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Fundamento. La dislipemia, la resistencia a la
insulina, la hipertensién arterial y la hipertrofia
ventricular izquierda son factores de riesgo
independientes para la enfermedad cardfaca
coronaria. El objetivo del presente estudio fue
analizar la relacién entre la masa ventricular
izquierda y la presion arterial maxima de esfuerzo
con las lipoproteinas plasmaticas y otros
parametros metabélicos en pacientes con
hipertension arterial esencial.

Pacientes y método. Se incluyeron en el estudio
32 varones no diabéticos con una edad media de
46,8 anos (23-66) diagnosticados de novo de
hipertension arterial esencial. Se determinaron el
colesterol y triglicéridos en las lipoproteinas
plasmaticas, la apolipoproteina (apo) B sérica, la
glucemia e insulinemia en ayunas y después de una
sobrecarga oral con glucosa, la masa ventricular
izquierda mediante ecocardiografia bidimensional
y se realizé una prueba de esfuerzo en tapiz
rodante.

Resultados. El indice de la masa ventricular
izquierda se correlacion6 con el colesterol total
(r=0,47,p < 0,01), con el colesterol vehiculizado
por las lipoproteinas de baja densidad (r = 0,43;

p <0,05), conlaapo B (r=0,42; p < 0,05) y con la
presion arterial sistlica méaxima de esfuerzo
(r=0,50; p <0,01). Esta ultima se correlacioné con
el incremento de la glucemia durante la sobrecarga
oral con glucosa (r = 0,37; p < 0,05). La serie de
andlisis de regresion lineal multiple demostré una
asociacion independiente entre la masa ventricular
izquierda con el colesterol total y la presion arterial
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sistélica maxima de esfuerzo (R? = 0,40), y esta
ultima se asoci6 con el indice de masa corporal y la
presién arterial sist6lica media (R? = 0,36).

Conclusiones. La asociacion entre la masa
ventricular izquierda y la presién arterial sist6lica
maxima de esfuerzo con diversos marcadores del
sindrome de resistencia a la insulina en los
pacientes con hipertension arterial esencial
implica, independientemente de las cifras de
presi6n arterial, un aumento adicional del riesgo
de enfermedad cardiaca coronaria.

Palabras clave: )

Colesterol. Hipertension arterial. Indice de masa corporal.
Insulina. Masa ventricular izquierda. Presion arterial maxima
de esfuerzo.

RELATIONSHIP BETWEEN LEFT
VENTRICULAR MASS AND MAXIMUM BLOOD
PRESSURE DURING EXERCISE WITH PLASMA
LIPOPROTEINS AND THE METABOLIC
SYNDROME IN ESSENTIAL HYPERTENSION

Background. Dyslipidemia, insulin resistance,
hypertension and left ventricular hypertrophy are
independent risk factors for coronary heart
disease. The aim of the present study was to
investigate the relationship between left ventricular
mass and maximum blood pressure during
exercise with plasma lipoproteins and other
metabolic parameters in patients with essential
hypertension.

Patients and method. Thirty-two newly-
diagnosed non-diabetic hypertensive men aged
46.8 years (23-66) were included in the study.
Cholesterol and triglycerides in lipoproteins, serum
apolipoprotein (apo) B, plasma glucose and serum
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insulin at baseline and during an oral glucose
tolerance test, left ventricular mass evaluated by
two-dimensional echocardiogram, and a maximum
treadmill exercise test were performed in all
patients.

Results. Left ventricular mass correlated with
total cholesterol (r = 0.47; p < 0.01), low density
lipoprotein cholesterol (r = 0.43; p < 0.05), apo B
(r=10.42; p < 0.05) and maximum blood pressure
during exercise (r = 0.50; p < 0.01). The later
correlated with mean plasma glucose increase
during oral glucose loading (r = 0.37; p < 0.05). By
multivariate linear regression analyses, an
independent association was shown between left
ventricular mass and total cholesterol and
maximum blood pressure during exercise
(R? = 0.40). Also, maximum blood pressure during
exercise was associated with body mass index and
mean systolic blood pressure (R? = 0.36).

Conclusions. The association between left
ventricular mass and maximum blood pressure
during exercise with several markers of insulin
resistance in patients with essential hypertension
implies an additional increase in coronary heart
disease risk despite the actual blood pressure
figures.

Key words:
Body mass index. Cholesterol. Hypertension. Left ventricular
mass. Maximum blood pressure during exercise. Insulin.

Introduccién

La hipertensién arterial predispone de forma
independiente a una elevada morbimortalidad por
cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascu-
lar y enfermedad vascular periférica y, por otra
parte, la hipertrofia ventricular izquierda detectada
por criterios electrocardiograficos o por ecocardio-
grafia es un factor de riesgo independiente para la
enfermedad cardiaca coronaria. La masa del ven-
triculo izquierdo en los individuos normotensos se
correlaciona con la presion arterial sistélica, la pre-
sién arterial sistélica méxima durante el esfuerzo,
el indice de masa corporal, la masa magra y la glu-
cemial'?. Por otra parte, los cambios en la presién
arterial diastolica durante el ejercicio se han corre-
lacionado con la concentracién plasmatica de co-
lesterol y con la resistencia a la insulina*. Todos es-
tos hechos sugieren que las alteraciones cardiacas
en los pacientes hipertensos que dependen princi-
palmente de factores hemodinamicos y genéticos
guardan relacién, ademas, con parametros antro-

pométricos y bioquimicos del sindrome de resis-
tencia a la insulina.

El objetivo del presente estudio fue analizar en
pacientes con hipertensién arterial esencial la posi-
ble relacién entre la masa ventricular izquierda y la
respuesta hipertensiva durante el esfuerzo con dis-
tintos factores lipoproteicos de riesgo para la enfer-
medad cardiovascular y con pardmetros antropo-
métricos y bioquimicos del sindrome metabdlico.

Pacientes y método

Pacientes

Se estudiaron 32 varones, con una edad media de 46,8 afios
(23-66) diagnosticados de novo de hipertension arterial esen-
cial. Los pacientes fueron reclutados en la consulta externa de
un hospital general y el diagndstico se establecié mediante el
examen fisico y las pruebas complementarias de acuerdo con
las recomendaciones del Fifth Report of the Joint National
Committee on Detection, Evaluation and Treatment of High
Blood Pressure®. La presion arterial sistélica media era de
159,7 + 18,6 mmHg (media + DE), la diastélica de 102,9 + 9,7
mmHg y el indice de masa corporal de 28,4 + 3,9 kg/m?. Nin-
guno de los pacientes cumplia criterios diagndsticos de diabe-
tes mellitus, ni se hallaba afectado de enfermedad hepética,
renal o endocrina, ni habia presentado manifestaciones clini-
cas o electrocardiograficas de enfermedad cardiaca coronaria,
cerebrovascular o arterial periférica. A efectos de compara-
cién de los resultados de los lipidos, lipoproteinas y prueba de
la tolerancia oral a la glucosa, se utilizaron como controles 38
varones sanos con edad media de 43,1 aflos (24-71) reclutados
entre el personal de plantilla del hospital y de la universidad,
cuyos resultados han sido publicados previamente®. Ninguno
de los pacientes ni de los controles consumia més de 40 g de
alcohol al dia, ni habia recibido antihipertensivos ni firmacos
que pueden modificar el metabolismo lipoproteico o hidro-
carbonado.

Método

Las muestras de sangre se obtuvieron por venopuncion des-
pués de mas de 12 h de ayuno. La separacién de las lipopro-
teinas de muy baja densidad (VLDL) se hizo mediante ultra-
centrifugacién preparativa y las otras lipoproteinas se aislaron
mediante ultracentrifugacién en gradiente de densidad. El
colesterol y los triglicéridos séricos y en las fracciones lipopro-
teicas fueron medidos con métodos enzimaticos. La con-
centracion sérica de apolipoproteina (apo) B se midi6 por in-
munonefelometria con reactivos suministrados por Roche
(Basilea, Suiza). Se determiné la glucosa en el plasma y la in-
sulina en el suero en ayunas y después de una sobrecarga oral
con 75 gramos de glucosa disueltos en 300 ml. de agua utili-
zando un método de glucosa oxidasa y radioinmunoanalisis
(INS-IRMA, Medgenix Diagnostics, Fleurus, Bélgica), respecti-
vamente.

A todos los pacientes se les practicé una ecocardiografia bi-
dimensional utilizando un ecégrafo Acuson 128xp (Acuson
Corp., Mountain View, California) y se calculé la masa ventri-
cular izquierda como ha sido descrito previamente® de acuerdo
con las recomendaciones de la American Society of Echocardio-
graphy’. Para determinar la respuesta hipertensiva se realizé
una prueba de esfuerzo en un tapiz rodante siguiendo el proto-
colo de Bruce segtin ha sido descrito previamente?.
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Tabla 1. Coeficiente de correlacion de Spearman
entre las distintas variables hemodinamicas y
metabdlicas en 32 pacientes con hipertension
arterial esencial

Masa del | Presion arterial |Indice de
ventriculo | sist6lica maxima | masa
izquierdo de esfuerzo | corporal
Masa del ventriculo
_ izquierdo — 0,50%* 0,24
Indice de masa corporal 0,24 0,37* —
Presion arterial sist6lica
media 0,34 0,48% 0,00
Presi6n arterial diastélica
media 0,31 0,30 0,07
Presion arterial sist6lica
maxima de esfuerzo  0,50%* — 0,37*
Colesterol total 0,47** 0,17 0,51%*
Colesterol VLDL 0,14 -0,06 0,16
Colesterol IDL 0,31 0,01 0,15
Colesterol LDL 0,43* 0,17 0,57%*
Colesterol HDL 0,09 0,01 -0,09
Triglicéridos 0,09 -0,17 -0,08
Triglicéridos VLDL 0,06 -0,16 -0,06
Triglicéridos IDL 0,22 -0,04 0,04
Apolipoproteina B 0,42*% 0,14 0,50%*
Glucemia en ayunas -0,12 -0,03 0,25
Incremento de glucosa 0,14 0,37% 0,23
Insulinemia en ayunas 0,06 0,02 0,49**
Area de la insulina bajo
la curva 0,04 0,10 0,34

*p < 0,05. **p < 0,01. VLDL: lipoproteinas de muy baja densidad, IDL:
lipoproteinas de densidad intermedia, LDL: lipoproteinas de baja den-
sidad, HDL: lipoproteinas de alta densidad.

Andlisis estadistico

Se evalud la relacion entre dos variables continuas mediante
el coeficiente de correlacién de Spearman. Se utilizé el anéli-
sis de regresion lineal multiple paso a paso para determinar la
asociacion entre la masa del ventriculo izquierdo y la presién
sistélica de esfuerzo con las variables lipoproteicas y los paré-
metros metabélicos.

Resultados

Las concentraciones de colesterol y triglicéridos
en las lipoproteinas plasmaticas y los resultados de
la prueba de tolerancia a la glucosa en los 32 pa-
cientes incluidos en el presente estudio no difirie-
ron sustancialmente de la serie completa de 38 pa-
cientes, cuyos resultados han sido publicados en
otra parte®. El indice de la masa ventricular iz-
quierda media fue de 114,6 + 39,0 g/m?, siendo los
valores de referencia en una poblacién no hiperten-
sa con respuesta normal de la presién arterial du-
rante el ejercicio fisico de 102,6 + 21,7 g/m?>,

El indice de la masa ventricular izquierda se co-
rrelaciond con el colesterol total, con el colesterol
vehiculizado por las lipoproteinas de baja densidad
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Tabla 2. Modelos de regresion lineal miiltiple para
las distintas variables en 32 pacientes con
hipertension arterial esencial

Masa del ventriculo izquierdo

| p [EEp| P
Colesterol total 046 0,17 0,010
Presion arterial sist6lica
maxima de esfuerzo 0,59 0,20 0,006
Constante -103,18 49,34 0,045
R =0,64
R2=0,40

Ajustado por edad, presion arterial sistdlica y diastdlica medias,
cLDL, cIDL y apolipoproteina B

Presion arterial sistélica maxima de esfuerzo

| p [EEp| P
Indice de masa corporal 2,69 1,08 0,019
Presion arterial sist6lica media 0,74 0,23 0,003
Constante 10,15 47,71 0,833
R =0,60
R2=0,36

Ajustado por edad, incremento de glucosa y presion arterial diasté-
lica media.

EE: error estandar.

(LDL), con la apo By con la presion arterial sistéli-
ca méaxima de esfuerzo y, a su vez, esta tltima con
el incremento de la glucemia durante la sobrecarga
oral con glucosa (tabla 1). El indice de masa cor-
poral demostré una correlacién con el colesterol
total, con el cLDL, con la apo By con la insuline-
mia en ayunas (tabla 1). La serie de anélisis de re-
gresion lineal mdltiple para determinar la interre-
lacién entre los distintos parametros revelé que la
masa ventricular izquierda se asocié de forma in-
dependiente con el colesterol total y con la presién
arterial sistélica méaxima de esfuerzo (R? = 0,40), y
por su parte, la presion arterial sist6lica maxima de
esfuerzo se asoci6 con el indice de masa corporal y
con la presion arterial sistélica media (R* = 0,36)
(tabla 2).

Discusiéon

Un primer resultado a destacar del presente estu-
dio es que los pacientes hipertensos presentan, de
acuerdo con descripciones previas®®, una asocia-
cién independiente entre la masa ventricular iz-
quierda y la presion arterial sistélica maxima de es-
fuerzo, hallazgo que estd en concordancia con la
relacion de causalidad entre hipertensién arterial e
hipertrofia ventricular izquierda. Un segundo y su-
gerente hallazgo es que la presion arterial sistdlica
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maxima durante el esfuerzo se asocia de forma in-
dependiente con el indice de masa corporal y éste,
ademas, se correlaciona significativamente con la
insulinemia en ayunas, de forma similar a lo descri-
to para los individuos no hipertensos®. Por otra par-
te, cuando los pacientes hipertensos del presente es-
tudio se compararon con una serie de varones
sanos de edad similar llamaba la atencién un au-
mento significativo de los triglicéridos VLDL y de la
glucemia en ayunas y después de una sobrecarga
oral con glucosa, junto a una disminucién significa-
tiva del colesterol transportado por las lipopro-
tefnas de alta densidad®. La relevancia clinica de es-
tas asociaciones todavia es mayor si consideramos
que la resistencia a la insulina es un factor de riesgo
independiente para la enfermedad cardiaca corona-
ria'®, para la masa ventricular izquierda y para la
funcién diastélica del ventriculo izquierdo!!, y que
independientemente de la existencia de obesidad, la
predisposicién a la resistencia a la insulina y a la hi-
pertension arterial estaria regulada por los mismos
genes'?,

Desde un punto de vista practico, hay que desta-
car que en los pacientes con hipertension arterial
esencial la situacion de agrupamiento de factores
de riesgo para la enfermedad cardiaca coronaria,
incluyendo también la correlacion que se ha halla-
do entre el cLDL y la concentracién sérica de apo B
con el indice de masa ventricular izquierda, implica
una importante potenciacién del riesgo cardiovas-
cular global. Por otra parte, la interrelacién y muy
probablemente la relacién de causalidad entre los
parametros metabdlicos y la masa ventricular iz-
quierda y la respuesta de la presion arterial maxima
durante el esfuerzo puede contribuir a explicar, al
menos en parte, que el tratamiento antihipertensivo
no se acompaiie de la esperable y paralela disminu-
cién de los episodios de enfermedad cardiaca coro-
naria, ya que las alteraciones metabdlicas subya-
centes persistirian a pesar de la disminucién de la
presién arterial o incluso de su normalizacion.

Concluimos que en los pacientes con hiperten-
sion arterial esencial, el crecimiento de la masa ven-
tricular izquierda o una respuesta exagerada de la
presién sistélica maxima de esfuerzo se asocian a
manifestaciones o marcadores que sugieren la exis-
tencia de un sindrome de resistencia a la insulina,
cuya expresividad clinica suele ser, por otra parte,
silente o infravalorada. Por udltimo, esta asociacién
entre hipertrofia ventricular izquierda y alteracio-
nes metabdlicas en los pacientes hipertensos debe

ser contemplada como una situacién de alto riesgo
para la enfermedad cardfaca coronaria y el trata-
miento debe consistir no sélo en el control de las ci-
fras de la presion arterial, sino que debe ir dirigido
ademas a aumentar la sensibilidad a la insulina me-
diante las adecuadas medidas dietéticas y la practi-
ca regular de ejercicio fisico aerébico.
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