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La disfuncion endotelial en
pacientes mexicanos

Menchaca-Gonzalez SA?, Lopez-Correa SM?, Carranza Madrigal J?

determinar los factores de riesgo asociados con disfuncion
endotelial en pacientes mexicanos de una clinica cardiometabdlica.

estudio observacional, longitudinal, prospec-
tivo y analitico. Se incluyeron pacientes de la Clinica Cardiometabélica
de la Escuela de Enfermeria y Salud Pdblica de la Universidad Michoa-
cana de San Nicolds de Hidalgo. A todos se les realiz6 historia médica,
quimica clinica, perfil lipidico, insulinemia, examen de orina y se les
midié la intima-media carotidea y la funcion endotelial mediante el
método ultrasonografico de la vasodilatacién dependiente de flujo.

se estudiaron 579 pacientes, de los que 174 (30%)
tenfan disfuncién endotelial, 73 hombres (42%) y 101 mujeres (58%).
La edad promedio en la que se concentré la poblacién con disfuncién
endotelial fue de 54.9+13.3 afios. Las diferencias que se encontraron
entre los pacientes con y sin disfuncion endotelial fueron: porcentaje
de hombres, peso, indice de masa corporal y C-HDL, mayores los tres
primeros e inferior el Gltimo; ademds de mayores porcentajes de dia-
béticos e hipertensos en los casos con disfuncién endotelial.

este estudio sugiere que ser del sexo masculino, la
hipoalfalipoproteinemia, la obesidad, la diabetes y la hipertension se
asocian con disfuncién endotelial.

diabetes, endotelio, hipertension, hipoalfalipopro-
teinemia, obesidad.
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Endothelial dysfunction in Mexican
patients.

Menchaca-Gonzalez SA?, Lopez-Correa SM?, Carranza Madrigal J?

To determine the risk factors associated to endothelial
dysfunction in Mexican patients in a Cardiometabolic Clinic.

An observational, longitudinal, prospec-
tive and analytical study, that included patients from the Cardio-
metabolic Clinic of the School of Nursing and Public Health of the
Universidad Michoacana de San Nicolas de Hidalgo, Michoacan,
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Mexico. All of them underwent medical history, clinical chemistry, lipid
profile, insulin, urine test, and were measured carotid intima-media
and endothelial function by ultrasound method of flow-dependent
vasodilation (FDV).

579 patients were included, of whom 174 (30%) had endo-
thelial dysfunction; of these 73 were men (42%) and 101 women (58%);
their mean age was 54.9+13.30 years. The differences found between
patients with and without endothelial dysfunction were: percentage of
men, weight, body mass index and C-HDL, increased in the first three
and lower the latter, as well as higher rates of diabetes and hypertension
in patients with endothelial dysfunction.

The study conducted suggests that male sex, hypoal-
phalipoproteinemia, obesity, diabetes and hypertension are associated
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with endothelial dysfunction.

diabetes; endothelium; hypoalphalipoproteinemia; hy-

pertension; obesity

En la actualidad, en México existe una alta
prevalencia de enfermedades cardiovasculares
secundarias a aterosclerosis;' el endotelio es
el punto de partida de las enfermedades car-
diovasculares;?* su funcién es la primera que
se altera en respuesta a los factores de riesgo,
que incluyen principalmente las dislipidemias,
el tabaquismo, la hipertension y la diabetes.
Sin embargo, en México no conocemos cudles
son los factores de riesgo cardiovascular que
se asocian con mayor fuerza con la disfuncién
endotelial.

Estudio observacional, descriptivo, prospectivo
y transversal. Se incluyeron pacientes con edad
de 17 a 86 afios, que acudieron a la Clinica
Cardiometabdlica de la Escuela de Enfermeria
y Salud Publica de la Universidad Michoacana
de San Nicolds de Hidalgo. A todos los pacien-
tes se les realizé una detallada historia médica,

Dr. Jaime Carranza Madrigal

Av. Ventura Puente 455-B

58260 Morelia, Michoacan, México
jcmavocat@yahoo.com.mx

examenes de laboratorio y ultrasonido vascular.
De cada paciente se registro: sexo, edad, peso,
talla, indice de masa corporal, cintura, presién
arterial, antecedentes de factores de riesgo
cardiovascular, antecedentes de enfermedades
crénicas, como diabetes mellitus e hipertension
arterial. Se realiz6 quimica clinica, perfil de lipi-
dos, medicion ultrasonogréafica del espesor de la
intima-media carotidea a 1 cm de su bifurcacion,
se determind la insulina sérica para calcular
resistencia a la insulina por el método del HO-
MAr y la funcién endotelial se midié mediante
vasodilatacién dependiente de flujo en la arteria
humeral de acuerdo con las guias del Colegio
Americano de Cardiologia;* la vasodilatacién
menor a 10% se considero disfuncién endotelial.

Para comparar los promedios de las variantes
numéricas se utilizé la prueba t de Student no
pareada, para comparar variables categéricas se
usé la prueba de %2. Se consideraron significati-
vos los valores de p menores a 0.05.
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Se estudiaron 579 pacientes cuyas caracteristi-
cas se muestran en el Cuadro 1, de los que 174
(30%) tuvieron disfuncién endotelial; de éstos,
73 (42%) eran del sexo masculino (p menor de
0.01 vs endotelio normal); sus valores prome-
dio de vasodilatacion dependiente de flujo se
ilustran en la Figura 1. La edad promedio de

Caracteristicas antropométricas y hemodinamicas
de la poblacién estudiada

2016 enero;32(1)

la poblacion con disfuncion endotelial fue de
54.9+13.30, dos afos mas que los pacientes
sin disfuncién endotelial. El promedio del peso
y del indice de masa corporal de los pacientes
con disfuncién endotelial fueron mayores que
en los que tuvieron funcion endotelial normal.
En el Cuadro 2 se muestran los valores de la
quimica clinica, el perfil de lipidos y las me-
didas de la arteria humeral antes y después
del estimulo endotelial; s6lo se encontré
diferencia en el colesterol de HDL (C-HDL),
que fue menor en los pacientes con disfuncién
endotelial, y en el calibre de la arteria humeral
previo al estimulo, que fue mayor en los sujetos
con disfunciéon endotelial.

En el Cuadro 3 se observa que los pacientes con
disfuncion endotelial tenian mas antecedentes
familiares de enfermedad cerebrovascular y
de diabetes mellitus, asi como también mayor
consumo de alcohol y de café, mayor proporcién
de antecedente personal de diabetes e hiper-
tension arterial; mientras que en el caso de las

Caracteristicas de laboratorio y ultrasonograficas
de la arteria humeral de la poblacién estudiada

Caracteristica Disfuncion Endotelio
endotelial normal
Sexo (H/M) 73*/101 150/253
Edad (anos) 54.9+13.30 52.3+13.63
Peso (kg) 78+15.95* 72.74+13 .41
Talla (m) 1.59+0.09 1.58+0.09
IMC (kgm?) 30.85+5.31* 29.09+4.47
Perimetro abdominal 99.81+11.96 94.9+11
Presion arterial sistélica  130.67+17.9 129.5+18.9
(mmHg)
Presion arterial 74.81+9.1 75.2
diastélica (mmHg)
Frecuencia cardiaca 75.19+10.8 73.3£9.73
indice tobillo brazo de-  1.11 +0.12 1.09+0.15
recho
indice tobillo brazo 1.15 +0.12 1.3+0.13

izquierdo

*p menor de 0.05 vs endotelio normal.
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Vasodilatacién dependiente de flujo

O Disfuncién endotelial

Distribucién por QT.

[OEndotelio normal

Caracteristica Disfuncion Endotelio
endotelial normal

Colesterol total 203.75+42.8 201.1+43.7
C-HDL 44.3+12.5* 47.8+12.38
C-LDL 124+35.72 117.1+£34.76
Triglicéridos 173.93+98.88 184.7+£129.2
Insulina 14.50+9.2 11.9+7.88
Glucosa en ayunas 113.79+53.74 113.3+49.2
Glucosa posprandial ~ 137.4+90.03 137.7+85.6
HOMA 4.0+£12.7 3.3+2.75
Microalbuminuria 22.63+17.35 25.0+23.93
Acido drico 5.23+1.60 5.0+1.45
Creatinina 1.96+0.63 1+0.75
Urea 27.13+£12.4 24.7+13.49*
Arteria humeral 4.04+0.88* 3.5+0.70

antes del estimulo

endotelial
Arteria humeral 4.20+0.92 4.2+0.7

después del

estimulo endotelial

*p menor de 0.05.
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Historia médica y antecedentes de la poblacién
estudiada

Disfuncion Endotelio
endotelial (%) normal (%)

Caracteristicas

Antecedentes familiares 57.5% 63.4
de hipertension

Antecedentes familiares 29.47* 33.5
de cardiopatia isquémica

Antecedentes familiares 21.9% 21.4

de enfermedad
cerebrovascular

Antecedentes familiares 68.3* 66.9
de diabetes mellitus

Tabaquismo 36.8* 40

Consumo de alcohol 48.5% 47.6
Consumo de café 72.3*% 65.9
Diabetes mellitus 24.2% 21.3
Hipertension 24.7% 14.9
Terapia hormonal de 5.4* 6.6
reemplazo

Con dtero 57.7*% 64.2

*p menor de 0.05.

mujeres hubo menor porcentaje de pacientes
con (tero y con antecedente de haber recibido
terapia hormonal de reemplazo en aquéllas con
disfuncion endotelial. Lo contrario ocurrié con
los antecedentes familiares de hipertension y
cardiopatia isquémica, asi como con el antece-
dente personal de tabaquismo, cuyos porcentajes
fueron mayores en los sujetos con respuesta
endotelial normal.

La disfuncién endotelial se define como las alte-
raciones en las funciones normales del endotelio
vascular de manera general. En nuestro estudio
se observa un porcentaje mayor de hombres
con disfunciéon endotelial, lo que coincide con
diversos estudios previos que senalan que los
hombres son mdas susceptibles a sufrir enfer-
medades cardiovasculares que las mujeres de
la misma edad; sin embargo, durante la meno-
pausia las mujeres son mas vulnerables a sufrir
enfermedades cardiovasculares. La proteccién
en las mujeres esta estrechamente relacionada

con las concentraciones de los estrégenos en la
sangre, por lo que cuando la produccién de estas
hormonas cesa, aumenta el riesgo de padecer
este tipo de enfermedades. Durante la menopau-
sia se observan incrementos significativos en las
concentraciones de triglicéridos, colesterol libre,
colesterol unido a lipidos de baja densidad (C-
LDL), mientras que el colesterol unido a lipidos
de alta densidad (C-HDL) esta disminuido.® La
administracién de estradiol (E2) y otros agentes
analogos sintéticos incrementa la produccién de
C-HDL, particularmente HDL2. Esto se debe a la
reduccion de la lipasa endotelial hepdtica. De
manera simultdnea aumenta la sintesis hepatica
de apoliproteina A1 (Apo-A1), cuya funcién
principal es activar la lipasa de lipoproteinas que
favorece el transporte de colesterol y otros lipidos
a diversos tejidos.® Los estrégenos ejercen efectos
benéficos en los vasos sanguineos al provocar
una vasodilatacién que depende de la integridad
del endotelio, a través del aumento en la pro-
duccién del ON. Las mujeres con ovariectomia
pueden beneficiarse por la administracién de
estrogenos como terapia de reemplazo hormonal
al restaurar la reactividad vascular de manera
semejante a la etapa premenopausica.”

Asimismo, en distintas investigaciones se men-
ciona la relacion entre las dislipidemias y la
disfuncién endotelial como resultado de la
disminucion en la liberacion de 6xido nitrico.
Las concentraciones de C-LDL superiores a 100
mg/dL constituyen un factor de riesgo de disfun-
cién endotelial; sin embargo, en este estudio se
observé que la Gnica diferencia en el perfil de
lipidos entre los pacientes con y sin disfuncion
endotelial se encontr6 en el C-HDL, lo que en
este trabajo sugiere la falta de la funcién “pro-
tectora” que clasicamente se le sefiala.?

En el caso de las enfermedades crénicas, como
la diabetes mellitus y la obesidad, se observé
mayor frecuencia de éstas en los pacientes con
disfuncién endotelial; en el caso de la obesidad,
esto sugiere mecanismos ligados a que a mayor
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cantidad de tejido adiposo se incrementa la
produccién de mediadores y marcadores de la
inflamacion, como la interleucina 6, el factor de
necrosis tumoral a y la proteina C reactiva con
efecto negativo en el endotelio y son factores
desencadenantes de disfuncién endotelial.” La
prevalencia de diabetes mellitus en pacientes
con disfuncion endotelial fue superior a la de
los pacientes sin ella; esto se relaciona con que
la hiperglucemia crénica se asocia con aumento
de la formacién de productos avanzados de la
glicosilacién y una hiperactividad del complejo
aldosa reductasa-proteina cinasa C, lo que in-
crementa, por mecanismos complejos, el estrés
oxidativo, fenémeno que esta estrechamente
ligado con la aparicién de disfuncién endo-
telial en los individuos que padecen diabetes
mellitus.

Asimismo, los habitos de riesgo, como consu-
mo de café, alcoholismo y tabaquismo, con
excepcion de este Gltimo, fueron mas frecuentes
en los sujetos con disfuncién endotelial. Se ha
descrito histéricamente que el tabaquismo es
un factor generador de disfuncion debido a que
los oxidantes del humo de los cigarrillos oxidan
el LDL del plasma y lo hacen mdas susceptible
a la oxidacién por los macroéfagos y las células
musculares lisas vasculares; sin embargo, en
este estudio, la relacion entre el tabaquismo y
la disfuncion endotelial parece inversa, porque
el porcentaje de pacientes fumadores sin disfun-
cion endotelial fue superior; si bien existe amplia
documentacién acerca del dafio del tabaco al
endotelio, también esta descrito que en etapas
iniciales el endotelio responde y compensa
con mayor vasodilatacién, ademds de que la
administracién de antioxidantes como el acido
ascorbico no s6lo mejora su estado, sino que
regenera los dafios ocasionados por los radicales
derivados del tabaco.' En el caso del alcoholis-
mo la mayor frecuencia de disfuncién endotelial
puede obedecer a que el consumo de alcohol
en exceso durante largos periodos se asocia con

2016 enero;32(1)

aumento del estrés oxidativo, responsable de
algunos efectos cardiovasculares adversos. El
endotelio vascular podria intervenir en muchos
efectos del etanol, debido a que cumple un papel
esencial como sensor, transductor e integrador
de los procesos de sefializacién que regulan la
homeostasia vascular.

En el caso del consumo de café se reportd
diferencia estadisticamente significativa: los
pacientes con disfuncién endotelial tenian
mayor consumo de café con 72% vs 66% de
consumo de café de los pacientes sin disfuncion
endotelial. La relacion entre el consumo de café
y los efectos patégenos que puede ejercer en el
endotelio son muy variados; aparecen cuando
existe adiccion (cinco a seis tazas al dia) con
efectos cardiovasculares, porque la cafeina ele-
va la presién arterial e induce taquicardias por
liberacién de catecolaminas, ademds de que
frecuentemente se asocia con otros factores de
riesgo, como tabaquismo y sedentarismo."

Aunque este estudio es de caracter descriptivo y
es necesario realizar un estudio analitico en el
que ademds de buscar relaciones formales entre
factores de riesgo cardiovascular y disfuncion
endotelial, se analice la respuesta del endotelio
a la modificacion de esos factores, la cantidad
de sujetos estudiados razonablemente apoya
la sospecha de que los elementos sefialados,
especialmente obesidad, diabetes, hipertension
e hipoalfalipoproteinemia, sean los asociados
con mas frecuencia con disfuncién endotelial
en nuestro medio.

La disfunciéon endotelial en nuestros pacientes
es mas frecuente en sujetos del sexo masculino,
con antecedentes familiares de enfermedad
vascular cerebral y diabetes, obesos, diabéticos,
hipertensos y con disminucién del C-HDL, por lo
que estos factores deben alertar al clinico acerca
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de la existencia de disfuncién endotelial como
primera etapa de la aterosclerosis.
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