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Obesidad, sindrome
metabdlico y diabetes

ASOCIACION DE LAS DISTINTAS MEDIDAS
Y CRITERIOS DE OBESIDAD CON LA
INSULINORRESISTENCIA EN POBLACION
GENERAL

'F.J. Félix Redondo, 2J.F. Pérez Castan, °D. Fernandez-Bergés,
4M.J. Zaro Bastanzuri, °A. Garcia Trigo, ‘C. Gomez Gonzalez
y 'L. Lozano Mera

IC.S. Villanueva 1, Villanueva de la Serena, "2Unidad Docente
MFyC. 3Cardiologia, *Andlisis Clinico. Hosp. Don Benito-
Villanueva de la Serena, *Urgencias Hosp. Siberia-Serena.
Badajoz, SEpidemiologia Hosp. San Pedro de Alcdntara, Caceres.
’C.S. Urbano 1. Mérida.

Objetivo: Determinar la medida y el criterio de obesidad que
presenta la asociacién mas robusta con la RI mediante el indi-
ce HOMA en poblacién general no diabética.

Métodos: Estudio observacional, transversal y descriptivo de
ambito poblacional procedente del tramo piloto del estudio
HERMEX. )

Ambito del estudio: Area sanitaria de Don Benito-Villanue-
va de la Serena, poblacién mayor de 24 afios y menor de 80
inscritos en base de datos asistencial. Se escogieron, de 4
poblaciones representativas de la zona rural y urbana del
area, 200 individuos aleatoriamente. Se excluyeron termina-
les, embarazadas, institucionalizados, incapaces para des-
plazamiento o para dar el consentimiento. Se midié peso, ta-
lla, perimetro de cintura y cadera. La obesidad se defini6
por IMC > 30, indice cintura-cadera (ICC) > 0,95 hombres
(h) y 0,80 mujeres (m), perimetro abdominal (PA) segin
ATPIII > 102 h, > 88 m y segtn IDF > 94 h, > 80 m. Se extra-
jo muestra sanguinea en ayunas de 12 horas y se determiné
insulinemia y glucemia. El indice HOMA RI se calculé me-
diante insulinemia basal (mUI/ml) x glucemia (mmol/ml) /
22,5.

Se defini6 la RI cifras mayores del P75 por criterios operati-
vos. HOMA se relacioné con las mediciones de obesidad me-
diante correlacién de Pearson y t test de igualdad de medias,
y la RI con la prevalencia de obesidad (X?) segun los distin-
tos criterios. Se realizé analisis de regresion logistica, como
variable dependiente la RI e independientes las mediciones
o criterios.

Resultados: Participaron 106 individuos (53%), Edad media
(sd) 47,9 (14,8) afios, hombres 50,9%, obesidad por IMC:
33%, obesidad troncular: ICC 72,6%, ATP III 45,3%, IDF
73,6%, glucemia 87,9 (11,4), insulinemia 8,9 (4,8), HOMA
1,95 (1,17) (P75 2,35, P90 3,51), IMC 28,63 (5,26), PA 96,64
(13,46), ICC 0,96 (0,13) Correlaciones de Pearson: IMC:
0,523, ICC 0,400, PA 0,582 (todas p = 0,000). Diferencias de
medias RI con obesidad por: IMC: - 0,59 p = 0,014, ATP III: -
0,89 p = 0,000, IDF: - 0,76 p = 0,003, ICC: - 0,61 p = 0,016. La
asociacion de la RI en categorias con obesidad por distintos
criterios fue significativa salvo para ICC (p = 0,09). En el
analisis multivariante el perimetro abdominal y el criterio
ATP III de obesidad se mantuvieron en el modelo de forma
independiente.

Conclusiones: Para estimar la resistencia de insulina el cri-
terio de obesidad a seguir debe ser la medicion del perime-
tro abdominal y como puntos de corte los propuestos en
ATP IIL
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COMPARACION HISTOLOGICA DE HIGADO GRASO
NO ALCOHOLICO Y TRONCOS SUPRA-AGRTICOS
EN UN MODELO HIPERLIPEMICO DE PROGRESION-
REGRESION EXPERIMENTAL (*)

'M.T. Sanchez Polo, 2M.T. Castell Mora, M.A. Martin Castillo,
!G. Adanez Martinez, *I. Ayala de la Pefia, 'M. Valdés Chavarri
y 'B. Garcia Pérez

!'Hospital Virgen de la Arrixaca. *Bilogia celular de la Universidad
de Murcia. *Hospital Virgen del Rosell. *Medicina y Cirugia Animal,
Universidad de Murcia

*Este trabajo es resultado del proyecto de investigacion
05671/P1/07 financiado con cargo al Programa de Generacién
de Conocimiento Cientifico de Excelencia de la Fundaci6n Sé-
neca, Agencia de Ciencia y Tecnologia de la Regi6n de Murcia
El aumento en la prevalencia en los paises en vias de desarrollo
sugiere que la aterotrombosis se convertird eventualmente en
una epidemia mundial, lo que sugiere la necesidad de nuevas
herramientas que permitan la deteccién de la enfermedad en su
estado subclinico. La utilizacién de las técnicas de imagen no
invasoras para la deteccién y la cuantificacién de la arterioscle-
rosis ha evolucionado de forma notable en la dltima década, de-
mostrando muchos estudios que la arteriosclerosis aértica o ca-
rotidea son marcadores fidedignos de arteriosclerosis coronaria.
Al igual que la enfermedad hepética grasa no alcohdlica esta
asociada con las caracteristicas del sindrome metabdlico, y con
un incremento del riesgo de aterosclerosis carotidea. Hasta aho-
ra, esta asociacién entre higado graso no alcohdlico y ateroscle-
rosis carotidea, se ha observado comparando muestras de biop-
sia hepatica con el engrosamiento intima-media de la carétida
medida por ecografia. Asi pues, en este trabajo se valora de for-
ma paralela por histologia, la acumulacién grasa en el higado,
con los acimulos grasos en sus respectivos troncos supra-adrti-
cos.

Metodologia: Se emplearon 50 pollos de raza White-Leghorn dis-
tribuidos en los siguientes grupos experimentales. A: control con
dieta normal, B: control con dieta hiperlipémica, C: regresion tras
supresién de la dieta hiperlipémica, D: regresién con dieta nor-
mal y atorvastatina y E. progresién con dieta hiperlipémica y
atorvastatina. Se procedié a la extraccién de sangre para la deter-
minacién de lipidos y otros parametros bioquimicos. Posterior-
mente tras sacrificio de los animales se llevé a cabo la extraccion
de troncos supra-adrticos y muestras de higado, su fijacién en
10% de formol e inclusion en parafina. Los cortes de estas mues-
tras fueron tefiidos con hematoxilina-eosina y Van-Gienson para
valoracién morfolégica y de la fibrosis. Varios campos de cada
muestra fueron valorados por andlisis de imagen, cuantificando
el porcentaje de drea de actimulo graso por drea del campo de ob-
servacion en tres localizaciénes: alrededor de la vena centrolobu-
lillar, en el parénquima hepético y troncos supra-adrticos.

EFECTO DEL TIPO DE GRASA DE LA DIETA SOBRE
LA FUNCION ENDOTELIAL POSTPRANDIAL
EN ENFERMOS CON SINDROME METABOLICO

'M.J. Gémez, 'I. Castillo-Roldén, 'F.J. Fuentes, 'A. Jiménez,

IP. Pérez-Martinez, 'M. Moreno, ’H. Roche, 'F. Pérez-Jiménez
y J. Lépez-Miranda

! Hospital Universitario Reina Sofia. Cérdoba. ? University College of
Dublin, Ireland.

Introduccion: El Sindrome metabélico (SM) es un conjunto
de alteraciones metabdlicas que produce una aterosclerosis
acelerada y un aumento del riesgo de padecer diabetes tipo 2.
Estos pacientes presentan una disfuncién endotelial asociada
aun estado protrombético y proinflamatorio.
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Objetivo: Estudiar el efecto del consumo de diferentes mode-
los de alimentacién sobre la funcién endotelial durante el esta-
do postprandial en enfermos con sindrome metabélico.
Metodologia: 75 enfermos del estudio del LIPGENE fueron
randomizados para recibir uno de los cuatro periodos de inter-
vencion dietética de 12 semanas de duracién de los que consta
el estudio: 1. Dieta rica en grasa saturada (38% energia);
2. Dieta rica en grasa monoinsaturada (38% energia); 3. Dieta
pobre en grasa (28% energfa) y rica en hidratos de carbono
(HC); 4. Dieta pobre en grasa (28% energia) y rica en HC, con 1
gr/d de poliinsaturados n-3. Al final de cada periodo de interven-
cién dietética todos los voluntarios fueron sometidos a un estu-
dio de lipemia postprandial con el mismo tipo y composicién de
grasa del periodo de dieta que finaliza. Se han realizado extrac-
ciones en el tiempo 0, a las 2 y 4 horas de la administracién de
la comida grasa. Se realizé un estudio de la funcién endotelial
mediante Laser Doppler. También se determinaron las concen-
traciones plasmaticas de nitratos/nitritos (indicador indirecto de
la biodisponibilidad de ¢xido nitrico) y de la sintetasa de éxido
nitrico (NOS) por métodos colorimétricos; los niveles plasmati-
cos de s-VCAM, s-ICAM y P-Selectina mediante ELISA.
Resultados: Los individuos que consumieron la dieta rica en
MUFA presentaron un incremento en la vasodilatacién depen-
diente del endotelio (p < 0,05), una mayor respuesta de los ni-
veles de NOS (p < 0,05) y una menor respuesta de los niveles
de sSICAM-1 (p < 0,05) durante el estado postprandial, compa-
rados con los enfermos que consumieron los otros tres tipos
de dietas. No se observaron diferencias significativas en los de-
mas parametros estudiados.

Conclusién: El consumo de una dieta rica en MUFA favorece
la vasodilatacién dependiente del endotelio y la disminucién
de moléculas de adhesion, lo que sugiere una mejorfa de la
disfuncion endotelial en pacientes con sindrome metabdlico.

EFECTO DEL TIPO DE GRASA EN LA DIETA SOBRE
MARCADORES DE TEJIDO ADIPOSO EN PACIENTES
CON SINDROME METABOLICO

1T. Castillo-Roldan, 'A. Garcia, 'P. Gom, 'Y. Jiménez-Gémez,
'A. Camargo, 'P. Lora-Aguilar, 'F. Lopez-Segura, 2H. Roche,
IF. Pérez-Jiménez y 'J. Lopez-Miranda

"Unidad de Lipidos y Aterosclerosis. Hospital Universitario Reina
Sofia, Cérdoba, Esparia. > University Collage of Dublin, Ireland.

Introduccién: El sindrome metabélico es un conjunto de fac-
tores interrelacionados de riesgo cardiometabélico que estan
asociados con un mayor riesgo de padecer diabetes tipo 2 y
enfermedad cardiovascular ateroesclerética. Estos factores de
riesgo incluyen la obesidad visceral, dislipemia aterogénica, la
presién arterial elevada, aumento en los niveles de
glucosa(pre-diabetes o diabetes) y un estado protrombético y
proinflamatorio asociado a una alteracién del metabolismo
postprandial.

Objetivo: Estudiar el efecto del consumo de dietas con distin-
ta composicién grasa sobre la respuesta inflamatoria post-
prandial en enfermos con SM.

Metodologia: 75 enfermos del estudio LIPGENE fueron ran-
domizados para recibir uno de los cuatro periodos de inter-
vencion dietética de 12 semanas de duracion de los que consta
el estudio: 1. Dieta rica en grasa saturada (38% energia); 2.
Dieta rica en grasa monoinsaturada (38% energia); 3. Dieta
pobre en grasa (28% energia) y rica en hidratos de carbono
(HC); 4. Dieta pobre en grasa (28% energia) y rica en HC, con
1 gr/d de poliinsaturados n-3. Al final de cada periodo de inter-
vencion dietética todos los voluntarios fueron sometidos a un
estudio de lipemia postprandial con el mismo tipo y composi-
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cién de grasa del periodo de dieta que finaliza. Se han realiza-
do extracciones en el tiempo 0, a las 2 y 4 horas de la adminis-
tracién de la comida grasa. Se determinaron los niveles TNF-
o, IL-6, MCP-1, resistina, leptina, adiponectina y 4cidos grasos
libres por ELISA.

Resultados: La ingesta de una dieta rica en SFA indujo una
mayor respuesta postprandial de los niveles de resistina que la
dieta baja en grasa y rica en n-3. Ademas, el consumo de una
dieta rica en SFA genera una mayor respuesta postprandial de
los niveles plasmaticos de MCP-1 que la dieta rica en MUFA y
que la baja en grasa, rica en HC con n -3.

Conclusién: Nuestros resultados sugieren que una dieta baja
en grasa, rica en CHO y 4cidos grasos n-3, y una dieta rica en
MUFA podria mejorar la respuesta postprandial proinflamato-
ria en pacientes con sindrome metabdlico

EL OLEATO REVIERTE LA RESISTENCIA
ALAINSULINAY LA INFLAMACIﬁN PROVOCADA
POR EL PALMITATO EN CELULAS MUSCULARES
ESQUELETICAS

T. Coll, E. Eyre, X. Palomer y M. Vazquez Carrera

Unitat de Farmacologia, CIBERDEM-ISCIII e IBUB
(Institut de Biomedicina de la UB), Facultat de Farmacia,
Universitat de Barcelona.

Estudios previos muestran que la exposicién de células muscu-
lares esqueléticas C2C12 al palmitato induce resistencia a la in-
sulina e inflamaci6n, que no se observan cuando se exponen las
células al oleato. En el presente trabajo evaluamos si el oleato
es capaz de revertir los efectos del palmitato. Células C2C12
fueron tratadas con palmitato 0,5mM, oleato 0,5mM y palmita-
to 0,5mM mas oleato 0,3mM durante 16 horas. El palmitato
aumentd los niveles de diacilglicerol provocando la activacién
de la via de la proteina quinasa C-factor nuclear kB, que a su
vez causé un incremento de la secrecion de la citocina proinfla-
matoria interleucina 6 y una disminucién de la expresion de
genes relacionados con el control de la capacidad oxidativa del
musculo esquelético (Peroxisome Proliferator Activated Receptor
(PPAR)g Coactivator 10, PGCl-) y de la sintesis de triglicéri-
dos (Diacylglycerol acyltransferase 2; Dgat2). Contrariamente, el
oleato no modificé ninguno de estos pardmetros. La coincuba-
cién con los dos 4cidos grasos derivé la incorporacion del pal-
mitato hacia los triglicéridos e increment6 la expresion de ge-
nes implicados en la B-oxidacion mitocondrial mediante
mecanismos dependientes de PPAR. y proteina quinasa A, ac-
ciones que contribuyen a revertir la inflamacién y la resistencia
a la insulina provocada por el palmitato.

Este estudio ha sido financiado por el proyecto SAF06-01475.
T. Coll es becaria FPI del MEC.

EL SINDROME METABOLICO COMO FACTOR DE
INFLUENCIA EN LA PERDIDA DE REGULACION
NOCTURNA DE LA PRESION ARTERIAL EN PACIENTES
HIPERTENSOS NO TRATADOS

L. Chayan, R.C. Hermida*, D.E. Ayala*, M.J. Dominguez,
M. Covelo, A. Moj6n*; M.J. Fontao*, I. Alonso* y

J.R. Fernandez*

Hospital Clinico Universitario, Santiago; *Lab. Bioingenieria
y Cronobiologia, Universidad de Vigo, Vigo.

Objetivos: Diversos estudios han establecido una clara asocia-
ci6n entre el sindrome metabélico (SM) y el aumento de riesgo
cardiovascular. También se ha demostrado que las componen-
tes del SM de acuerdo con la definicién revisada del ATP-IIT

(presencia de al menos tres de los siguientes factores: perime-
tro de cintura elevado, triglicéridos elevados, colesterol HDL
bajo, presién arterial (PA) elevada, glucosa en ayunas >100
mg/dl) estan asociadas con marcadores de dafio en érganos
diana tales como hipertrofia ventricular, disfuncién diastélica,
y microalbuminuria. Por otra parte, la alteracién en el descen-
so nocturno en la PA que caracteriza a los pacientes no-dipper
(<10% de descenso nocturno con respecto a la media diurna
de la PA) se ha asociado también con un aumento de eventos
cardiovasculares. En consecuencia, hemos investigado la posi-
ble relacién entre el SM y la alteracién en la variacién circa-
diana de la PA en pacientes hipertensos no tratados.

Métodos: Se estudiaron 1770 pacientes no diabéticos con hi-
pertension arterial esencial ligera-moderada (824 hombres y
946 mujeres) de 48,7 + 13,2 afios de edad. La PA se monitori-
z6 ambulatoriamente cada 20 minutos entre las 07:00 y las
23:00 horas y cada 30 minutos en la noche durante 48 horas
consecutivas. La actividad fisica se monitorizé simultdnea-
mente cada minuto con un actigrafo de mufieca, y la informa-
ci6n asi obtenida se utilizé para calcular las medias diurna y
nocturna de PA para cada paciente en funcién de su horario
individual de actividad y descanso. En todos los casos se reali-
z6 una analitica completa el dfa de comienzo de la monitori-
zacion.

Resultados: El SM estuvo presente en el 42,4% de los pacien-
tes. La prevalencia de un patrén no-dipper fue mayor en pre-
sencia de SM (46,1 frente al 37,5% en pacientes sin SM, P <
0,001). En consecuencia, la profundidad (descenso relativo en
la media nocturna de la PA con respecto a la media diurna)
fue significativamente menor en los sujetos con SM (10,3 fren-
te a 11,4; P < 0,001). Los pacientes con SM se caracterizaron
por elevaciones significativas en 4cido trico (5,9 frente a 5,2 mg/dl;
P < 0,001), fibrin6geno (314 frente a 304 mg/dl, P < 0,001),
y velocidad de sedimentacién globular (13,8 frente a 11,6 mm;
P < 0,001). En el anélisis de regresion logistica ajustado por
factores de influencia incluyendo edad, creatinina y consumo
de tabaco, la existencia de un patrén no-dipper en la PA estuvo
significativamente asociada a la presencia de SM.
Conclusiones: Este estudio documenta un aumento significa-
tivo en la prevalencia del patrén no-dipper de la PA en pacien-
tes con SM. El factor individual entre los incluidos en la defi-
nicién de SM més relevante en su asociaciéon con el aumento
de prevalencia de un patrén no-dipper fue el perimetro de cin-
tura. Los pacientes con SM se caracterizaron, ademads, por un
aumento significativo en marcadores relevantes de riesgo car-
diovascular, incluyendo fibrin6geno y velocidad de sedimenta-
cién globular.

EL SINDROME METABOLICO Y EL TRATAMIENTO

EN DOSIS UNICA MATUTINA COMO FACTORES

DE INFLUENCIA EN LA PERDIDA DE REGULACION
NOCTURNA DE LA PRESION ARTERIAL EN PACIENTES
HIPERTENSOS TRATADOS

L. Chayan, R.C. Hermida*, D.E. Ayala*, M.J. Dominguez,
M. Covelo, A. Moj6n*, M.J. Fontao*, R. Soler*, I. Alonso*
y J.R. Fernandez*

Hospital Clinico Universitario, Santiago; *Lab. Bioingenieria
y Cronobiologia, Universidad de Vigo, Vigo.

Objetivos: Las componentes individuales del sindrome me-
tabolico (SM, de acuerdo con la definicién revisada del
ATP-III, presencia de al menos tres de los siguientes facto-
res: perimetro de cintura elevado, triglicéridos elevados,
colesterol HDL bajo, presion arterial (PA) elevada, glucosa
en ayunas > 100 mg/dl) estdn asociadas con un aumento de
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la morbilidad cardiovascular. La pérdida progresiva en la
regulacion nocturna en la PA que caracteriza a los pacien-
tes no-dipper (< 10% de descenso nocturno con respecto a
la media diurna de la PA) se ha asociado también con un
aumento de eventos cardiovasculares. Resultados recientes
han indicado que el patrén no-dipper en pacientes hiper-
tensos tratados con dosis tinica matutina se asocia con fre-
cuencia a la ausencia de cobertura terapéutica a lo largo de
las 24 horas [J Hypertens. 2002; 20:1097-1104]. El objetivo
de este estudio fue estudiar el impacto de la hora de admi-
nistracion del tratamiento antihipertensivo y la presencia
de SM sobre el perfil circadiano de la PA en pacientes hi-
pertensos.

Métodos: Se estudiaron 2.904 pacientes hipertensos trata-
dos no diabéticos (1.395 hombres y 1.509 mujeres) de 53,9
+ 13,0 afios de edad. De ellos, 1.788 recibian todo su trata-
miento antihipertensivo a la hora de levantarse y 1.116 re-
cibian medicacién a la hora de acostarse. La PA se monito-
rizé cada 20 minutos entre las 07:00 y las 23:00 horas y
cada 30 minutos en la noche durante 48 horas consecuti-
vas. La actividad fisica se monitoriz6 simultdneamente
cada minuto con un actigrafo de mufieca. En todos los ca-
sos se realizé una analitica completa el dia de comienzo de
la monitorizacion.

Resultados: La prevalencia de SM fue mayor en pacientes
tratados con todos los farmacos al levantarse (53,9%) que
en pacientes con todos los farmacos al acostarse (46,4%; P
= 0,003). La prevalencia de un patrén no-dipper fue consis-
tentemente mayor en pacientes con SM, con independencia
del esquema terapéutico (50,9 frente al 43,2% en ausencia de
SM, P < 0,001). En el analisis de regresion logistica ajustado
por factores de influencia incluyendo edad, creatinina y
consumo de tabaco, la existencia de un patrén no-dipper en
la PA estuvo significativamente asociada a la presencia de
SM y al tratamiento en dosis inica matutina. Asi, la preva-
lencia del patrén no-dipper fue mayor en pacientes con SM
que tomaban toda su medicacion al levantarse (58,1%) que
en los que tomaban toda la medicaci6n al acostarse (31,2%;
P <0,001).

Conclusiones: Este estudio documenta un aumento signifi-
cativo en la prevalencia del patrén no-dipper de la PA en pa-
cientes hipertensos tratados con SM frente a los que no tie-
nen SM. El tratamiento al acostarse reduce de forma
significativa la prevalencia del patrén no-dipper en la PA,
marcadamente asociado a un aumento progresivo de la mor-
bilidad y mortalidad cardiovascular, al tiempo que propor-
ciona un mayor grado de control de la PA y una mejora del
perfil metabdlico en pacientes hipertensos bajo tratamiento
farmacolégico.

FRECUENCIA DE DIABETES EN EL REGISTRO
DE HIPERTRIGLICERIDEMIAS DE LA SEA

N. Plana, F. Civeira, C. Garcia, A. Fernandez, D. Zamboén,
R.M. Borrallo, F. Carrasco, C. Morales y Grupo de trabajo
Registro HTG SEA

Introduccion: La dislipemia de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
se caracteriza por hipertrigliceridemia (HTG), colesterol HDL
bajo y particulas LDL pequefias y densas. Debido a la elevada
frecuencia de DM2 en la poblacién, la dislipemia diabética es
posiblemente, la causa mas frecuente de dislipemia secundaria
en nuestro medio. Sin embargo, se desconoce el porcentaje de
casos de HTG de la poblacién que son secundarios a DM2.
Objetivo: Conocer la frecuencia y caracteristicas clinicas de la
DM2 en el Registro de Hipertrigliceridemias de la SEA.
Material y método: La DM fue considerada cuando existia
diagnostico previo de DM, consumo de antidiabéticos o gluce-
mia basal > 125 mg/dL en la visita basal. Se incluyeron los ca-
sos incluidos a fecha 31 de diciembre de 2007. Un total de
67 sujetos fueron excluidos por informacion insuficiente para
poder ser bien clasificados.

Resultados: La muestra estuvo compuesta por 1045 sujetos,
7170 varones (73,7%) y 275 mujeres (26,3%). El diagnéstico de
DM se realiz6 en 315 sujetos (30,1%) y fue més frecuente entre
las mujeres (36,4%) que entre los varones (27,9%), p = 0,009.
Las caracteristicas clinicas (medias) entre sujetos HTG con y
sin DM fueron:(tabla a pie de pégina).

Conclusiones: /) La DM es una causa frecuente de HTG espe-
cialmente en mujeres. 2) Las concentraciones de colesterol y
triglicéridos son semejantes entre los sujetos HTG con y sin
DM. 3) El cHDL es mas bajo en la DM independientemente de
los triglicéridos basales. 4) La HTG es una manifestacion pre-
coz en la DM.

INDICADORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR
EN ADULTOS JOVENES UNIVERSITARIOS DE CIUDAD
JUAREZ

A. Carrasco Urrutia Katya, Y. Loya Méndez y G. Reyes Leal

Universidad Auténoma de Ciudad Judrez: Programa
“Universidad saludable”

La espiral de crecimiento de las enfermedades cardiovascula-
res es, en la actualidad, uno de los principales problemas de
salud. Estas patologias se han asociado con la elevada preva-
lencia de obesidad, como consecuencia del incrementado de-
posito de grasa corporal. El aumento en las concentraciones
de colesterol y triglicéridos séricos suele asociarse con el incre-
mento en la masa grasa. La identificacién de marcadores de

MUJERES  Edad Afios Cintura C.isquémica Colesterol Tg mg/dL cHDL Tg méximos
DM/HTG cms n (%) mg/dL mg/dL mg/dL

Sin DM 52,8 93,6 6(3,4) 265 424 46,9 640

Con DM 60,9 7,8/6,8 98,1 7(7,0) 240 379 43,2 674

p 0,000 0,001 0,183 0,002 0,238 0,014 0,758

VARONES  Edad Afios Cintura C.isquémica Colesterol Tg mg/dL cHDL Tg méximos
DM/HTG cms n (%) mg/dL mg/dL mg/dL

Sin DM 47,1 100,0 32(58) 245 484 39,1 746

Con DM 55,3 5,716,0 104,1 30 (14,0 250 610 36,9 834

P 0,000 0,000 0,000 0,738 0,033 0,017 0,211
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riesgo cardiovascular desde temprana edad representa una
buena estrategia para prevenir la escalada de enfermedades
cardiovasculares. En la préctica clinica se pueden utilizar indi-
cadores de riesgo cardiovascular de facil aplicacién como la
circunferencia de la cintura y el indice cintura cadera asi
como determinaciones de colesterol y triglicéridos séricos.
Existen también métodos sencillos y poco invasivos para de-
terminar el porcentaje de grasa corporal, tales como la bioim-
pedancia eléctrica. El objetivo de este estudio fue identificar
poblacién de alto riesgo cardiovascular a partir de indicadores
antropométricos, de composicién corporal y bioquimicos en
adultos jévenes universitarios. Se estudiaron 1.650 varones y
mujeres, con edades comprendidas entre los 18 y los 30 afios
de edad. Se llev6 a cabo estudio antropométrico, incluyendo
determinaciones de peso, talla, circunferencia de cintura y ca-
dera y se calculé el indice cintura cadera. Se determiné el por-
centaje de grasa corporal por la técnica de bioimpedancia eléc-
trica. Para este estudio se les pidi6 acudir en ayuno, no
realizar actividad fisica intensa las 12 horas previas al estudio
y despojarse de todo objeto metélico que pudiera interferir. Se
cuantificaron las concentraciones de colesterol y triglicéridos
por métodos enzimaticos colorimétricos en un equipo Hitachi
290. El analisis de los resultados mostré menor prevalencia de
riesgo cuando se utilizé el indice cintura cadera (2,23% en mu-
jeres y 1,63 en varones) que cuando se determiné el riesgo en
funcién de la circunferencia de la cintura; en cuyo caso, el
14,48% de las mujeres present6 riesgo alto (80-88 cm) y el
15,33 % riesgo muy alto (> 88 cm), mientras que en los varo-
nes el 8,28% presento riesgo alto (94-101,9 cm) y el 6,52% ries-
go muy alto (> 102 ¢cm). En relacién al porcentaje de grasa
corporal, el 33,2% de las mujeres present6 un valor superior al
punto de corte (20-33%), mientras que en los varones, el
38,15% super6 los porcentajes normales (12-20%). La preva-
lencia de concentraciones altas de colesterol (superiores a 200
mg/dl) fue de 7,98% en la poblacién total y fue mayor en la po-
blacién con alto riesgo cardiovascular, definido por circunfe-
rencia de la cintura y porcentaje de grasa corporal. La identifi-
cacion de riesgo cardiovascular por indicadores antropométricos
y bioquimicos sencillos y econémicos puede ser de gran utilidad
en estudios de escrutinio.

LA ADMINISTRACION DE FRUCTOSA A RATAS
SPRAGUE-DAWLEY MODIFICA DE FORMA DIFERENTE
EL METABOLISMO ENERGETICO EN FUNCION

DEL SEXO

L. Vila, N. Roglans, M. Alegret y J.C. Laguna

Unitat de Farmacologia, Facultat de Farmacia,
Universitat de Barcelona.

Antecedentes: La administracion de fructosa al 10% en el
agua de bebida durante 15 dias provoca, en ratas macho, hi-
pertrigliceridemia, esteatosis hepatica y hiperleptinemia, junto
con un estado de resistencia parcial a la leptina. Estudios epi-
demioldgicos realizados en humanos indican que las mujeres
responden maés severamente a los cambios metabdlicos que
produce la ingesta de fructosa que los hombres. Por esta ra-
z6n, nuestro objetivo ha sido estudiar si la fructosa ejerce efec-
tos diferentes sobre el metabolismo lipidico segtin el sexo.
Para ello hemos realizado el mismo estudio con fructosa 10%
en el agua de bebida durante 15 dfas, esta vez con ratas Spra-
gue-Dawley hembras, las cuales hemos dividido en grupo con-
trol (HC) y fructosa (HF).

Resultados y discusion: Las ratas HF presentan hipertriglice-
ridemia (1,45X), una reduccion en la actividad de B-oxidacién
de los 4cidos grasos (-43%) y no presentan diferencias signifi-

cativas ni en los niveles de leptina plasmética ni de triglicéri-
dos hepaticos respecto a las HC. Las ratas HF también presen-
tan hiperglicemia (1,10X) y hiperinsulinemia (1,65X) respecto
a las ratas HC. El ISI (Indice de Sensibilidad a la Insulina) se
encuentra reducido (23%) de forma significativa en las ratas
HF, alteracién que no se habia observado anteriormente en las
ratas fructosa macho (MF). La reduccién de la actividad de B-
oxidacion en las ratas HF, al igual que habia ocurrido con las
ratas macho (Roglans y col. 2007), puede explicarse por la re-
duccién observada en los niveles de RNAm de L-cpt1 (-40%).
En las ratas macho, esta reduccién era consecuencia de una
disminucién en la actividad transcripcional de PPARo. Las ra-
tas hembras, no presentan diferencias en la actividad de
PPARo. En cambio, si se observé una importante reduccién de
la actividad de unién de HNF4o. al promotor de L-cptl, en las
ratas HF. Al analizar la expresion proteica también se observé
una reduccion en los niveles de HNF4o: en las ratas HF respec-
to las HC.

Conclusiones: La administracién de fructosa 10% a ratas
hembras durante 15 dias, provoca alteraciones en el metabo-
lismo de la insulina que no se habian observado anteriormente
en ratas macho. La reduccion en la actividad de -oxidacion es
debida a una disminucién de los niveles proteicos y de la acti-
vidad de transactivacion de HNF4o. Estos resultados sugieren
que la ingestion de fructosa provoca alteraciones en el metabo-
lismo hepético de forma diferencial entre hembras y machos.
Roglans y col. Hepatology 2007,45:778-788

Agradecimientos: Este trabajo se ha realizado gracias a una Beca
SEA/FEA “Manuel de Oya”, convocatoria 2007 y los proyectos
Fis PI070875/P1060247

LA ENFERMEDAD DEL HIGADO GRASO NO
ALCOHOLICO EMPEORA LA ARTERIOSCLEROSIS
SUBCLINICA DE LOS PACIENTES CON SINDROME
METABQLICO INDEPENDIENTEMENTE DEL CRITERIO
DIAGNOSTICO EMPLEADO

A. Brea Hernando, D. Mosquera Lozano, M. Bonilla
Hernéndez, S. Orive Brea y 'E. Ros Rahola

Unidad de Lipidos. Hospital San Pedro. Logrofio.
"Unidad de Lipidos. Hospital Clinic. Barcelona.

Antecedentes: Los pacientes con Sindrome Metabélico (Sd-
Met) presentan mayor riesgo cardiovascular. Con anteriori-
dad, nuestro grupo ha demostrado que la Enfermedad del Hi-
gado Graso No Alcohdlico (EHGNA) es un factor de riesgo
adicional de arteriosclerosis en aquellos pacientes con SdMet
determinados segun el ATPIIL.

Objetivo: Determinar si la cuantificacién de la carga arterios-
clerética asociada a la EHGNA y al SdMet, medida a través de
la ecografia carotidea, se modifica segun los diferentes crite-
rios diagndsticos de SdMet vigentes.

Material y métodos: Se examina la presencia de SdMet segin
los criterios diagnésticos del ATPIII, WHO, y IDF en 80 pa-
cientes (40 afectos de EHGNA). Se les determiné la carga arte-
riosclerética mediante ecografia carotidea, examinando el gro-
sor intimo-medial (GIM). Se compararon los grupos de
pacientes con y sin EHGNA que se acompafiaban o no de Sd-
Met analizando si el diferente criterio empleado en el diagnés-
tico de SdMet influye en la capacidad de la EHGNA de incre-
mentar el riesgo de arteriosclerosis.

Resultados: Las medias del GIM carotideo por grupos de pa-
cientes segun la presencia o no de EHGNA y de SdMet segin
los diferentes criterios diagnésticos variaron* (cm) entre 0,51y
0,70 para ATPIIL; 0,52 y 0,72 para OMS; 0,50 y 0,71 para IDF.
Sus respectivos maximos de GIM lo hicieron** entre 0,55 y
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0,75cm para ATPIIL; 0,5 y 0,77 para OMS; 0,54 y 0,77 para IDF
(ANOVA segtin la tendencia: *p < 0,0001; **p< 0,001. Compa-
racién segun criterio SdMet = no significativo).

Conclusiones: /.La EHGNA incrementa la carga arterioscle-
rética en todos los pacientes independientemente de la exis-
tencia de SdMet y del criterio empleado para su diagnéstico. 2.
La clasificacion utilizada para definir el SdMet no modifica el
GIM carotideo inducido por el EHGNA.

LA HIPOADIPONECTINEMIA MUESTRA UNA ELEVADA
PREVALENCIA DE HIPERTENSION Y SE ASOCIA
INDEPENDIENTEMENTE A LA IL-6 EN PACIENTES
DIABETICOS TIPO 2

1J. Rioja, '"M.T. Gonzalez-Alegre, 'M.J. Ariza, 'M.A. Sanchez-
Chaparro, '?P. Valdivielso y '?P. Gonzélez-Santos

Laboratorio de Lipidos y Arteriosclerosis (CIMES). Departamento
de Medicina. Facultad de Medicina. Universidad de Mdlaga. *Unidad
de Lipidos. Servicio de Medicina Interna. Hospital Universitario
Virgen de la Victoria. Mdlaga.

Estudios recientes apuntan a que la hipoadiponectinemia esté
relacionada con la hipertensi6n arterial. Se postula que el ori-
gen de la hipoadiponectinemia podria estar relacionado con
el estado inflamatorio sistémico y subclinico que acompafia a
la obesidad y a la diabetes, aunque existen controversias. El
objetivo de este trabajo ha sido estudiar la relacién entre la
hipoadiponectinemia y la hipertensién arterial y evaluar los
factores que pueden estar asociados independientemente a la
hipoadiponectinemia en pacientes con Diabetes Mellitus tipo
2 (DM2).

Métodos: Se realiz6 un estudio transversal donde selecciona-
mos un grupo de individuos sanos (grupo control; n = 104) y
un grupo de individuos con DM2 (n = 94). Ninguno de ellos
tomaba farmacos hipolipemiantes. Posteriormente, los pa-
cientes DM2 fueron clasificados como DM2 normoadiponecti-
némicos y DM2 hipoadiponectinémicos. Se estudiaron, varia-
bles  antropométricas, Prevalencia de  hipertension,
marcadores del metabolismo glucidico, lipidico, marcadores
inflamatorios y niveles de adiponectina. Se realizaron pruebas
estadisticas de comparaciones de medias entre los tres grupos
(o rangos en su caso). Finalmente, en los pacientes con DM2,
se realiz un andlisis de regresion logistica para evaluar los
factores que se asocian independientemente a la hipoadipo-
nectinemia.

Resultados: Observamos que la hipoadiponectinemia fue sig-
nificativamente maés frecuente en el grupo de DM2 (20% vs 2%;
p < 0,01). En comparacién con los controles, los pacientes DM2
normoadiponectinémicos mostraron medias (o rangos medios)
significativamente (p < 0,05) mayores a nivel de la glicemia,
%HbAlc, perimetro de cintura, HOMA-IR, prevalencia de hi-
pertension, triglicéridos, homocisteina, APO A-1, APO C2 y pro-
tefna C reactiva y menores niveles de adiponectina, HDL-C y
LDL-C. En comparacién con los pacientes DM2 normoadipo-
nectinémicos, los pacientes DM2 hipoadiponectinémicos pre-
sentaron mayores (p < 0,05) perimetro de cintura, prevalencia
de hipertensi6n (corrigiendo para sexo, edad e IMC; p = 0,016),
triglicéridos plasmaticos, APO C3 y IL-6, y menores porcentaje
de mujeres, niveles de adiponectina y HDL-C (p < 0,05). El ana-
lisis de regresion logistica en el que se incluyeron la mayoria de
las variables antropométricas, clinicas y bioquimicas estudia-
das, mostr6 que, ademas del sexo, los niveles de IL-6 se asocia-
ron independientemente a la hipoadiponectinemia en los pa-
cientes DM2 (O.R: 10,1; 95%I.C: 1,8-55,9; p = 0,008).
Conclusién: la hipoadiponectinemia, en pacientes con DM2,
es mucho mas frecuente que en individuos sanos. Los pacien-
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tes con DM2 hipoadiponectinémicos muestran mayor frecuen-
cia de hipertension que los diabéticos normoadiponectinémi-
cos, estando el sexo y los niveles de IL-6, asociados indepen-
dientemente a esta hipoadiponectinemia en pacientes con
DM2.

LA INHIBICION DE LA BIOSINTESIS DE COLESTEROL
AFECTA LA FUNCIONALIDAD Y LA COMPOSICION
DE LAS CAVEOLAS EN LOS PREADIPOCITOS

1J. Sdnchez-Wandelmer, 'A. Davalos, 'S. Cano, 'G. De la Pefia,
2S. Hernandez-Latorre, 2M.E. Casado, >3 M.A. Lasuncién

y 1“R. Busto

IServicio Bioquimica-Investigacion, Hospital Ramén y Cajal,
Madrid. *Ciber Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricién
(CIBEROBN), ISCIII. *Dpto. Bioquimica y Biologia Molecular,
Universidad de Alcald, Madrid.

Introduccién y objetivo: Los “lipid raft”/caveolas son domi-
nios de membrana con alto contenido de colesterol y esfingoli-
pidos donde se concentran proteinas de sefializacion celular.
En adipocitos se ha demostrado que el receptor de insulina
(IR) se encuentra en las caveolas. En estas células, la extrac-
cién del colesterol por accién de secuestrantes como las ciclo-
dextrinas, provoca la supresion de la sefializacion via insulina
y la adipogénesis. El estudio pretende determinar si los inhibi-
dores de la sintesis de colesterol afectan la estabilidad de las
caveolas y si los esteroles intermediarios que se acumulan en
esas condiciones, son capaces de sustituir al colesterol en su
funcién en estos dominios.

Métodos: Las células 3T3-L1 se trataron con inhibidores de
la sintesis de colesterol. Para el gradiente de densidad, se lisa-
ron con carbonato y se separaron en un gradiente de sacaro-
sa. En las fracciones se analizaron las proteinas mediante
western blot. Se determiné la composicién de esteroles por
HPLC.

Resultados: Los inhibidores de la sintesis de colesterol provo-
caron una reduccién del contenido de colesterol en la mem-
brana plasmatica (lipid raft y no raft) y la acumulacién de los
esteroles intermediarios en ambos microdominios, que da
como resultado la desestabilizacion de las caveolas y afecta-
cién de la sefializacién por la insulina.

Conclusién: La inhibicién de la sintesis de colesterol desesta-
biliza las caveolas, posiblemente por el descenso del contenido
de colesterol en estas zonas y/o la acumulacién de esteroles in-
termediarios que no son capaces de suplir al colesterol en su
funcién. Esto afecta su funcionalidad, en concreto la activa-
cién del IR y la sefializacién posterior.

LA VARIANTE GENETICA APOAS5 -1131T>C MODULA
EL EFECTO DE RBP4 SOBRE LOS NIVELES

DE TRIGLICERIDOS EN PACIENTES CON DIABETES
TIPO 2

I. Lazaro, A. Cabré, J. Girona, J.M. Manzanares, F. Marimén,
N. Plana, M. Guardiola, M. Heras y L.Masana

Unitat de Recerca en Lipids i Arteriosclerosi. (CIBERDEM).
Hospital Universitari Sant Joan de Reus. Universitat Rovira i Virgili.
Reus.

Los pacientes con diabetes tipo 2 presentan una mayor preva-
lencia de hipertrigliceridemia que puede evolucionar al fenoti-
po de dislipemia ater6gena. Los niveles plasmaticos de retinol
binding protein 4 (RBP4) se han asociado con resistencia a la
insulina e hipertrigliceridemia en pacientes con obesidad, sin-
drome metabdlico y diabetes tipo 2. La apolipoproteina A5
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(APOA5) parece actuar como un modulador genético de las
concentraciones plasmaticas en diferentes condiciones.
Objetivos: Evaluar la relacién entre los niveles plasmaticos de
RBP4 y las alteraciones lipidicas en los pacientes con diabetes
tipo 2, y estudiar el impacto de la variante -1131T > C del gen
de la APOA5 en esta relacion con la diabetes tipo 2.

Métodos: Se incluyeron en el estudio un total de 165 indivi-
duos (edad: 36-79 afos) diagnosticados de diabetes tipo 2 se-
gtin los criterios de la American Diabetes Association. Se reali-
z6 un perfil lipidico completo mediante ultracentrifugacion
secuencial y se determinaron los niveles plasmaticos de RBP4.
Se estudiaron las correlaciones entre RBP4, los lipidos plas-
maticos y las fracciones lipoproteicas. Se estudi6 la presencia
de la variante genética APOA5 -1131T > C y se analiz6 su rela-
cién con los lipidos plasmaticos, las fracciones lipoproteicas y
los niveles plasméticos de RBP4.

Resultados: Los niveles plasmaticos de RBP4 se asociaron
fuertemente con todos los componentes de las particulas ricas
en triglicéridos (p < 0,005). La asociaciéon de RBP4 y los trigli-
céridos fue independiente de los niveles de insulina. La varian-
te genética APOA5 -1131T > C incide en la presencia de la hi-
pertrigliceridemia observada en los pacientes con niveles
plasmaticos aumentados de RBP4.

Conclusiones. Los niveles plasmaticos de RBP4 se asocian
con hipertrigliceridemia en pacientes con diabetes tipo 2. Este
efecto estd modulado por la presencia de la variante -1131T >
Cen el gen de la APOAS.

MECANISMOS MOLECULARES IMPLICADOS
EN EL EFECTO DE LA DIABETES SOBRE
EL MIOCARDIO

0. Lorenzo, 1. Zubiri, S. Ares, J. Egido y J. Tufién
Hospital Fundacién Jiménez Diaz. Madrid.

Introduccién: Diversas evidencias confirman que la diabetes
afecta directamente al miocardio induciendo cambios funcio-
nales, estructurales y metaboélicos (fibrosis y apoptosis), inclu-
so en ausencia de enfermedad vascular o hipertensién. En dia-
betes coexisten fenémenos de hiperglicemia e hiperlipidemia.
Los mecanismos responsables de estos cambios en el corazén
diabético no han sido completamente esclarecidos. En este
trabajo hemos estudiado los mecanismos moleculares implica-
dos en los efectos de la diabetes sobre el miocardio, utilizando
un modelo de diabetes tipo I en ratas.

Métodos: En ratas normotensas (WKY) e hipertensas (SHR)
indujimos diabetes tipo I mediante una unica inyeccién de
streptozotocina (50 mg/kg). Estudiamos, ademas, ratas normo-
tensas e hipertensas que no recibieron streptozotocina. A las
28 semanas, los animales fueron sacrificados, se aislaron los
ventriculos izquierdos y se analizaron por inmunohistoquimi-
ca, QPCR (quantitative polymerase-chain reaction), EMSA
(electromobility shift assay) y Western Blot.

Resultados: En el corazén de las ratas diabéticas se observo
un aumento de fibrosis intersticial y perivascular. Proteinas
componentes de la matriz extracelular, como colageno-I y fi-
bronectina incrementaron su expresién en correlacion al au-
mento del mediador profibrético CTGF (Connective Tissue
Growth Factor). El sistema TGFp estd implicado en procesos
fibréticos. En extractos de miocardio observamos un aumento
de TGFp y activacién de factores de transcripcién relaciona-
dos, como P-Smads y AP-1. La expresién de Smad-7 (inhibidor
de TGFB) disminuy6, mientras que la de citoquinas relaciona-
das con TGFp (IL-6 y MCP-1) y genes pro-apoptdticos (FN14)
incrementd. Las ratas hipertensas (SHR) presentaron una ex-
presion mayor de todos estos pardmetros. En el grupo diabéti-

co-hipertenso el sistema TGFp y, los factores de transcripcién
P-Smad y AP-1 mostraron una activacién adicional. Sin em-
bargo, la fibronectina, IL-6, MCP-1 y FN 14, junto con el factor
de transcripcién NFxB, no aumentaron de forma sinérgica.
Conclusiones: El sistema TGFp podria estar implicado en los
procesos fibréticos y apoptdticos del corazén diabético. La
asociacion con hipertension induce un aumento adicional de
los componentes fibréticos (TGFR/p-Smad y AP-1/coldgeno-1),
aunque los factores pro-inflamatorios no se encontraron incre-
mentados sinérgicamente. La regulaciéon de la respuesta del
sistema TGFp podria ser una diana potencial en la terapia del
dafio miocardico inducido por diabetes.

NIVELES DE LEPTINA Y DIETA EN NINOS PUBERALES
DE LA COMUNIDAD DE MADRID

1S. Schoppen, 'B. Cano, 'I. de Oya, 'L. Lépez-Simon,
2L. Gorgojo, 2JM. Martin-Moreno, 'P. Riestra, 'M. de Oya
y 'C. Garcés

!Laboratorio de Lipidos, Fundacion Jiménez Diaz, Madrid.
’Departamento de Medicina Preventiva,
Universidad de Valencia.

La leptina juega un papel fundamental en la comunicacién en-
tre el sistema nervioso central y otros 6rganos de importancia
metabolica en el balance de energia con el fin de regular la in-
gesta dietética y la termogénesis. En nuestro estudio analiza-
mos la relacion de los niveles de leptina con la ingesta de ener-
gia y macro-nutrientes en 356 nifios (165 nifios y 191 nifias) de
12 a 15 afios, que participaron en el segundo corte del Estudio
4 Provincias en Madrid. Los niveles de leptina se determinaron
mediante ELISA. La ingesta de energia y macro-nutrientes fue
analizada mediante un cuestionario de frecuencia de consumo
de alimentos. Los niveles de leptina fueron significativamente
mas altos en niflas en comparaciéon con los nifios y en nifos
con sobrepeso u obesidad (SP) respecto a los nifios con nor-
mopeso (NP). La ingesta dietética no mostré diferencias entre
nifios con NP y SP. En nuestra poblacién el indice de masa
corporal (IMC) correlaciona significativamente con los niveles
de leptina en nifos con NP y SP. La ingesta de energfa y ma-
cro-nutrientes, con excepcion de la ingesta de grasa, correla-
cionan de forma significativa y negativa con los niveles de lep-
tina en las nifias con NP, pero no en las nifias con SP. Los
niveles de leptina correlacionan de forma significativa con la
ingesta de proteinas en varones con NP y con la ingesta de gra-
sa en varones con SP.

Leptina (ng/ml)
Ninas Ninas Nifios  Nifios
NP SP NP SP

Peso (Kg) 0,394**  0,404** 0,042 0,205
IMC (Kg/m2) 0,519%*  0,474%* 0,242% 0,453**
Energia (Kcal) -0,234%* 0,201 -0,174 0,222
Proteinas (g/d) -0,184* 0,253  -0,216* 0,168
Hidratos de C (g/d) -0,301** 0,199  -0,119 0,130
Grasa (g/d) -0,166 0,057 -0,184  0,270*
Fibra (g/d) -0,272** 0,057  -0,051 -0,001

*p<0,05 **p<0,01

En resumen, observamos que los nifios puberales con sobre-
peso no presentan una ingesta dietética mayor que los nifios
con normopeso. Sin embargo, encontramos una asociacién
negativa entre la ingesta de energia y macro-nutrientes y los
niveles de leptina en nifios con normopeso, que en nifios con
sobrepeso tienen un sentido inverso. El hecho de que en va-
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rones estas correlaciones alcancen la significacién solamente
en algunos casos sugiere una influencia del sexo en esta aso-
ciacion.

NIVELES PLASMATICOS ELEVADOS DE FABP4
CONDICIONAN LA PRESENCIA DE DISLIPEMIA
ATEROGENA ASOCIADA A LA DIABETES

TIPO 2

A. Cabré, I. Lazaro, J. Girona, J.M. Manzanares, F. Marimén,
N. Plana, M. Heras y L. Masana

Unitat de Recerca en Lipids i Arteriosclerosi. (CIBERDEM).
Hospital Universitari Sant Joan de Reus. Universitat Rovira i Virgili.
Reus.

Objetivo: Estudiar el efecto de los niveles plasméticos de la
adipocyte fatty acid-binding protein (FABP4) sobre el perfil lipi-
dico en individuos con diabetes tipo 2.

Métodos: Se estudiaron 274 individuos: 169 individuos con
diabetes tipo 2 y 105 individuos control, a los cudles se realiz6
un anélisis exhaustivo del perfil lipidico y se determinaron los
niveles plasmaticos de FABP4 y adiponectina. Los individuos
con diabetes tipo 2 fueron categorizados de acuerdo a la pre-
sencia de dislipemia aterégena. En el estudio estadistico se
aplicaron anélisis univariantes, tests de correlaciones parciales
y modelos de regresion logistica.

Resultados: En los individuos con diabetes tipo 2, los nive-
les plasmaticos de FABP4 se correlacionaron positivamente
con los niveles en plasma de triglicéridos (p = 0,007) y apo
C3 (p = 0,009), y todos los componentes de las particulas de
ricas en triglicéridos (TRL): los triglicéridos-VLDL (p =
0,002), el colesterol-VLDL (p = 0,001), y la apoB-VLDL (p =
0,001).

Los niveles plasmaticos de FABP4 se correlacionaron inver-
samente con la apo Al (p = 0,038), el colesterol-HDL (p =
0,002), y la apo A1-HDL (p = 0,010) en los individuos con
diabetes tipo 2. Estas correlaciones se mantuvieron después
de tener en cuenta la edad, el género, el indice de masa cor-
poral, los niveles plasmaticos de adiponectina, los niveles de
insulina y el tratamiento farmacoldgico. Las asociaciones
observadas se hicieron mas importantes cuando se conside-
16 la ratio FABP4/adiponectina. No se observé ninguna de
estas asociaciones en los individuos control. Mediante un
modelo de regresion logistica se determiné que niveles plas-
maticos elevados de FABP4 y reducidos de adiponectina po-
dian considerarse como predictores independientes de disli-
pemia aterégena.

Conclusiones: Las concentraciones plasmaticas de FABP4 es-
tan directamente asociadas con las lipoproteinas ricas en tri-
glicéridos e inversamente con los niveles de colesterol de las
HDL.

Estas asociaciones conducen a la dislipemia aterégena inde-
pendientemente de la obesidad y la resistencia a la insulina en
individuos con diabetes tipo 2.

PERIMETRO DE CINTURA Y PREVALENCIA DE
FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR
EN POBLACION VALENCIANA

128, Martinez-Hervas, *P. Romero, !J. Ferri, 'C. Argente,
1J. Garcia, 'M. Molina, !J.F. Martinez-Valls y 'J.F. Ascaso

IServicio de Endocrinologia y Nutricién. Hospital Clinico
Universitario de Valencia. >Fundacion para la Investigacion.
Hospital Clinico Universitario de Valencia. *CAP-Valencia

Objetivo: Conocer si los diferentes cortes propuestos para el
perimetro de cintura (PC) diferencian, en nuestra poblacién,
sujetos con diferente riesgo cardiovascular y, por ello, la aso-
ciacion de factores de riesgo cardiovascular (FRCV).

Material y métodos: Estudiamos a una poblacién de 339 suje-
tos de edades comprendidas entre 20 y 70 afios, seleccionados
por un método de muestreo simple aleatorio entre los que con-
sultaron durante un afio en un centro de salud en el area me-
tropolitana de Valencia (método de busqueda oportunista),
que se dividieron en tres grupos en funcién del PC (PCN <
94/80 ¢cm, PCL 94-102/80-88 cm, y PCP/OA >102/88 cm, hom-
bres/mujeres). Se midi6 la presion arterial, lipidos plasmaticos
y glucosa.

Resultados: en la siguiente tabla (a pie de pagina) se muestra
la prevalencia de los distintos factores de riesgo cardiovascular
en los tres grupos.

El 35,7 % de los sujetos eran hipertensos, el 41,2 % presenta-
ban alteraciones del metabolismo hidrocarbonado, el 38,1 %
tenian una concentraciéon de TG plasméticos por encima de
150 mg/dl, el 25,7 % tenian cHDL inferior a los limites consi-
derados como normales, el 38 % presentaban un cociente
CT/HDL > 5y el 35,7 % tenfan una apoB >120 mg/dl. Dichas
prevalencias fueron mayores en el grupo de sujetos con obesi-
dad abdominal. Ademas, en dichos sujetos fue mas frecuente
la asociacién de FRCV.

Conclusién: Los individuos con cintura patolégica tienen un
aumento de FRCV, que es mayor en sujetos con obesidad ab-
dominal.

PPARBETA/DELTA INHIBE LA INDUCCION

DE CITOCINAS EN ADIPOCITOS MEDIANTE

LA PREVENCION DE LA ACTIVACION NF-KAPPAB
A TRAVES DE ERK1/2

'R. Rodriguez-Calvo, 'L. Serrano, 2N. Moullan, X. Palomer,
2L. Michalik, 2W. Wahli y 'M. Vazquez-Carrera

Unitat de Farmacologia, CIBERDEM-ISCIII e IBUB (Institut de
Biomedicina de la UB), Facultat de Farmacia, Universitat de
Barcelona, Barcelona, Esparia y ?National Research Center Frontiers
in Genetics, University of Lausanne, CH-1015 Lausanne,
Switerzland.

La activacién crénica de NF-kB en tejido adiposo blanco indu-
ce la produccién de citocinas pro-inflamatorias implicadas en
el desarrollo de la resistencia a la insulina. Actualmente se des-

Factores de riesgo PCNn =156 PCLn =74 PCP/OA n =109 TOTAL n = 339

HTA 3,8% 33,7 % 82,5 % 35,7 % p< 0,001
cHDL<40/50 mg/dl en H/M 16,7 % 25,6 % 38,5% 25,7 % p< 0,001
G100-125 23,1 % 36,0 % 48,7 % 32,7% p< 0,001
Diabetes mellitus 38% 35% 10,1 % 8,5 % p< 0,001
TG >150 mg/dl 25,6 % 16,2 % 48,6 % 38,1 % p< 0,001
CT/cHDL>5 21,1 % 51,3% 49,5 % 38,0 % p< 0,001
CT/cHDL>6 10,9 % 257 % 22,9% 18,0 % p =0,006
Apo B >120 mg/dl 24,9 % 48,6 % 422 % 35,7 % p< 0,001
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conoce si la actividad de PPARP/d previene este proceso en
adipocitos. El tratamiento con el agonista de PPARPB/d
GW501516 (0,5 pM) bloqueé la induccién en la expresion y la
secrecién de IL-6 inducida por LPS (100 ng/ml) en adipocitos
3T3-L1. Este efecto se relaciona con la capacidad de
GW501516 para inhibir la activacién de NF-xB inducida por
LPS. Ademas, la expresion de IL-6 y la actividad de NF-«B es-
taban incrementadas en el tejido adiposo de ratones PPARp/&*
, en comparacioén con ratones wild-type, hecho que sugiere que
este receptor regula la activacion de NF-B y de sus genes dia-
na. Puesto que la via ERK1/2 esta implicada en la activacién
de NF-xB, determinamos si PPARB/3 prevenia la activacion de
este factor de transcripcién a través de la inhibicién de esta
via. El tratamiento con GW501516 evit6 la fosforilacion de
ERK1/2 inducida por LPS, y el tejido adiposo blanco de rato-
nes PPARP/§” mostré un considerable incremento en los nive-
les de ERK1/2 fosforilada. Estos resultados indican que la acti-
vacién de PPARP/S bloquea el incremento de la produccién de
citocinas en adipocitos evitando la activacién de NF-kB por
ERK1/2, efecto que puede contribuir a prevenir la resistencia a
la insulina. Este estudio ha sido financiado por el Ministerio
de Educacién y Ciencia (SAF2006-01475), Swiss National
Science Foundation y la Fundacién Ramén Areces.

PRESION ARTERIAL AMBULATORIA Y ROSIGLITAZONA
EN PACIENTES HIPERTENSOS CON SINDROME
METABOLICO

A. Hermida, J.E. Lépez, M. Pazo, M. Rodriguez, M.L. Romero
y C. Calvo

Unidad de Hipertension y Riesgo Vascular. Servicio de Medicina
Interna. Complejo Hospitalario Universitario. Santiago de
Compostela.

Introduccién y Objetivo: Ademés de los efectos sobre el me-
tabolismo hidrocarbonado, las tiazolidindionas tienen otros
efectos “no hipoglucemiantes”, entre los que figura mejorar la
vasodilatacién dependiente del endotelio, que suele estar dis-
minuida en pacientes con hipertension arterial (HTA) y sin-
drome metabdlico (SM), ademads de efectos antiinflamatorios
sobre la pared vascular y efectos sobre la presion arterial (PA).
El objetivo ha sido evaluar los efectos de Rosiglitazona sobre la
PA, con independencia de su accién hipoglucemiante, en pa-
cientes con HTA esencial ligera y SM, que no reciben trata-
miento farmacolégico previo y evaluados con monitorizacién
ambulatoria de la PA (MAPA) de 24 horas, antes y después del
tratamiento con Rosiglitazona.

Meétodos: Se estudiaron 82 pacientes (39 varones y 43 mujeres) de
57,1+10,7 afios de edad, con HTA esencial ligera con medidas cli-
nicas de PA (PAS 140-159 mmHg 6 PAD 90-99 mmHg) y Sindro-
me Metabolico (criterios ATP-III modificado, 2005). Los pacientes
fueron asignados aleatoriamente a 3 grupos de tratamiento: Medi-
das no farmacolégicas, con recomendaciones higiénico-dietéticas
(RHD, como grupo control), Rosiglitazona (4 mg/dia) en adminis-
tracién matutina y Rosiglitazona (4 mg/dia) en administracién
nocturna. La PA se monitorizé ambulatoriamente cada 20 minu-
tos entre las 07:00 y las 23:00 horas y cada 30 minutos en la noche
con un dispositivo SpaceLabs 90207, antes y después de 12 sema-
nas de intervencién. Se analizaron los efectos sobre la PA ambula-
toria y perfil circadiano en ambos grupos de tratamiento.
Resultados: No hubo cambios en la PA ambulatoria con las
RHD vy sélo se produjo un ligero descenso no significativo con
Rosiglitazona en administracién matutina. Los resultados in-
dican, sin embargo, una reduccién significativa de la PA des-
pués de 3 meses de tratamiento (descensos de 5,7 y 3,5 mmHg
en la media de 24 horas de la PA sistdlica y diastdlica, respecti-

vamente; P < 0,001), cuando Rosiglitazona se administré por
la noche. Este efecto fue similar sobre las medias diurna y
nocturna de la PA, indicando una disminucién de la PA a lo
largo de las 24 horas.

Conclusiones: Aparte del ya conocido y demostrado efecto hipo-
glucemiante, la administracién nocturna de Rosiglitazona redu-
ce de forma significativa la PA ambulatoria en pacientes con hi-
pertension ligera y sindrome metabélico. Este efecto de la
rosiglitazona sobre la PA podria estar relacionado con una mejo-
ria de la disfuncién endotelial e inflamacién vascular que presen-
tan estos pacientes.

PREVALENCIA DE LA OBESIDAD GENERAL
Y SU RELACION CON EL SINDROME METABOLICO

17.J. Gémez-Barrado, 3J.R. G6mez-Martino, 2J. Polo,

?A. Barquilla, *S. Turégano, ‘R. Gallego, *P. Guijarro,

2J.M. Fernadez-Toro, °E. Ferndndez, ?A. Alvarez, °F. Quirs,
2C. Martin, 2G. Palomero, M. Reviriego, P. Alvarez,

2P Sagiiillo, 2C. Hernandez, *A. Fernandez, 2J. Redondo,

2MJ. Moro, *MA. De Santiago, 2N. Santos, 2JI. Prieto,

2J. Fernandez, %J. Martin-Borregén, 2L. Palomo, *R. Montero,
2A. Carrero, 2P. Marino, M. Ballesteros, 2C. Rubio, 2J. Serrano
y *P. Romero

!Cardiologia Hospital de Cdceres, MAP Cdceres, *Nefrologia
Hospital de Cdceres, “Neumologia Hospital de Cdceres, Técnico
Salud UDCdceres.

El sobrepeso y la obesidad son reconocidos factores que au-
mentan el riesgo vascular, y la obesidad visceral o abdominal
constituye un criterio basico del sindrome metabélico (SM)
que confiere un riesgo cardiovascular muy elevado.

Objetivos: Determinar la poblacién adulta de la provincia de
Céceres con sobrepeso (IMC 25-30) y obesidad (IMC > 30), y la
prevalencia de SM en estos grupos.

Métodos: Estudio observacional y transversal. Se incluyeron
1.498 individuos de ambos sexos, elegidos al azar en las 4 are-
as sanitarias de la provincia de Céceres, determinindoseles
peso y talla, asi como los criterios de SM segtn ATP-III.
Resultados: La prevalencia de sobrepeso en la provincia de
Céceres es de un 36,98% y presenta algtin grado de obesidad el
18,35% de la poblaci6n. Presentan SM segtn criterios ATP-III
(2001) el 19,68% de los individuos con sobrepeso y el 44,82%
de los individuos obesos, frente al 3,01% de los individuos con
normopeso.

Conclusiones: Mas de la mitad de la poblacién de la provincia
de Céceres padece sobrepeso u obesidad.

Uno de cada 5 individuos con sobrepeso padece SM segtin los
criterios ATP-III.

Casi la mitad de los individuos obesos padece SM segtn los
criterios ATP-III.

Los individuos con normopeso es muy raro que cumplan crite-
rios de SM segtin ATP-III.

PREVALENCIA DE LOS COMPONENTES DEL
SINDROME METABOLICO EN LA PROVINCIA
DE CACERES

1JJ. Gémez-Barrado, 2J. Polo, ?A. Barquilla, *JR. G6mez-Martino,
%S, Turégano, *R. Gallego y °P. Guijarro

ICardiologia Hospital de Cdceres, 2MAP Cdceres, 3Nefrologia
Hospital de Cdceres, “Neumologia Hospital de Cdceres, Técnico
Salud UDCdceres.

El sindrome metabolico (SM) es una asociacion de factores de
riesgo cardiovascular que tienden a agruparse con una fre-
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cuencia mayor de la esperada por el azar, y confieren al indivi-
duo que lo padece un riesgo cardiovascular mayor del espera-
do cuando se dan aislados.

Objetivos: Determinar la prevalencia de los diferentes compo-
nentes del SM de forma aislada en la poblacién de la provincia
de Céceres.

Métodos: Se trata de un estudio epidemiolégico, observacio-
nal y transversal. Se incluyeron 1498 individuos elegidos al
azar a través de la tarjeta sanitaria individual de entre 14 y 89
afios, de las cuatro areas sanitarias de la provincia de Caceres.
Se determinaron los 5 criterios diagndsticos de SM segin los
criterios del Adult Treatment Panel IIT (2001): perimetro abdo-
minal (PAbd) > 102 cm en hombres (H) y > 88 cm en mujeres
(M); PA >130/85 mmHg (HTA), glucemia > 110 mg/dl (G), tri-
glicéridos > 150 mg/dl (TG) y HDL < 40 (H) y 50 mg/dl (M).
Resultados: La edad media de los individuos fue de 48,8 =
19,9 afios. El 55,3% eran M. La prevalencia de los diferentes
criterios fue: 40,25% (PAbd), 43,19% (HTA), 13,62% (G),
12,55% (TG) y 16,89% (HDL).

Conclusiones: La prevalencia de los componentes del SM en
la provincia de Caceres es elevada.

El componente del SM mads prevalerte en la poblacién de la
provincia de Céceres es la HTA.

PREVALENCIA DEL SfN]?ROME METABOLICO
EN LA PROVINCIA DE CACERES: ESTUDIO SINCERES

11.J. Gémez-Barrado, *J.R. Gémez-Martino, 2J. Polo, ?A. Barquilla,
2S. Turégano, ‘R. Gallego, °P. Guijarro, 2J.M. Fernadez-Toro, ’E.
Fernandez, ?A. Alvarez, °F. Quirds, 2C. Martin,

2G. Palomero, *M. Reviriego, 2P. Alvarez, ?P. Sagiiillo,

2C. Hernandez, 2A. Fernandez, 2J. Redondo, 2MJ. Moro,

2ML.A. De Santiago, 2N. Santos, %J.I. Prieto, J. Fernandez,

2J. Martin-Borregén, 2L. Palomo, *R. Montero, 2A. Carrero,

2P, Marino, 2M. Ballesteros, 2C. Rubio, 2J. Serrano y 2P. Romero

Cardiologia Hospital de Cdceres, *MAP Cdceres, 3Nefrologia
Hospital de Cdceres, *“Neumologia Hospital de Cdceres, STécnico
Salud UD Cdceres

El sindrome metabélico (SM) es una entidad patolégica que
confiere a los individuos que lo paceden un elevado riesgo car-
diovascular, condicionando un aumento de la morbimortali-
dad.

Objetivos: Determinar la prevalencia del SM, segin los crite-
rios ATP-III e IDF, en la poblacién de la provincia de Céceres
de entre 14 y 89 afios.

Métodos: Estudio observacional y transversal. Se incluyeron
1498 individuos de ambos sexos, elegidos al azar en las 4 areas
sanitarias de la provincia de Caceres, y se les determinaron el
perimetro abdominal, la presién arterial y pardmetros analiti-
cos como triglicéridos, HDL y glucemia en ayunas.
Resultados: La prevalencia de SM segan criterios ATP-III
(2001) en la provincia de Céceres fue del 16,42%, sin diferen-
cias entre H y M (15,97% vs 16,79%; p:ns). Dicha prevalencia
aumenta progresivamente con la edad, siendo de hasta un ter-
cio de la poblacién mayor de 60 afios (33,16%). Segun crite-
rios IDF (2005), la prevalencia de SM en la provincia de Céce-
res fue del 23,43%, sin diferencias entre H y M (24,93% vs
22,22%; p:ns), v aumenta con la edad de la poblacién, siendo
cerca de la mitad de la poblacién mayor de 60 afios (45,81%).
Conclusiones: Un 16,42% segtn criterios ATP-III y un 23,43%
segun criterios IDF, de la poblacién adulta de la provincia de
Caceres padece SM, siendo ésta similar en H y M, y aumenta
de forma importante con la edad, padeciéndolo de un tercio a
la mitad de la poblacién mayor de 60 afios, segtin los criterios
usados.
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REDUCCION DE LA EXPRESION DE PPARG

EN CELULAS MONONUCLEARES PERIFERICAS
TRAS UNA SOBRECARGA GRASA EN PACIENTES
CON SINDROME METABOLICO

F. Cardona, M. Macias-Gonzalez, M. Queipo-Ortuiio,
R. Bernal y FJ. Tinahones

Servicio Endocrinologia y Nutricién Hospital Clinico Universitario
Virgen de la Victoria. Mdlaga.

PPAR gamma (PPARG) es un regulador transcripcional del
metabolismo cuya actividad esta modulada por la unién di-
recta de lipidos de la dieta. La variante Alal2 esta asociada
con la hiperlipemia postprandial en pacientes con sindro-
me metabélico, aunque el mecanismo que afecta a la ho-
meostasis de los lipidos no estad determinado. Nosotros he-
mos estudiado el efecto del polimorfismo Prol12Ala en la
expresion de PPARG en células periféricas antes y tras so-
brecarga grasa y como afecta esta expresién a diferentes
variables bioquimicas y biomarcadores de estrés oxidativo.
La mayoria de los parametros de estrés oxidativo medidos
estaban mas elevados en los sujetos con sindrome metabé-
lico comparandolos con los controles antes y tras sobrecar-
ga grasa también se observé diferencias estadisticamente
significativas en los pacientes dependiendo de la variante
que presentaban Prol2 o Alal2. Una menor expresion de
PPARG se observé en sujetos controles frente a pacientes
con sindrome metabdlico. Tras sobrecarga grasa se encon-
tré una correlacién positiva en paciente entre la expresion
de PPARG vy triglicéridos circulantes (r = 0,617, P < 0,01) y
una correlaciéon negativa entre PPARG y lipoperoxidos (r =
-0,224, P < 0,1) y proteinas carboniladas (r = -0,340, P <
0,1). También se muestra algunas diferencias en proteinas
carboniladas entre los pacientes que presentaban el alelo
Pro12 y Alal2.

Conclusion: Estos datos proporcionan evidencias que la se-
cuencia Alal2 esta asociada con un peor perfil lipidico y este
esta relacionado con cambios en la expresion de PPARG vy el
perfil lipidico tras sobrecarga grasa.

RIESGO DE CARDIOPATIA ISQUEMICA ASOCIADO
A LAS DISTINTAS AGRUPACIONES DE SM Y NIVELES
DE TA EN PACIENTES JOVENES

'B. Ordéiiez, 'M. Bes, 'M. Leon, 'P. Portero, 2A. Cordero,
3A. Grima, 'M. Laclaustra y 'J.A. Casasnovas

"Unidad de Investigacion Cardiovascular de Aragon. Zaragoza.
2Clinica Universitaria de Navarra. 3Mutua Asepeyo. Valencia.

Objetivos: Estudiar el riesgo de padecer cardiopatia isquémi-
ca en los distintos niveles de tensién arterial (TA) combinados
con la presencia o no de sindrome metabélico (SM) en meno-
res y mayores de 55 afios.

Método: Se obtuvieron cifras de distintos factores de riesgo
cardiovascular de la evaluacién analitica de reconocimientos
médicos de empresa previa a la aparicién de un episodio is-
quémico cardiaco en los casos. Se obtuvieron controles me-
diante un muestreo aleatorio por estratos de edad con una ra-
tio de 1:10 en los reconocimientos de los sanos, se incluyeron
una total de 208 casos y 2080 controles, todos de ellos hom-
bres y con edades comprendidas entre 30 y 71 afios. Se han di-
vidido los pacientes en seis grupos en funcién de si presenta-
ban o no distintos niveles de TA arterial segin JNC-VII y/o
sindrome metabdlico, se valoré riesgo de cardiopatia isquémi-
ca asociado a cada de los grupos comparandolo con el grupo
que de normotensos sin sindrome metabdlico. Se realizé este
analisis por separado en menores y en mayores de 55 afios.
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Resultados:
< 55 afos > =55 aflos
OR 1C Chi(p) OR 1C Chi (p)
NormoTA - 1 - 2 1
SM
PreHTA 1,94  (1,04-3,62) 0,043 1,04 (0,36-2,98) 1,000
SM
HTA- 323 (1,96-6,18) <0,001 1,48 (0,51-4,31) 0,611
SM

NormoTA 44,25 (11,21-174,61) <0,001 0,94 (0,89-0,99) 1,00
SM+

PreHTA 8,15 (3,97-16,73) <0,001 3,01 (0,93-9,78) 0,073
SM+
HTA 8,31 (4,39-15,73) <0,001 3,36 (1,18-9,53) 0,022
SM+

Conclusiones: En los jovenes, la preHTA y la HTA en el con-
texto del SM no suponen tanto riesgo como alcanzar el SM
uniendo otros criterios.pero supone un riesgo importante en
ausencia del mismo. En los mayores, en cambio, es en el con-
texto del SM donde el presentar preHTA o HTA supone un
riesgo significativo.

RIESGO DE CARDIOPATIA ISQUEMICA ASOCIADO

A LOS DISTINTOS NIVELES DE TENSION ARTERIAL
Y A LA PRESENCIA DE SINDROME METABOLICO EN
POBLACION LABORAL ESPANOLA

IB. Ordéiiez, 'M. Bes, 'M. Leén, 'P. Portero, A. Cordero,
3A. Grima, 'M. Laclaustra y 'JA. Casasnovas

"Unidad de Investigacion Cardiovascular de Aragon. Zaragoza.
?Mutua Asepeyo. Valencia.

Objetivos: Estudiar el riesgo de padecer cardiopatia isquémi-
ca en los distintos niveles de tensién arterial (TA) combinados
con la presencia o no de sindrome metabdlico (SM).

Método: Se obtuvieron cifras de distintos factores de riesgo
cardiovascular (peso y talla, tension arterial, glucemia, triglice-
ridemia, colesterolemia, niveles de colesterol LDL y colesterol
HDL...) de la evaluacion analitica de reconocimientos médicos
de empresa previa a la aparicion de un episodio isquémico car-
diaco en los casos. Se obtuvieron controles mediante un mues-
treo aleatorio por estratos de edad con una ratio de 1:10 en los
reconocimientos de los sanos, se incluyeron una total de 208 ca-
sos y 2080 controles, todos de ellos hombres y con edades com-
prendidas entre 30 y 71 afios. Se han dividido los pacientes en
seis grupos en funcion de si presentaban o no distintos niveles de
TA (normotension, prehipertension, hipertensién arterial segin
JNC-VII) y/o sindrome metabdlico, se valoré riesgo de cardio-
patia isquémica asociado a cada de los grupos comparéndolo
con el grupo que de normotensos sin sindrome metabdlico.
Resultados: El riesgo de cardiopatfa isquémica asociado a cada
una de las combinaciones de niveles de TA y SM expresado como
OR fue de: 1,70 (0,99 - 2,90) p = 0,060 para el grupo con preHTA
sin SM, 2,69 (1,55 - 4,68) p < 0,001 para el grupo con HTA sin SM,
22,29 (6,83 - 72,73) p < 0,001 para el grupo de normotensos con
SM, 6,34 (3,44 - 11,69) p < 0,001 para el grupo de preHTA con SM
y 6,62 (3,85 -11,38) p < 0,001 para el grupo de HTA con SM.
Conclusion: El SM en normotensos asocia riesgo cardiovascu-
lar importante ya que para ser SM se requiere la presencia de
otros criterios diferentes a la TA (OR 1,75) que conllevan ma-
yor riesgo de cardipatifa isquémica como la hipertrigliceride-
mia (OR 4,13), la hiperglucemia (OR 3,00) o el colesterol HDL
bajo (OR 2,55).

SOBREPESO, OBESIDAD Y {\UTOPERCEPCI()N DEL
PESO CORPORAL EN ESPANA: ESTUDIO DRECE-4

'MA. Rubio Herrera. 2C. Jurado Valenzuela, M. Tocado
Murillo, 2A.Gémez de la Camara, *JA. Gémez Gerique,

4+ JA. Gutiérrez Fuentes y grupo DRECE

Servicio de Endocrinologia y Nutricion' y Unidad de Lipidos*,
Hospital Clinico San Carlos (Madrid), Unidad de Epidemiologia
Clinica?, Hospital 12 Octubre (Madrid), Servicio de Bioquimica
Hospital Marqués de Valdecilla (Santander)?.

Objetivos: Estimar la prevalencia de sobrepeso y obesidad en
Espaiia, asi como la percepcién del peso corporal en una
muestra representativa de la poblacién espafiola, a partir de
datos autorreferidos.

Metodologia: A 5.038 sujetos (2.396 M/2.642 H), edad 20-70
afios, seleccionadas aleatoriamente a partir de la poblacién ge-
neral de todo el territorio nacional (estudio DRECE-4), se les
realiz una encuesta estructurada telefénica entre junio-julio
de 2007 (Demoscopia), con items sobre peso y talla autorrefe-
ridos, asi como la percepcion sobre su peso corporal (“dema-
siado bajo”, “normal”, “demasiado alto”). Estadistica descripti-
va y estratificada por género, grupos de edad (20-35; 35-50 y >
50 afos), clase socioeconémica y distribucién geografica (8 re-
giones).

Resultados: El 34,3 % de los encuestados presentaban sobre-
peso y el 12,2 % obesidad (hombres 13,5 %, mujeres 11%), al-
canzando tasas del 20 % de obesidad en el estrato de personas
de mayor edad y entre aquellas con nivel socioeconémico bajo
(vs 8 % en clase alta). Las tasas de obesidad fueron mas eleva-
das en las regiones de Andalucia-Extremadura (14,1%) y Cana-
rias (17,6%) en referencia a Castilla-Le6n con las tasas mas ba-
jas (9,2 %). Respecto a la percepcion de su peso corporal, el
60,7 % de las personas con IMC < 18,5 consideran que su peso
es “normal”, (mas significativo entre mujeres) mientras que el
41,8 % de los que presentan sobrepeso y el 10,7% de los que
presentan obesidad, tienen la percepcién de que su peso estd
dentro del rango de la “normalidad” (mds significativo entre
hombres). Esta autopercepcion errénea del peso decrece con
la edad, pero sin apenas variaciones con el nivel socioeconé-
mico.

Conclusiones: 1) Se confirma la elevada prevalencia de so-
brepeso y obesidad en Espafia, mas acusada en las regiones
del Sur y Canarias. 2) Un elevado porcentaje de la poblacién
presenta una percepcion errénea de su peso, pudiendo mini-
mizar situaciones de riesgo subyacentes ligadas al exceso de
peso.

Financiacion: Grupo SOS-Cuétara. Sin conflicto de intereses.

SOBREPESO-OBESIDAD EN POBLACION
UNIVERSITARIA SENIOR

12V, Pallares y ?N. Lopez
"Unidad de Vigilancia de la salud. Unién de Mutuas. Castellén.

2Unidad de Riesgo Vascular. Clinica MEDEFIS. Vila-real
(Castellon).

Introduccién: La obesidad se considera desde hace afios
factor de riesgo mayor para enfermedad coronaria (Eur
Heart J 2000; 21:808-813). Su prevalencia se ha incremen-
tado de forma importante en los tltimos afios en todo el
mundo. En nuestro pafs, y mas en concreto en la provin-
cia de Castellon tiene una incidencia de alrededor del
36,9% en poblacion entre los 50-80 anos (Endocrinol Nutr
2006,53:158-167). El propésito de este trabajo es valorar
si los indicadores de clase social tienen un efecto favora-
ble para una baja incidencia en poblacién mayor de 45
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afios, en la que la enfermedad coronaria es mas prevalen-
te.

Método: A los alumnos de la Diplomatura Senior en Ciencia
Sociales y Humanas de la Universitat Jaume I de Castell6n y
que acuden a un seminario sobre salud Cardiovascular duran-
te los afios 2006 y 2007, se les realiza una encuesta en la que se
les preguntan entre otros, datos referentes a su nivel cultural y
su entorno socioeconémico. Ademas se les pesa y talla durante
dos jornadas de informacién sobre RCV. Se valora el IMC
como indicador ponderal (normopeso < 25, sobrepeso 25-29,9
u obesidad > 30).

Resultados: De un total de 423 alumnos con edades entre
50-81 afios (57% mujeres), el 47% presenta normopeso, el
49% sobrepeso y el 4% obesidad, no habiendo ningtin caso
de obesidad grado II (IMC> 35). Por sexos las mujeres pre-
sentan normopeso el 54%, sobrepeso el 42% y un 4% obesi-
dad, siendo la distribucién en hombres del 39%, 57% y 4%
respectivamente.

Conclusiones: El nivel de instruccion y la situacién socioeco-
némica son factores favorecedores de un mejor control de
peso, reduciendo las cifras de prevalencia de obesidad en un
32,9% aproximadamente sobre valores encontrados en nuestro
entorno para el mismo grupo etario.

TNF-o. REDUCE LA EXPRESI()N DE PGC-1ALPHA POR
MEDIO DE LA ACTIVACION DE NF-KAPPAB Y P38
MAPK PROVOCANDO UN INCREMENTO DE LA
OXIDACION DE GLUCOSA EN CELULAS CARDIACAS
HUMANAS

X. Palomer, D. Alvarez-Guardia, R. Rodriguez-Calvo, T. Coll,
J.C. Laguna y M. Vazquez-Carrera

Unitat de Farmacologia, Departament de Farmacologia i Quimica
Terapéutica, Facultat de Farmacia, Universitat de Barcelona (UB),
IBUB (Institut de Biomedicina de la UB) y CIBERDEM, Instituto de
Salud Carlos II1, Barcelona, Espaiia.

Las respuestas inflamatorias producidas en el corazén
como respuesta a incrementos crénicos en la concentracién
local de citoquinas (factor de necrosis tumoral-o, TNF-0, e
interleucina (IL)-6) se han relacionado con distintos proce-
sos patolégicos, incluyendo la hipertrofia cardiaca y el fallo
cardiaco. Distintos trabajos publicados recientemente su-
gieren un nexo de unién entre la cardiomiopatia y la altera-
ci6n del metabolismo en el corazén, como resultado de un
proceso que implica un cambio en el control transcripcio-
nal de genes relacionados con la homeostasis de los acidos
grasos y la glucosa. Con el objetivo de elucidar la relacion
entre un perfil proinflamatorio y las alteraciones del meta-
bolismo cardiaco se trataron cardiomiocitos humanos AC16
con TNF-a (100 ng/ml). La administracién de TNF-o. a estas
células inhibi6 la expresion del coactivador del receptor ac-
tivado por proliferadores peroxisomales de tipo 1o (PGC-
1o), un regulador clave del metabolismo oxidativo de los li-
pidos y la glucosa. El mecanismo por el cual TNF-o reducia
la expresién de PGC-1a parece implicar la activacién de las
vias de la proteina quinasa de tipo p38 activada por mitége-
nos (p38 MAPK) y del factor nuclear kB (NF-xB). Esta re-
duccién de PGC-1¢ resultaba en una disminucion de la ex-
presion de la piruvato deshidrogenasa quinasa 4 (PDK4), en
un proceso que dependia probablemente del eje PGC-la-
PPARP/S-ERRa Este proceso también comportaba un au-
mento de la tasa de oxidacién de glucosa, aunque la tasa de
oxidacién de acidos grasos permaneci6 inalterada. En resu-
men, estos resultados indican que la inhibicién de PGC-1a
podria tener un papel causativo contribuyendo en gran me-
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dida a la disfuncién y el fallo cardiacos en enfermedades
metabdlicas con un fondo inflamatorio.

Este estudio ha sido financiado por el Proyecto SAF2006-
01475 (Ministerio de Educacién y Ciencia). X. Palomer es In-
vestigador contratado por el Programa Juan de la Cierva (Mi-
nisterio de Educacién y Ciencia).

TRANSREPRESION DE PPARc. POR FOXO01
EN UN MODELO EXPERIMENTAL DE SINDROME
METABOLICO

N. Roglans, L. Vila, M. Alegret y J.C. Laguna

Unitat de Farmacologia, Facultat de Farmacia,
Universitat de Barcelona.

Antecedentes: La ingesta de fructosa al 10% en el agua de be-
bida durante 15 dias a ratas produce una resistencia hepéatica
parcial a la leptina, en parte mediada por JAK2 y la via de las
MAPK. Una pérdida de actividad JAK2 supone un incremento
en los niveles de la forma nuclear activa (no fosforilada) de
FoxO1, como consecuencia de la falta de actividad Akt. FoxO1
es un receptor nuclear que reprime la actividad transcripcio-
nal del receptor nuclear PPARo mediante interaccién fisica.
Esta transrepresion podria ser la responsable de la falta de ac-
tividad PPARa. y de la disminucién de la oxidacién de los 4ci-
dos grasos observada en nuestro modelo de hipertrigliceride-
mia y esteatosis hepatica (Roglans y col.2007). Por eso el
objetivo de nuestro estudio ha sido determinar si la via de
JAK-2-Akt-FoxO1 estaba alterada y si ésta era la responsable
de la falta de actividad PPARa observada.

Resultados y discusion: la administracién de fructosa en el
agua de bebida a ratas produce una hipertrigliceridemia, este-
atosis hepdtica y una resistencia parcial a la leptina (niveles
plasmaticos 1,9 veces superiores en el grupo fructosa vs con-
trol). Asimismo, se observa una reduccion en la oxidacién de
los 4cidos grasos hepéticos (-25% en el grupo fructosa) y en la
actividad transcripcional del receptor PPARa (Peroxisome Pro-
liferator Activated Receptor a) hepaético. Por otro lado, al deter-
minar la activacion por fosforilacién de JAK2 y Akt mediante
la técnica de western blot, no se observaron diferencias entre
los animales control y los animales fructosa. Cuando realiza-
mos el estudio de coinmunoprecipitacion de FoxO1-PPARo
(precipitacion con el anticuerpo de FoxO1 i blot con el de PPA-
Ro) pudimos observar un incremento en los niveles de protei-
cos de PPARa unido a FoxO1 en las ratas fructosa vs las con-
trol. Esto nos estaba indicando que FoxOl interaccionaba y
reprimia la actividad de PPARa.

Conclusiones: Como consecuencia de la resistencia parcial a
la leptina, la activacién por fosforilacion de la via JAK2/Akt no
tiene lugar. Un déficit en esta via de sefalizacion conlleva un
incremento en la actividad del receptor nuclear FoxO1 que es
capaz de secuestrar a PPARo, evitando su transactivacion.
Roglans y col. Hepatology 2007;45:778-788

Este trabajo se ha realizado gracias a una Beca SEA/FEA “Ma-
nuel de Oya”, convocatoria 2007 y los proyectos Fis PI070875/
P1060247

VARIANTES POLIMORFICAS DE SUSCEPTIBILIDAD
A LA DIABETES MELLITUS TIPO 2

Y. Loya Méndez, G. Reyes Leal y P.J. Olivares Madera

Laboratorio de Genética Aplicada. Universidad Auténoma de Ciudad
Judrez.

Las enfermedades cardiovasculares representan una de las
principales causas de morbimortalidad en la actualidad. Son
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numerosos los factores de riesgo asociados a su elevada pre-
valencia. Entre ellos y como factor independiente se encuen-
tra la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), considerada una en-
fermedad crénico-degenerativa cuya alta prevalencia y
acelerado ritmo de presentacion la han convertido en una
epidemia de proporciones mundiales. Diversos estudios han
reportado una gran variacién en la prevalencia de la DMT2
entre diferentes grupos étnicos sometidos a similares condi-
ciones ambientales, esto sugiere la presencia de factores ge-
néticos de susceptibilidad para el desarrollo de DMT?2 en in-
dividuos y poblaciones. Estudios recientes han identificado
genes candidatos involucrados en la patogénesis de la
DMT?2. Uno de ellos es el gen de la calpaina 10, cuyo produc-
to es una cisteinproteasa que participa en la sintesis y secre-
ci6n de la insulina. Los polimorfismos SNP-43,-19 y -63 en
el gen de la calpaina 10 han mostrado validez para definir
los haplotipos de riesgo para la DMT2 en Mexicoamerica-
nos. Algunos estudios han mostrado que la combinacién de
dos haplotipos de la calpaina 10, ambos conteniendo el alelo
G del SNP-43 confiere un alto riesgo en este grupo de pobla-
ci6n. Se ha propuesto que estos haplotipos afectan la expre-
si6n de la calpaina 10 en las células beta pancreéticas secre-
toras de insulina o la respuesta tisular a la hormona. El
objetivo de este trabajo fue identificar las variantes genotipi-
cas de los polimorfismos en el gen de la calpaina 10 en pa-
cientes diabéticos y no diabéticos. Para ello se extrajo y
cuantifico el ADN de linfocitos de sangre periférica. Se am-
plifico el fragmento de interés por la técnica de reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR). Se verific6 la amplificacién
en gel de agarosa al 2%. Se realizé digestion con enzimas de
restriccion y se llevé a cabo electroforesis en gel de poliacri-
lamida para la identificacién de las variantes. Se determina-
ron las frecuencias alélicas de los SNP -43, -19 y -63 del gen
de la calpaina 10. Los resultados mostraron una distribucién
genotipica similar a la reportada en la literatura. No se ob-
servaron diferencias estadisticamente significativas en las
frecuencias alélicas entre diabéticos y no diabéticos. Se rea-
lizaron las combinaciones de haplotipos entre los tres poli-
morfismos y los resultados mostraron una mayor prevalen-
cia de la combinacion 122 y 221 en pacientes diabéticos, en
comparacién con el 121 de los pacientes no diabéticos. La
identificacién de marcadores moleculares bien caracteriza-
dos puede contribuir a la prediccién de riesgo de enfermeda-
des poligénicas multifactoriales, siempre tomando en cuenta
que la influencia de los factores ambientales es determinan-
te en su desarrollo.
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