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Diabetes y riesgo
cardiovascular

METABOLIC TREATMENT FOLLOW-UP IN TYPE 2
DIABETES

A. Sainz de los Terreros Errea, M.C. Gonzalvo Liarte, L. Armengod
Grao, B. Garcia Garcia, E. Aguillo Gutierrez, S. Choliz Polo, J.
Ocon Breton, F.J. Escalada, F. Lazaro y E. Faure Nogueras

Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa. Zaragoza.

Introduction: Type 2 diabetes begins clinically as a dysfunc-
tion of pancreatic beta cell witch cannot control chronic hy-
perglycaemia. At the end it fails towards insulinopenia. Often
it happends in patients with the so-called metabolic syndrome
where there is also lipid metabolism disorder.
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Objective: Describe changes observed in evolutive treatment
for glycemic and lipid control.

Method: Systematic review of 75 randomized patients from
endocrinology department.

Results: Background: 42.7% men, mean age 68 years, weight
79.8 Kg, BP 138/77 mmHg, time from diagnosis 13 years, fol-
low-up at hospital 6.7 years. Metabolic control: last HbAlc
7.2%, total cholesterol (TC) 196 mg/dL, LDL cholesterol (LDLc)
110 mg/dL, HDL cholesterol (HDLc) 52 mg/dL, triglycerides
(TG) 152 mg/dL. Oral antidiabetic drug (OAD) at any time
85.3%, OAD in last visit 49.3%, only metformin 40.5% (mean
duration 3.8 years), different drug combination 12%, only
repaglinide 8% (mean duration 0.5 years), previous different
OAD 74.7% (mean duration 6 years), containing metformin
33.9%, containing glibenclamide 33.9%, mean duration of OAD
preceding insulin therapy 6.8 years, patients treated with both
insulin and OAD 48% (90% of insulin group), not simultaneous-
ly 67.5%, OAD continued after beginning insulin therapy 32.5%,
combined treatment in last visit 12% (22.5% of insulin group).
Insulin treatment in last visit 53.3%, mean duration 8 years. Hy-
polipemiant drugs at any time 65.3%, in last visit 56%; statins
88% (mean duration 3.5 years), fibrates 14.3% (mean duration 6
years), ezetimibe 4.8% (mean duration 2.7 years). Precedent hy-
polipemiant drugs 28%j; statins 62%, fibrates 47.6%.

Discusion: Changes in treatment show the different clinical
needs along diabetes and the development of news drugs in last
years with clinical use according to evidence based medicine.

UTILIDAD EN LA PRACTICA CLINICA HABITUAL DE LA
DETERMINACION DE LA PROTEINA C REACTIVA
ULTRA-SENSIBLE PARA VALORAR EL RIESGO
CARDIOVASCULAR GLOBAL EN UNA POBLACION DE
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

F.J. del Cafiizo Gémez! y M.N. Moreira Andrés?

'Hospital Virgen de la Torre. Madrid. ?Hospital universitario 12 de
octubre. Madrid.

Un reciente informe de la American Heart Association
(AHA/CDC) indica que la medida de la proteina C reactiva ul-
trasensible (PCR-us) nos da informacion del calculo del riesgo
global de enfermedad coronaria mas alld de la obtenida por
los factores de riesgo cardiovascular (RCV).

Objetivo: Evaluar en la practica clinica habitual la utilidad de
la PCR-us para la valoracién del RCV en pacientes con diabe-
tes mellitus tipo 2 (DM2).

Material y métodos: A 180 pacientes con DM2 (82 hombres y
98 mujeres) de 14,8 + 10,8 afios de evolucién y 66,8 + 10,9
afios de edad con una PCR £ 10 mg/l para excluir una posible
enfermedad inflamatoria crénica, se les estratificé el RCV me-
diante la determinacién de la PCR-us (método inmunoturbidi-
métrico) segun las recomendaciones de la AHA/CDC: PCR < 1
mg/dl (RCV bajo); PCR de 1-3 mg/dl (RCV intermedio); y PCR
> 3 mg/dl (RCV alto), y se calcul6 segtin los factores de RCV
(tablas de Framingham): < 10% (RCV bajo), 10-20% (RCV mo-
derado) y > 20% (RCV elevado). Se utiliz6 la “U” de Mann-
Withney para comparar las medias de la PCR-us entre las dife-
rentes categorias de RCV. Se realiz6 una transformacién
logaritmica de la PCR-us para evaluar la correlacion del log de
PCR-us y el RCV, y se calcularon los coeficientes de correla-
cién de Pearson para el andlisis entre pares de variables. Una
P < 0,05 se considero significativa (SPSS,v. 13.0).

Resultados: La media de los niveles de PCR-us en los pacien-
tes con RCV < 10%, de 10-20% y > 20% fue de 0,52, 1,44, y
4,81 mg/dl respectivamente (tendencia lineal de P = 0,000).
Los niveles de PCR-us se correlacionaron significativamente

con el RCV (r = 0,699; P = 0,000), y los coeficientes de correla-
ci6n entre los niveles de PCR-us < 1 mg/dl, de 1-3 mg/dl y > 3
mg/dl, y el RCV < 10%, de 10-20% y > 20% fueron de 0,588,
0,452 y 0,801 respectivamente (P = 0,000).

Conclusiones: La determinacion de la PCR-us es de utilidad
en la practica clinica habitual en pacientes con DM2 para valo-
rar el RCV global, sin necesidad de usar tablas.

INFLUENCIA DE LOS POLIMORFISMOS -11391G>AY
Y111H T > C EN EL GEN DA LA ADIPONECTINA EN LA
ADIPONECTINEMIA Y CON PABAMETROS
RELACIONADOS EN POBLACION DE ALTO RIESGO
CARDIOVASCULAR

C. Ortega Azorin*, J.V. Sorli!, C. Ortega-Azorin*, P. Carrasco?,
S. Millan*, E. Sanchis*, M. Gullén®*, V. Pascual?, J. Valderrama?
y D. Corella*

'Medicina Preventiva. Facultad de Medicina. Valencia. *Centro de
Salud Ndpoles y Sicilia. Valencia. *Centro de Salud Palleter.
Castellon. *Facultad de Medicina. Universidad de Valencia.

La adiponectinemia puede estar modulada por polimorfismos
genéticos. Nuestro objetivo es estudiar la influencia de los po-
limorfismos -11391 G> Ay el YI11H (T > C) en el ex6n 3 del
gen de la adiponectina con la concentracién de esta hormona
y parametros relacionados en poblacion de alto riesgo cardio-
vascular. Se han seleccionado 515 pacientes (218 hombres y
297 mujeres) participantes del estudio PREDIMED (PREven-
cién con DIeta MEDiterranea) en el nodo de Valencia. La fre-
cuencia de los genotipos en el polimorfismo -11391 G > A fue
de 76,2% GG, 22,2% GA y 1,6% AA en la muestra estudiada
(frecuencia del alelo A = 0,13). En cambio para el polimorfis-
mo Y111H se obtuvo un frecuencia genotipica de 95,9% de TT
y de 4,1% de TC (frecuencia del alelo C = 0,02). Se observan di-
ferencias significativas (P < 0,001) de adiponectinemia para el
polimorfismo -11391, (9,4 + 4,6 ug/mL en GG; 11,2 + 5,2
ug/mL en GA; 15,2 + 4,3 ug/mL en AA). Para el polimorfismo
Y111H no se obtuvieron diferencias significativas (9,8 + 4,8
ug/mL en TT y 11,3 + 4,9 ug/mL en TC; P = 0,182). Se encon-
traron diferencias en la adiponectinemia para el polimorfismo
-11391 G > A entre hombres y mujeres (P = 0,014). En hom-
bres 7,2 + 3,3 ug/mL en GG, 9,0 = 4,3 ug/mL en GAy 14,6 + 3,8
ug/mL en AA (P < 0,001) y en mujeres 10,9 + 4,8 ug/mL en GG,
12,5 + 5,3 ug/mL en GA y 15,9 + 5,3 ug/mL en AA (P = 0,014).
Se observaron importantes diferencias en la glucemia (129 +
43 mg/dL en GG, 124 + 38 mg/dL en GA, 97 + 12 mg/dL en AA;
P tendencia = 0,037), y al borde de la significacién estadistica
en los niveles de colesterol HDL (51 + 13 mg/dL en GG, 51 +
11 mg/dL en GA y 60 = 9 mg/dL en AA; P tendencia = 0,050).
En conclusion, el polimorfismo Y111H presenta una prevalen-
cia muy baja en esta poblaciéon mediterranea, mientras que el -
11391 G > A tiene una frecuencia més elevada. Ademas este
polimorfismo muestra una asociacién muy significativa con la
adiponectinemia tanto en hombres como en mujeres.

LA FATTYACID BINDINQ PROTEIN 4 ESTA ASOCIADA
AL SINDROME METABOLICO Y AL TRATAM!ENTO CON
TIAZOLIDINADIONAS EN PACIENTES DIABETICOS

1. Lazaro Lopez, A. Cabré Llobet, J. Girona Tell,

J.M. Manzanares Errazu, F. Marimén Cortés, N. Plana Gil,

M. Heras Ibafiez y L. Masana Marin

Facultat de Medicina. Universitat Rovira i Virgili. IRCIS. Reus

Objetivo: Estudiar el papel de, la nueva adipoquina, FABP4 en
plasma de pacientes diabéticos tipo 2 (DM2) sin y con criterios
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de sindrome metabdélico (SM) y el impacto del tratamiento con
tiazolidinadionas (TZD).

Métodos y resultados: Se analizé6 la FABP4 en 274 sujetos
(169 DM2 y 105 controles). Los pacientes con SM y DM2 pre-
sentaron niveles superiores de FABP4 comparado con pacien-
tes DM2 sin SM y controles (53% y 76% de incremento respec-
tivamente, p < 0,005). Los niveles de FABP4 en pacientes DM2
correlacionaron positivamente con el nimero de elementos del
SM, el grado de obesidad, la adiponectina, los triglicéridos, los
lipoperéxidos, la proteina C-reactiva, la edad, la tensién arte-
rial sist6lica y la duracién de la diabetes (p < 0,05). Sin embar-
g0, la arteriosclerosis clinica y subclinica, la insulina y la glu-
cosa basal y la RBP4 no se asociaron con la FABP4. Los
pacientes DM2 con tratamiento con TZD mostraron niveles de
FABP4 elevados (> 30%, p < 0,05). Un estudio realizado con un
subgrupo de pacientes DM2 confirmé que el tratamiento con
TZD aumenté prospectivamente los niveles plasmaticos de
FABP4 (p < 0,05) y la actividad PPARgamma en células mono-
nucleares de sangre periférica (p < 0,05). Ademas, estudios in
vitro mostraron que el tratamiento con TZD aumento los nive-
les de mRNA, de proteina intracelular y la secrecién extracelu-
lar de FABP4 de adipocitos humanos.

Conclusiones: Las concentraciones de FABP4 estan asociadas
a la presencia de criterios de SM, inflamacién y marcadores de
oxidacion en pacientes DM2. Las TZD aumentan las concen-
traciones plasmaticas de FABP4 reflejando la activacién de
PPARgamma. La determinacién de FABP4 plasmatica podria
ser util en el manejo clinico de los pacientes con DM2.

LA RETINOL-BINDING PROTEIN4ESUN
BIOMARCADOR PLASMATICO DE DISFUNCION RENAL
Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR EN PACIENTES
CON DIABETES TIPO 2

A. Cabré Llobet!, I. Lazaro Lépez, J. Girona Tell,
J.M. Manzanares Errazu, F. Marimén Cortés, N. Plana Gil,
M. Heras Ibafiez y L. Masana Marin

Facultat de Medicina. Universitat Rovira i Virgili. IRCIS. Reus.

La retinol-binding protein 4 (RBP4) se ha asociado a estados
de resistencia a la inulina en modelos animales de obesidad y
diabetes tipo 2 (DM2). Sin embargo existe cierta controversia
en los resultados obtenidos en estudios en humanos y no se ha
descrito relacién con dafio en 6rganos en pacientes diabéticos.
Objetivo: Estudiar la asociacion entre la RBP4 plamética y
complicaciones en 6rganos en pacientes con DM2.

Métodos: Se analiz6 la RBP4 en plasma de 165 pacientes
DM2. Se recogieron datos bioquimicos, pardmetros de funcién
renal y la presencia de arteriosclerosis clinica y subclinica. Pa-
cientes con proteinuria o con filtrado glomerular severamente
disminuido (MDRD-GFR < 30 ml/min/1,73m?) fueron exclui-
dos. Las concentraciones de RBP4 se analizaron en relacion a
la presencia de dafio en 6rganos y las variables clinicas, antro-
pométricas y bioquimicas.

Resultados: Las concentraciones plasméticas de RBP4 corre-
lacionaron positivamente con los niveles de creatinina sérica
(r=0,322, P < 0,001) e inversamente con MDRD-GFR (r = -
0,468, P = 0,009). Los pacientes con disfuncién renal modera-
da (MDRD-GFR < 60 ml/min/1,73m?) presentaron niveles plas-
maticos de RBP4 superiores que aquellos con GFR normal o
levemente disminuido (55,3 + 24,6 vs. 40,8 + 15,4, P < 0,001).
El cuartil més alto de RBP4 se asoci6 con un incremento de la
odds ratio ajustada de padecer disfuncién renal moderada
comparado con los cuartiles inferiores (4,68 [95% CI, 1,52-
14,36], P = 0,007). La presencia de microalbuminuria no se
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asoci6 con los niveles de RBP4. Las concentraciones de RBP4
plasmaticas fueron superiores en aquellos pacientes con even-
tos vasculares clinicos previos (48,8 + 24,2 vs. 40,6 +13,9, P =
0,045). La presencia de retinopatia o polineuropatia no fue di-
ferente entre los cuartiles de RBP4.

Conclusiones: Las concentraciones plasméticas de RBP4 po-
drian ser un biomarcador de nefropatia y enfermedad cardio-
vascular en pacientes DM2.

ESTUDIO DE ENFERMEDAD ARTERIAL PERIFERICA
EN DIABETES TIPO 2 Y SU RELACION CON LA
DISLIPEMIA

K. Garcia Malpartida, A. L6pez Ruiz, M.M. Jarabo, J. Yanini
Garcia, A. Jover Fernandez, E. Sola y A. Hernandez Mijares

Endocrinologia. Hospital Universitario Dr. Peset. Valencia.

Objetivos: Conocer la frecuencia de Enfermedad Arterial Peri-
férica (EAP) en varones con diabetes tipo 2 y su relacién con
la dislipemia.

Pacientes y método: Se seleccionaron de forma sucesiva 102
varones con diabetes tipo 2 de la Consulta Externa de Endocri-
nologfa, sin antecedente de EAP. A todos ellos se les determiné
el indice tobillo braquial (ITB) mediante Doppler con sonda de
5 MHz, diagnosticando EAP cuando el ITB fue menor de 0,9.
En cuanto al estudio del perfil lipidico se determiné: colesterol
total (CT), sus fracciones (LDL, HDL, VLDL), triglicéridos
(TG), apolipoproteinas Al y B100 y célculo de colesterol no-
HDL e indice aterogénico del plasma (IAP).

Resultados: La media de edad de los pacientes fue 56,1 (7,8)
afios, con un tiempo medio de evolucion de la diabetes de 8,2
(7,9) afos (rango 0,1-32 afios). Se detectaron 8 casos de EAP,
que corresponde al 7,8% de la muestra. La siguiente tabla
muestra los pardametros lipidicos entre los pacientes con y sin
EAP:

ITB<0,9 ITB>0,9 p-valor
CT (mg/dl) 228,5(76,5) 183,7 (37,8) 0,004
LDL (mg/dl) 130,7 (32,5) 117,1 (32,8) 0,294
HDL (mg/dl) 40,8 (9,8) 43,0 (17,6) 0,567
VLDL (mg/dl) 51,2 (60,6) 29,3(22,9) 0,032
TG (mg/dl) 257,6 (303,2) 147,3(114,9) 0,031
Apo B100 (mg/dl) 115,8 (37,6) 94,7 (23,2) 0,022
Apo Al (mg/dl) 153,5(32,7) 145,3 (27,5) 0,427
cno-HDL (mg/dl)  185,5(80,4) 142,8 (36,3) 0,006
IAP 0,62 (0,51) 0,48 (0,31) 0,248

Los resultados se expresan mediante: Media (desviacién estan-
dar).

Cabe destacar que el porcentaje de pacientes en tratamiento
con estatinas fue similar en los dos grupos (el 52,3% de los pa-
cientes sin EAP vs el 57,1% de los pacientes con EAP, p =
0,804).

Conclusiones: La frecuencia de EAP es menor que la publica-
da en otros trabajos, probablemente por las diferencias en las
caracteristicas basales de los pacientes estudiados. Aun asi, en-
contramos que 1 de cada 8 varones diabéticos de la consulta
clinica diaria, asintométicos para dolor isquémico de miem-
bros inferiores, presenta EAP. Estos pacientes tienen un perfil
lipidico més aterogénico que los pacientes sin EAP. No encon-
tramos diferencias en la edad, tiempo de evolucién de la dia-
betes ni control metabdlico actual.
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MANEJO DEL TABAQUISMO EN SUJETOS CON
DIABETES ANTES DE LA APLICACION DE UN
PROGRAMA DE DIABETES Y TABACO

M. Albareda Riera, L. Sanchez, J. Gonzélez, A. Vernet,
A. Mestrén, J. Viguera, M. Lecha, A. Chico y L. Vila

Servicio de Endocrinologia y Nutricion. Hospital Dos de Maig.
Barcelona.

Introduccién: Las recomendaciones en el tratamiento de la
diabetes mellitus (DM) incluyen la identificacién de los sujetos
fumadores y el consejo de abstinencia absoluta del tabaco.
Objetivo: Valorar la identificacién de sujetos fumadores y el
consejo anti-tabaco que se realizaba en un Servicio de Endo-
crinologia, previamente a la realizacién de un programa de
DM y tabaco.

Pacientes y métodos: /) Identificacion de los sujetos con DM
fumadores que acudieron al Hospital de Dia de Diabetes entre
septiembre 2003 y diciembre 2006. 2) Clasificacién de los pa-
cientes segtin la fase de tabaquismo. 3) Revision de la historia
clinica de las visitas del control de la DM, recogiéndose infor-
macién acerca de la identificacion previa del héabito tabaquico
y el consejo anti-tabaco realizado (al menos en una ocasién)
Resultados: Se identificaron 155 sujetos fumadores: 103 en si-
tuacién precontemplativa (no deseaban dejar de fumar) y 52
en contemplativa (querian dejar de fumar en los 6 meses si-
guientes). Tres sujetos no pudieron ser valorados. En la histo-
ria clinica constaba el antecedente de tabaquismo en al menos
una visita de DM en el 83,4% (127/152) de los casos. Respecto
al consejo anti-tabaco, sélo constaba realizado en 62 de los
127 sujetos identificados (41%), y en 8 casos se habia realiza-
do en otras especialidades. De los sujetos que habian recibido
consejo anti-tabaco, 46 (65,7%) se encontraban en situacién
precontemplativa y 24 (34,3%) en contemplativa. De los suje-
tos que no habian recibido consejo anti-tabaco, 55 (67%) esta-
ban en fase precontemplativa y 27 (33%) en contemplativa.
Conclusiones: Un porcentaje importante de sujetos fumado-
res con DM no fueron identificados en las visitas del control
de la DM. Sélo constaba la realizacién de consejo anti-tabaco
en un 41% de los pacientes. No se observaron diferencias en la
fase de tabaquismo en funcién de la realizacién de consejo
previo, aunque probablemente la ausencia de diferencias se
deba a que el consejo se habia realizado pero no constaba.

RESULTADOS DE LA APLICACION DE UN PROGRAMA
DE DIABETES Y TABACO EN SUJETOS FUMADORES
CON DIABETES

M. Albareda Riera, L. Sanchez, J. Gonzélez, A. Vernet,
A. Mestron, J. Viguera, M. Lecha, A. Chico y L. Vila

Servicio de Endocrinologia y Nutricién. Hospital Dos de Maig.
Barcelona.

Introduccién: Las recomendaciones actuales del tratamiento
de la diabetes mellitus (DM) incluyen la identificacién de los
sujetos fumadores y el consejo de abstinencia tabaquica.
Objetivo: Valorar los resultados de la aplicacién de un progra-
ma de DM y tabaco basado en las recomendaciones de la Aso-
ciacién Americana de Diabetes en sujetos fumadores con DM
en un hospital de dia de diabetes (HDD).

Pacientes y métodos: Pacientes con DM visitados en el HDD
desde septiembre 2003 hasta diciembre 2006. Se realizé el pro-
tocolo siguiente: /) Identificacién de los sujetos fumadores y
de la fase de tabaquismo. 2) Recomendacion de cese del habi-
to tabaquico a los sujetos en fase precontemplativa (no desean
dejar de fumar). 3) Ofrecimiento de un programa de deshabi-

tuacion a los sujetos en fase contemplativa (desean dejar de fu-
mar en los 6 meses siguientes). 4) Seguimiento del hébito ta-
baquico en las visitas posteriores.

Resultados: Se valoraron 735 sujetos con DM y se identifica-
ron 155 sujetos fumadores: 103 en situacién precontemplativa
y 52 en contemplativa. Once de los sujetos no fueron evalua-
dos por pérdida del seguimiento. En la tltima valoracién reali-
zada, un 32% de pacientes habian abandonado el habito tabé-
quico y un 18% eran ya exfumadores (> 1 afio sin fumar). De
los sujetos inicialmente en situacién precontemplativa (97), en
la ultima valoracién 21 habian abandonado el tabaco (12 exfu-
madores) y 76 seguian fumando, aunque de éstos 24 habian
pasado a fase contemplativa. De los sujetos en situacién inicial
contemplativa (47), 25 habfan abandonado el tabaco (14 exfu-
madores) y 22 continuaban fumando (9 en fase contemplati-
va).

Conclusiones: La aplicacién de un programa de DM y tabaco
en sujetos fumadores con DM ha conllevado un elevado por-
centaje de cambio de fase de tabaquismo y de abstinencia ta-
baquica, observandose cifras similares a las descritas en pro-
gramas de intervencion.

EL SINDROME X, LA DIABETES MELLITUS Y LA
MICROALBUMINURIA CONFIEREN RIESGOS
INDEPENDIENTES DE RECURRENCIA DE EVENTOS
ISQUEMICOS EN PREVENCION SECUNDARIA.
COHORTE AIRVAG

B. Herreros Ruiz-Valdepenas, J.C. Belinchon Paraiso, Juan A.
Vegas Serrano, I. Gonzalez Anglada, C. Sdnchez Sénchez, A.L.
Huelmos, E. Puras, L. L6pez Bescos, M. Martin, V. Castilla y
C. Guijarro Herraiz

Unidad de Medicina Interna. Fundacién Hospital Alcorcén.
Alcoreon.

Objetivos: Evaluar el valor prondstico independiente del sin-
drome X (SdX, criterios NCEP-III), la diabetes mellitus (DM) y
la microalbuminuria (uA) en prevencién cardiovascular secun-
daria.

Pacientes y métodos: Cohorte prospectiva de 269 pacientes
con aterosclerosis sintomética de distintos territorios. Evalua-
cién del efecto sobre la supervivencia libre de eventos de la
presencia de SdX, DM y uA en anélisis univariante y multiva-
riante (Kaplan Meier/Cox).

Resultados: Tras una mediana de seguimiento de 54 meses,
60 pacientes (22,3%) presentaron un nuevo evento vascular.
SdX, DM y uA se asociaron en anlisis univariante con mayor
riesgo de nuevos eventos (figuras y tabla). En analisis multiva-
riante de Cox, persistieron como predictores independientes
de recurrencia de eventos. El riesgo no se modific6 sustancial-
mente ajustando* por edad, sexo y factores de riesgo vascular
(HTA, colesterol LDL, HDL, tabaquismo).

Superviviencia
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0,91 1 R
0,8+ 4 ]
0,74 4 ]

0,64 . 1n i -
Sindrome X Diabetes Microalbuminuria
0,5+————— T ————
0 1224 36 4860 0 1224 36 48600 12 24 36 48 60
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(meses) (meses) (meses)

Clin Invest Arterioscl. 2007;19(Supl 2):1-58 11



XX CONGRESO NACIONAL DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE ARTERIOSCLEROSIS

Multivariante
Sin ajustar Ajustado®

Modelos de Cox  Univariante

Variable RR (IC 95%) p RR(IC9%% p RR(IC9%) p
Sind. X 2,5(1,54,2) <0,001 1,2-34) 0,011 2,7(1,4-53) 0,003
Diabetes 2,5

( ) 2,0( ) (14-53)
S5(1,542) <0001 18(1,1-31) 0,025 19(1,0-35 0,045
Microalb 3,4(2,0-58) <0,001 2,8(1,6-4,8) <0,001 2,8(1,5-54) 0,001

Conclusiones: El sindrome X, la diabetes mellitus y la micro-
albuminuria son predictores independientes de recurrencia de
eventos isquémicos en prevencion secundaria.

HABITO TABAQUICO E HIPERTRIGLICERIDEMIA
EN LA DM TIPO 2

M.T. Gonzélez Alegre, J. Rioja, M.J. Ariza, P. Valdivielso,
J.L. Pinz6n y P. Gonzélez Santos

Centro Investigaciones Medico Sanitarias. Universidad de Mdlaga.
Hospital Universitaria Virgen de la Victoria de Mdlaga. Mdlaga.

Objetivos: Estudiar la posible influencia del tabaquismo sobre
la presencia de hipertrigliceridemia en la DM 2.

Material y métodos: Se han incluido 122 pacientes proceden-
tes de las consultas de Lipidos y Diabetes del Servicio de Medi-
cina Interna del Hospital Universitario Virgen de la Victoria de
Malaga. Se han recogido diversos factores de riesgo cardiovas-
cular y se han determinado colesterol (C) y triglicéridos (T) to-
tales por métodos enzimaticos, C y T de VLDL, LDL y HDL
mediante ultracentrifugacién por el método abreviado del
LRC, Apo A1, B100, CII, CIII y E por inmunoturbidimetrfa, C-
LDL pequeiias y densas mediante Lipoprint de Quantimetrix.
Resultados: Se han incluido 122 pacientes sin tratamiento hi-
polipemiante. El habito tabaquico estd presente en mas de la
quinta parte de la poblacién con un predominio muy significa-
tivo en varones. Los fumadores exhibieron niveles més altos de
forma significativa de C-VLDL, T-totales, T-VLDL, y més bajos
de C-HDL y Apo Al con una tendencia a una edad media me-
nor. En presencia de hipertrigliceridemia (T 2 150), el porcen-
taje de fumadores es mayor de forma muy significativa tanto
entre los hombres (p = 0,012), mujeres (p = 0,024) como en el
total de la muestra (p = 0,003). El hébito tabaquico mostr6 un
riesgo relativo de hipertrigliceridemia de 3,75 (IC 95%: 1,532-
9,190, p = 0,003).

Conclusiones: El habito tabaquico condiciona en gran medi-
da la presencia de hipertrigliceridemia en presencia de DM
tipo 2.

INFLUENCIA DEL POLIMORFISMO Taq IB DEL GEN
DE PTEC SOBRE PARAMETROS LIPOPROEICOS,
RESISTENCIA A LA INSULINA Y PRESENCIA DE
SINDROME METABOLICO EN LA DM 2

T. Gonzalez Alegre, M.J. Ariza, J. Rioja, P. Valdivielso,
J.L. Pinzén y P. Gonzélez Santos

Centro de Investigaciones Medico Sanitarias Universidad de Mdlaga.
Hospital universitario Virgen de la Victoria de Mdlaga. Mdlaga.

Objetivos: Estudiar la influencia del polimorfismo Taq IB del
gen de la PTEC sobre los distintos parametros lipoproteicos y
grado de resistencia a la insulina asi como presencia de sin-
drome metabdlico en la DM tipo 2.

Material y métodos: Se han incluido 150 pacientes con DM
tipo 2 de las consultas de Diabetes y Lipidos del Hospital Uni-
versitario de Mélaga. Se han determinado el colesterol (C) y
triglicéridos (T) totales por métodos enziméticos, C y T de
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VLDL, LDL y HDL mediante ultracentrifugacién por el méto-
do abreviado del LRC, C-LDL pequefias y densas mediante Li-
poprint de Quantimetrix, Apo A1, B100, CII, CIII y E mediante
inmunoturbidimetria. Glucosa por el método enzimatico de la
HK. Insulina plasmética mediante quimioluminiscencia. Cal-
culo del HOMA mediante la formula habitual. Se determiné el
polimorfismo de PTEC mediante extraccién de DNA genémico
de la sangre, amplificacion por PCR de los fragmentos poli-
morficos y posterior andlisis de los fragmentos de restriccion.
El andlisis estadistico se realizé6 mediante el programa estadis-
tico SPSS para Windows.

Resultados: Se incluyeron 150 pacientes con DM 2 en estado
de relativa compensacién metabélica (Hb Alc < 8)

77 varones y 73 mujeres con una edad media de 58,94 (rango
26-78) similar en hombres y en mujeres. Los sujetos portado-
res del alelo B1 muestran valores superiores de C-LDL peque-
fas (9,36 + 10,66 vs 2,33 + 3,20 p = 0,003) con una asociacién
positiva de este alelo con la presencia de un C-LDL 2130 (RR
1,90, 95% IC: 0,93-3,88, p = 0,018) y con la presencia del feno-
tipo B (RR 3,12, IC 95%: 0,869-11,223, p = 0,021). Los sujetos
portadores del alelo B2 presentaron niveles més bajos de insu-
lina (9,44 + 6,82 vs 12,65 + 5,67, p = 0,016) y HOMA (3,66 =+
2,69 vs 4,86 + 2,60, p = 0,028) con una relacién negativa con
un valor de HOMA > 3 (RR 0,68, IC 95%: 0,518-0,908, p =
0,014). En cuanto a la relacién del polimorfismo de PTEC con
el sindrome metabolico el alelo B1 predomina en aquellos con
sindrome metabdélico de forma significativa (p = 0,037).
Conclusiones: Los portadores del alelo B2 del polimorfismo
Taq IB del gen de la CETP se relaciona con niveles mas bajos
de insulinemia y HOMA, por tanto, parece que confiere cierta
proteccién frente al desarrollo de resistencia insulinica. El ale-
lo B1 se asocia con presencia de sindrome metabdlico en estos
pacientes.

DIABETES, HIPERTENSION Y ALBUMINURIA (ESTUDIO
DHYAL). CRONOTERAPIA CON VALSARTAN

C. Calvo?, R. Hermida', D. Ayala!, J.E. Lépez?, M. Rodriguez?,
L. Chayan?, A. Mojon' y J.R. Fernandez'

"Universidad de Vigo. ?Unidad de Hipertension Arterial y Riesgo
Vascular. Hospital Clinico Universitario. Santiago de Compostela.

Objetivos: La administracion de valsartan a la hora de acos-
tarse, y no a la de levantarse, produce un aumento significati-
vo en la profundidad de la presién arterial (PA) (descenso rela-
tivo en la media nocturna de la PA con respecto a la media
diurna) hacia un perfil mas dipper, al tiempo que reduce la eli-
minacién urinaria de albumina (EUA) [Hypertension.
2005;46;960-8]. La EUA es significativamente mayor en pa-
cientes no-dipper (profundidad < 10%) que en pacientes dip-
per [Am J Hypertens. 1994;7:23-9]. Ademds, el patrén no-dip-
per es altamente prevalente en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 (DM). Por ello, hemos investigado los efectos de la ad-
ministracién temporalizada de valsartan sobre la EUA en pa-
cientes hipertensos con y sin DM, participantes en el estudio
DHYAL.

Métodos: Se estudiaron 204 pacientes no tratados con hiper-
tension arterial esencial ligera-moderada (100 hombres y 104
mujeres) de 52,2 = 12,4 afos, de los cuales 97 tenfan DM. Los
pacientes fueron asignados aleatoriamente a dos grupos en
funcién de la hora de administracién de una dosis tinica de
160 mg/dia de valsartdn en monoterapia: a la hora de levantar-
se o bien a la hora de acostarse. La PA se monitorizé ambula-
toriamente cada 20 minutos entre las 07:00 y las 23:00 horas y
cada 30 minutos en la noche durante 48 horas consecutivas
antes y después de 12 semanas de tratamiento. La actividad fi-
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sica se monitoriz6 simultdneamente cada minuto con un acti-
grafo de mufieca, y la informacion asi obtenida se utilizo para
calcular las medias diurna y nocturna de PA para cada pacien-
te en funcién de su horario individual de actividad y descanso.
Resultados: La administracién de valsartdn al acostarse fue
mas efectiva que la dosis matutina en la reduccién de la media
nocturna de la PA en pacientes con y sin DM (P < 0,001). La
profundidad de la PA se mantuvo inalterada después de la ad-
ministracién de valsartan al levantarse, pero aument6 signifi-
cativamente en un 5,3% cuando el valsartdn se administré al
acostarse (P < 0,001). La EUA se redujo significativamente en
un 23% con respecto a los valores basales (31% en pacientes
con DM) sélo después de la administracién de valsartan al
acostarse (P < 0,001). Esta reduccién en EUA fue independien-
te de la disminucién en las medias diurna o de 24 horas de la
PA (P > 0,141), pero se correlacion6 significativamente con el
efecto del tratamiento al acostarse sobre la media nocturna de
la PA (r = -0,284, P < 0,001) y el consiguiente aumento de pro-
fundidad (r = 0,324, P < 0,001). El descenso en EUA asociado
al aumento de profundidad después de administrar el valsar-
tan al acostarse fue significativo para los grupos de pacientes
con y sin DM analizados por separado (siempre P < 0,005).
Conclusiones: La administracién de valsartan al acostarse es
preferible a la dosis matutina puesto que aquella mejora la
profundidad de la PA hacia un perfil mas dipper. Esta modifi-
caci6n en el perfil circadiano de la PA esté correlacionado con
un descenso significativo en EUA, principalmente en pacientes
con DM. Estos resultados corroboran la mejora en la funcién
renal asociada a revertir el patrén no-dipper hacia un perfil
dipper de menor riesgo cardiovascular.

VALS/}RTAN Y CRONOTERAPIA EN HIPERTENSOS
DIABETICOS: MAYOR EFICACIA EN ADMINISTRACION
NOCTURNA

C. Calvo?, R. Hermida!, D. Ayala', J.E. Lépez?, M. Rodriguez?,
L. Chayan?, A. Mojon' y J.R. Fernandez'

"Universidad de Vigo. *Unidad de Hipertension Arterial y Riesgo
Vascular. Hospital Clinico Universitario. Santiago de Compostela.

Objetivos: Resultados previos han indicado que la administra-
cién de valsartan a la hora de acostarse, y no a la de levantar-
se, produce un aumento significativo en la profundidad de la
presion arterial (PA) (descenso relativo en la media nocturna
de la PA con respecto a la media diurna) hacia un perfil mas
dipper, sin pérdida de eficacia a lo largo de las 24 horas [Hy-
pertension. 2003;42;283-90]. La disminuci6n del descenso noc-
turno esperado en la PA y la correspondiente alta prevalencia
del patrén no-dipper son frecuentes en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2 (DM). Por ello, hemos investigado la eficacia
antihipertensiva y el potencial remodelado del perfil circadia-
no de PA después de la administracién temporalizada de val-
sartan en pacientes hipertensos con DM.

Meétodos: Se estudiaron 97 pacientes no tratados con hiperten-
si6n arterial esencial ligera-moderada y DM (52 hombres y 45
mujeres) de 56,8 + 12,1 afios, asignados aleatoriamente a dos
grupos en funcién de la hora de administraciéon de una dosis
unica de 160 mg/dia de valsartan en monoterapia: a la hora de
levantarse o bien a la hora de acostarse. La PA se monitoriz6 am-
bulatoriamente cada 20 minutos entre las 07:00 y las 23:00 horas
y cada 30 minutos en la noche durante 48 horas consecutivas an-
tes y después de 12 semanas de tratamiento. La actividad fisica
se monitorizé simultdneamente cada minuto con un actigrafo de
mufieca, y la informacién asi obtenida se utiliz6 para calcular las
medias diurna y nocturna de PA para cada paciente en funcién
de su horario individual de actividad y descanso.

Resultados: La reduccién de PA después de 3 meses de tra-
tamiento en monoterapia con valsartdn fue altamente signifi-
cativa (P < 0,001) y ligeramente superior con la dosis noctur-
na (reduccién de 11,8 y 7,2 mmHg en la media de 24 horas
de la PA sistdlica y diastélica, respectivamente, después de
valsartan a la hora de levantarse; 15,3 y 11,0 mmHg cuando
el valsartan se administré a la hora de acostarse; P = 0,097 y
0,004 para la PA sistélica y diastélica entre grupos), mostran-
dose en ambos casos una cobertura terapéutica a lo largo de
las 24 horas. Las diferencias entre grupos fueron especial-
mente significativas en la reduccién de la PA nocturna (9,9 y
6,1 mmHg después de la dosis matutina; 18,7 y 12,5 mmHg
después de la dosis nocturna; P < 0,001 entre grupos). La
profundidad de PA se mantuvo inalterada después de la dosis
matutina (-1,0 y -0,1 para la PA sistélica y diastélica; P >
0,331), pero aument9 significativamente (5,0 y 5,3 para la PA
sistdlica y diastolica; P < 0,001) después de la administracion
de valsartdn a la hora de acostarse.

Conclusiones: Con independencia de la hora del dia de su ad-
ministracién con respecto al ciclo de actividad y descanso de
cada paciente, 160 mg/dia de valsartdn en monoterapia redu-
cen de forma eficaz la PA durante las 24 horas. En pacientes
hipertensos con DM, caracterizados por una disminucién en el
descenso nocturno de la PA, el valsartdn deberia ser adminis-
trado a la hora de acostarse, con el objeto de obtener tanto
mayor eficacia antihipertensiva durante el descanso nocturno
como la potencial reduccion en riesgo cardiovascular asociada
a la mejora de profundidad de la PA.
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