante, ajustado por edad,
sexo y tabaquismo, observamos una potente
asociacion del SM con la cardiopatia isquémica
en los pacientes hipertensos (momio relativo:
4,5; intervalo de fiabilidad al 95%: 2,1-9,3).

Implicaciones terapéuticas
Estilo de vida

Las directrices de tratamiento del SM® las de
HTA® o las de dislipemias’ especifican tajante-
mente que las me(ﬁdas no farmacoldégicas de-
ben ser aplicadas enérgicamente. El control del
sobrepeso, la dieta equilibrada y la practica de
ejercicio fisico son las estrategias fundamentales
para el control global de los factores de riesgo
cardiovascular®”.

Actualmente contamos con pocos estudios que
hayan cuantificado el efecto de estas medidas
en pacientes con SM. Un subandlisis de los pa-
cientes con intolerancia hidrocarbonada del
Diabetes Prevention Program®® demuestra que la
estrategia de control de los estilos de vida es
mas eficaz en la aparicion de los componentes
del SM, con tres afios de seguimiento, que el
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tratamiento con metformina. Ademds, U(nica-
mente la estrategia de control intenso del sobre-
peso, los habitos dietéticos y la actividad fisica
consiguié disminuir la progresién de las cifras
de PA'y los triglicéridos y fue la mas eficaz en el
tratamiento del SM.

En un estudio realizado con pacientes de una
unidad de obesidad espafola, el control del so-
brepeso con dieta mejoré la mayoria de los fac-
tores de riesgo cardiovascular, de forma propor-
cional a la pérdida de peso”. En lo referente a
la HTA, tanto si los pacientes estaban diagnosti-
cados previamente o no de HTA, la pérdida de
peso se asoci6 a descensos significativos de la PA,
tan relevantes como 8 mmHg de PA sistélica con
pérdidas del 5%-10% de peso o hasta 20 mmHg
con pérdidas >20% de peso. Los resultados res-
pecto al descenso de la glucemia, trigliceride-
mia y colesterolemia fueron similares.

Farmacos antihipertensivos

En cuanto a la intervencién farmacoldgica, el
control de la HTA con el antagonismo del siste-
ma renina-angiotensina-aldosterona ofrece be-
neficios mds alld del control de la PA®. En los
pacientes diabéticos concretamente estos gru-
pos terapéuticos han demostrado proporcionar
superior efecto protector de la funcién renal en
el tratamiento de la hipertension arterial*® y, mas
recientemente, cuando se inician tras un sindro-
me coronario agudo® *. Las recomendaciones
actuales JNC VII” y la actualizacién de las guias
de hipertension arterial de la Sociedad Espano-
la de Cardiologia*') recomiendan los inhibido-
res de la enzima convertidora de angiotensina o
los antagonistas de los receptores de angiotensi-
na en pacientes diabéticos o en los afectos de

24

insuficiencia renal crénica. En el documento de
consenso American Heart Association/National
Heart, Lung, and Blood Institute/American Dia-
betes Association® se recomienda el inicio del
tratamiento farmacolégico antihipertensivo de
los sujetos con SM me§iante el bloqueo del sis-
tema renina-angiotensina-aldosterona, aunque
reconoce que lo esencial es el control de la PA
mediante cualquiera de las estrategias farmaco-
l6gicas disponibles.

Los resultados del estudio ASCOT-BPLA** posi-
blemente aclaren parcialmente esta indicacion.
Este estudio incluy6 a 19.257 pacientes con hi-
pertension y, al menos, dos factores de riesgo
cardiovascular mas que fueron tratados aleato-
riamente con una estrategia basada en amlodi-
pino, en la que se podia afadir perindopril,
frente a una estrategia con atenolol que se po-
dia suplementar con un diurético tiazidico. El
seguimiento fue suspendido precozmente a los
5,5 afios por la reduccion en la incidencia de
todas las complicaciones cardiovasculares, la
mortalidad y la aparicién de nuevos casos de
diabetes con la estrategia basada en amlopidi-
no. Ademas, en el subgrupo de pacientes con
SM esta estrategia obtuvo una proteccién del
16% frente a la la aparicién de cualquier com-
plicacién cardiovascular.

En el estudio citado de Verdecchia et al*” los
diuréticos fueron el Gnico grupo antihipertensi-
VO que se asocio a la aparicion de nuevos casos
de DM. Clasicamente se ha asociado el trata-
miento con betabloqueantes al empeoramiento
del control metabdlico de los pacientes con
HTA, pero este estudio de seguimiento a largo
plazo no lo corrobora. Este hecho discrepante
respecto a la evidencia previa podria explicarse
en base a los resultados del estudio GEMINI*,
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que demuestra que no todos los betabloquean-
tes tienen el mismo efecto sobre el metabolismo
de la glucosa y los lipidos. Concretamente, el
tratamiento con carvedilol no alter6 el metabo-
lismo hidrocarbonado e incluso mejoré la sen-
sibilidad a la insulina comparado con metopro-
lol. En el caso de la prevencién secundaria, el
tratamiento antihipertensivo combinado de un
antagonista del calcio con un inhibidor de la
enzima convertidora de angiotensina ha demos-
trado reducir la aparicién de nuevos casos de
DM*, por lo que supone una excelente alterna-
tiva para los pacientes con cardiopatia isquémi-
ca que tengan especial riesgo de desarrollar
DM, como son los pacientes con SM".

Bloqueo del sistema endocannabinoide

Una nueva y prometedora alternativa es el blo-
queo del sistema endocannabinoide mediante
un antagonista selectivo, el rimonabant®. El tra-
tamiento con 20 mg/dia de este farmaco ha de-
mostrado ofrecer beneficios muy significativos
en los sujetos con obesidad y dislipemia, pues-
to que ademas de considerable pérdida de peso
reduce los valores de triglicéridos, proteina-C
reactiva, glucemia y leptina. Ademds, aumenta
en un 23,4 % los valores de HDL, mejora los pa-
rametros de resistencia insulinica y aumenta los
valores de adiponectina. Todos estos resultados
se tradujeron en disminucién de la prevalencia
de SM del 52,9% al 25,8% en los que recibie-
ron una dosis diaria de 20 mg de rimonabant
y del 55,9% al 40% en la rama de 5 mg/dia.
Ademas, se apreci6 descenso significativamen-
te superior respecto al placebo de los valores de
presion arterial (13,1 y 6,3 mmHg en presion ar-
terial sistélica y diastdlica, respectivamente),
siendo, ademas, el efecto mayor en los sujetos
diagnosticados de HTA previamente. Sin duda
esta nueva estrategia terapéutica se constituye
como una linea prometedora para el tratamien-
to de los sujetos con HTA y SM.

Tratamiento hipolipemiante

Dos estudios recientes demuestran la importan-
cia del tratamiento con estatinas en sujetos de
riesgo moderado independientemente de los ni-
veles de colesterol total. El estudio ASCOT-LLA*
analizé pacientes con HTA sin hipercolesterole-
mia (colesterol <220 mg/dl) a dosis baja de es-
tatina o placebo. El estudio fue suspendido pre-
cozmente puesto que el tratamiento con 10 mg de
atorvastatina se asoci6 a reduccion del 36% de la
incidencia de complicaciones cardiacas, letales o
no. En el subgrupo de sujetos diagnosticados de
SM, gue alcanzaban el 38%, el tratamiento se
asocio a menor aparicion de complicaciones,

aunque este efecto no obtuvo significacion esta-
distica. La marcada tendencia protectora de
complicaciones mayores, la baja aparicién de
efectos secundarios y la suspension precoz del
estudio refuerzan la recomendacién de iniciar
tratamiento precoz con estatinas en los pacien-
tes con SM.

Otra publicacion altamente relevante en el drea
de la prevencién primaria ha sido la del estudio
CARDS". Con la misma dosis de estatina que el
estudio anterior comparada con placebo, con
mas de cuatro afios de seguimiento ha demos-
trado que en pacientes con DM sin hipercoles-
terolemia se consigue disminuir en un 30% la
incidencia de una primera complicacién car-
diovascular. En este estudio no se especifica el
efecto del tratamiento en los pacientes con SM.

Metabolismo hidrocarbonado

En lo referente al control del metabolismo hidro-
carbonado, los datos acerca de las estrategias te-
rapéuticas en los pacientes con SM son muy es-
casos. El tratamiento con acarbosa en sujetos
con intolerancia hidrocarbonada* ha demostra-
do disminuir la incidencia de complicaciones
cardiovasculares en un 49% e, interesantemen-
te, también la aparicion de HTA en un 34%. En
el estudio STOP-NIDDM esta estrategia terapéu-
tica ofrece disminuciones significativas de peso,
perimetro abdominal y PA, ademas de los bene-
ficios metabdlicos (disminucién de la glucemia
basal y los triglicéridos). Estos resultados resaltan
que acarbosa es una alternativa terapéutica efi-
caz en el SM, siempre que sea bien tolerada.
Las tiazolidindionas, agonistas PPAR-y, son un
grupo terapéutico de creciente interés. Pese a

ue empeoran ligeramente el perfil lipidico,
3isminuyen la glucemia y, ademas, han demos-
trado reducir la presién arterial, la insulinorre-
sistencia y la disfunciéon endotelial en sujetos
con SM sin cardiopatia isquémica®. Ademas, la
adicién de rosiglitazona al tratamiento previo
ha demostrado disminuir la tasa de restenosis
en los pacientes diabéticos revascularizados™.
El estudio PROactive’!, que estudié a pacien-
tes diabéticos con macroangiopatia tratados
aleatoriamente con pioglitazona o placebo, ha
demostrado que el tratamiento con esta tiazoli-
dindiona se asocia a reduccién de la mortali-
dad y la incidencia de infarto de miocardio y
accigentes cerebrovasculares. Aunque no se es-
pecifica el SM como subgrupo en esta serie de
5.238 diabéticos, dado que el 75% eran hiper-
tensos y el indice de masa corporal medio era
30,7 kg/m?, es facil suponer que la prevalencia
de SM es elevada y que los [lamativos resulta-
dos de la muestra sean extrapolables a la pre-
vencion secundaria de los pacientes con HTA
y SM.
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