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RESUMEN

introduccion: El aumento de grasa visceral (GV) determinado por tomografia axial
computada (TAC), se ha encontrado asociado a factores de riesgo coronario (FRC) en
el hombre y en la mujer premenopausica. No se han realizado estudios similares en
muestras aleatorias de mujeres posmenopausicas (PM).

Objetivo: Determinar la cantidad de GV y su asociacién con FRC en una muestra
poblacional de mujeres PM.

Material y Métodos: Se estudiaron 98 mujeres PM de 50 a 65 afios de edad,
seleccionadas de manera aleatoria de la zona noreste de la Ciudad de México. Se
obtuvo [a historia personal y familiar de FRC por medio de un cuestionario. La dieta se
evalud con un recordatorio prospectivo de 24 horas y se practicaron mediciones
antropométricas, de tensién arterial sistélica, diastélica y frecuencia cardiaca (FC). Los
lipidos, lipoproteinas, insulina y glucosa de ayuno se cuantificaron en una muestra de
sangre obtenida después de 12 horas de ayuno. La GV se determind a nivel del
espacio intervertebral L4 - L5 mediante un solo corte tomografico.

Resuitados: El 24% de estas mujeres tuvieron diabetes mellitus (DM), 50%
hipertension arterial sistémica (HAS), 16% tabaquismo. Los valores de GV tuvieron una
distribucion normal con una media de 152.3 = 55.3 cmz. El grupo con mayor GV
(3118¢m2) tuvo mayor riesge de presentar colesterol de alta densidad C-HDL < 35
{razon de momios (RM) de 3.8; IC95%: 1.2 - 12.3), indice aterogénico colesterol de
baja densidad (C-LDL) / C-HDL > 3.5 (RM de 6.3; 1C95%: 2.1 — 18.9), e indice de masa

corporal = 27 (RM de 7.9; IC95%: 2.8 - 21.8) en comparacion con ias mujeres con



menor GV (<118cm?). En 39 mujeres sin DM yfo HAS, el grupo con mayor GV mostrd
valores medios mas alios de triglicéridos (176 = 63 vs. 111 1 81; p=0.007),
apolipoproteina B (123 £19 vs. 94 + 37, p=0.002), frecuencia cardiaca {75.8+ 9 vs. 71.1
1 5; p=0.049), glucosa (94.8 + 8§ vs. 86.3 £ 6.3; p=0.003) e insulina de ayuno (8.4 + 8
vs. 5.7 + 11.3; p=0.020). En el analisis de regresion miltiple, la GV se asocid de
manera independiente con triglicéridos, apolipoproteina B y C-LDL.

Conclusiones: Los resultados del presente estudio, realizado en una muestra aleatoria
poblacional de mujeres PM, confirman fa asociacion de la GV con factores de riesgo
cardiovascular. La GV se asocié con triglicéridos, glucosa, hiperinsulinemia y de

manera independiente, con triglicéridos, apolipoproteina B y C-LDL.



ANTECEDENTES

La obesidad fue el primer factor de riesgo para enfermedad cardiovascular identificado
en hombres y mujeres. Sin embargo, el pape! de la obesidad como factor de riesgo
coronario es controversial. Algunos (1,2), pero no todos los estudios (3) han mostrado
asociacion independiente entre obesidad y cardiopatia aterosclerosa. Se ha postulado
que el riesgo no esta dado por la obesidad misma, sino por los trastornos o
anormalidades asociadas como la hipertension arterial, dislipidemia, hiperinsulinemia,

resistencia a la insulina y diabetes mellitus (4).

Desde las observaciones iniciales de Vague (5), primero en describir la relacion entre
obesidad androide y cardiopatia aterosclerosa, varios autores (8,7) han informado que
este tipo de obesidad, también denominada obesidad central, se asocia a la incidencia

de infarto del miocardio independientemente de la obesidad general.

Estudios experimentales han mostrado que la grasa visceral es metabdlicamente mas
activa que la subcutanea. Las evidencias indican que el exceso de grasa visceral
incrementa el flujo de acido grasos libres hacia el higado dando lugar a disminucién en
la uni6n y catabolismo hepatico de la insulina (8,9), incremento de la gluconeogénesis
(8,10,11), y aumento en la produccion de lipoproteinas con apolipoproteina B (10,12).
Estas anormalidades pueden explicar las altas prevalencias de hiperinsulinemia,
hipertension arterial, diabetes mellitus y dislipidemias que acompanan a la obesidad

central y contribuyen al incremento del riesgo coronaric (6,7,13,14).



La mayor parte de los estudios publicados (13,15-18} han utilizade indices
antropomeétricos como la circunferencia de cintura o la relacidén cintura . cadera, para
definir la presencia de obesidad con patron central. En afios recientes para el estudio
de la obesidad central se han empleado métodos mas exactos como la absorciometria
dual por rayos X (DEXA) (19,20), la resonancia magnética nuclear (RMN} (21-23) vy la
tomografia axial computada (TAC) (24-29). La DEXA, a diferencia de la RMN y la TAC,
no distingue la grasa subcutdnea de la intrabdominal. Actualmente la TAC esta
considerada como el método de referencia para la medicion de grasa intrabdominal
(30) debido a que ha sido validado con la determinacion de grasa en cadaver (31) y un
solo corfe transversal a nivel del espacio intervertebral L4-L5 ha mostrado una

correlacion de 0.97 con el volumen total de grasa visceral (32).

Existen evidencias de que los estrégencs tienen efecto protector contra la
aterosclercsis. La cardiopatia coronaria es poco comdn en la premenopausia (33).
Mientras que, en ausencia de reemplazo estrogénico, la ooforectomia bilateral es
seguida de un incremento en la incidencia y prevalencia de aterosclerosis coronaria
(34). Mas ain, la incidencia de cardiopatia coronaria es cuatro veces mayor en las
mujeres menopausicas antes de los 40 afios de edad. El estudic de Framingham (33)
demostré que, en comparacion con la mujer premenepausica, e independientemente de
la edad, las manifestaciones de cardiopatia coronaria son dos a seis veces mas

frecuentes en la posmenopausia.

A la actividad esfrogénica se han atribuido también las diferencias en distribucion de

grasa corporal entre mujeres pre y posmenopdusicas (35). De acuerdo a este



postulado, la disminucion de estrégenos después de la menopausia, participa en el
cambic de una localizacion predominantemente glateofemoral de los depédsitos de
grasa, caracteristica de la etapa premenopausica, a una de tipo central, con todo su
cortejo de anormalidades metabdlicas y fisiolégicas que contribuye al incremento del

riesgo coronario, en la posmenopausia.

Son pocos los estudios que han investigado la relacidn entre grasa visceral y el perfil
metabélico en la mujer pre y posmenopausica. La grasa visceral se ha asociado con los
valores de ayuno y las areas bajo la curva de insulina y glucosa (29,36), la tension
arterial sistélica y diastolica (36), los triglicéridos (36), el C-HDL v los indices C-HDL / C-
LDL y C-HDL2 / C-HDL3 (37,38). La mayoria de 10s estudios se han realizado en
muestras selectas, no poblacionales (38-42); otros investigaron sujetos con obesidad
extrema (indice de masa corporal > 37.4) (37,42) o edad avanzada { > 75 afios)
(38,43). Ademas, frecuentemente, los resultados no se ajustaron por actividad fisica,
tabaquismo o consumo de alcohol, que son factores con capacidad de modificar la
grasa visceral (44-46). Finalmente, tampoco se han estudiado los factores dietarios en

relacion a la distribucion de [a grasa estimada por tomografia.

Considerando lo anterior, y que la grasa visceral puede tener un impacto diferente
sobre el riesgo cardiovascular dependiendo del grupo étnico (47), el presente estudio
se disefio para investigar ia distribucién de grasa visceral determinada por TAC en una
muestra aleatoria de mujeres posmenopausicas a nivel poblacional, y evaluar su
asociacion c;on los factores de riesgo coronario, ajustando por variables potenciaimente

confusoras como dieta, actividad fisica, habito tabaquico y consumo de alcohol,



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La incidencia de cardiopatia aterosclerosa aumenta en forma importante en fa mujer
después de [a menopausia. Este aumento del riesgo cardiovascular ha sido asociado
en parte a la redistribucion de la grasa corporal en la mujer menopausica de una forma
glateofemoral a una central. Es en particular la obesidad central a expensas del
aumento de la grasa visceral, la que puede ser la responsable de multiples alteraciones
metabdlicas, segln se ha evaluado con TAC en pequefias muestras de mujeres
seleccionadas particularmente por su gran obesidad. No existe hasta este momento,
informacién sobre la distribucion de la grasa visceral mediante TAC en mujeres
posmenopausicas con y sin obesidad en la poblacion abierta, ni de come se asocia
ésta con los demas factores de riesgo para la cardiopatia aterosclerosa. Por lo tanto, no
sabemos si los hallazgos encontrados en las muestras reportadas, se presenten en
mujeres posmenopausicas no obesas © en que proporcidén de mujeres de la poblacién
abierta. Tampoco sabemos, a que cantidad de grasa visceral aumentan los factores de
riesgo cardiovascular. El presente estudio, pretende investigar la distribucién de la
grasa visceral en 100 mujeres mexicanas en etapa posmencpausica obesas y no
obesas de poblacién abierta utiizando la TAC y su relacién con otros factores de riesgo

cardiovascular,



PREGUNTAS DE INVESTIGACION

1. ;Cual es la distribucién que siguen los valores del area de grasa visceral,
determinada por un corte transversal a nivel de L4-Ls mediante TAC, en una muestra
aleatoria de la poblacion de mujeres posmenopausicas obesas y no obesas
derechohabientes del instituto Mexicano del Seguro Social de la delegacién 2 noreste

del Distrito Federal?

2. jExiste asociacidn entre el area de grasa visceral, determinada por un corte
transversal a nivel de L4-L5 mediante TAC, con los factores de riesgo cardiovascular en

mujeres posmenopausicas obesas y no obesas?

PREGUNTAS ESPECIFICAS:

1. ¢El area de grasa visceral, determinada por un corte fransversal a nivel de L4-L5
mediante TAC, se asocia con las concentraciones plasmaticas de colesterol total,
triglicéridos, C-LDL, C-HDL, apolipoproteina A-l, apolipoproteina B, lipoprotelna(a) e

insulina de ayuno en mujeres posmenopausicas obesas y no obesas?

2. s El area de grasa visceral, determinada por un corte transversal a nivel de La-L5
mediante TAC, se asocia con mayor prevalencia de hipertension arterial sistémica,
diabates mellitus, obesidad, actividad fisica disminuida y habito tabdquico en mujeres

posmenopausicas chesas y no cbesas?
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HIPOTESIS:

1. La primera pregunta no requiere de hipdtesis, porque busca el valor medio del area
de grasa visceral, determinada por un corte transversal a nivel de L4-Ls mediante TAC,

en una muestra aleatoria poblacional.

2. El area de grasa visceral, determinada por un corte transversal a nivel de L4-15
mediante TAC, se asocia significativamente con los factores de riesgo cardiovascular

en mujeres posmenopausicas obesas y no obesas.

HIPOTESIS ESPECIFICAS:

1. El area de grasa visceral, determinada por un corte transversal a nivel de L4-L5
mediante TAC, se asocia de manera directa con las concentraciones plasmaticas de
colesterol total, triglicéridos, C-LDL, apolipoproteina B, lipoproteina(a) e insulina de
ayuno y de manera indirecta con las concentraciones plasmaticas de C-HDL y

apolipoproteina A-l en mujeres posmenopausicas obesas y no obesas.

2. El 4rea de grasa vigceral, determinada por un corte transversal a nivel de L4-Lg
mediante TAC, se asocia directamente con mayer prevalencia de hipertension arterial
sistémica, diabetes mellitus, obesidad, actividad fisica disminuida y habito tabaquico en

mujeres posmenopausicas obesas y no obesas.
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OBJETIVOS GENERALES:

1. Determinar la distribucion que siguen los valores encontrados del area de grasa
visceral, determinada por un corte fransversal a nivel de L4-L5 mediante TAC, en una
muestra aleatoria de la poblacion de mujeres posmenopéusicas obesas y no obesas
derechohabientes del Instituto Mexicano del Seguro Social de 1a delegacién 2 noreste

del Distrito Federal.

2. Evaluar si existe asociacion entre el area de grasa visceral, determinada por un corte
transversal a nivel de L4-L5 mediante TAC, con los factores de riesgo cardiovascular en

mujeres posmenopausicas obesas y no obesas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Determinar si existe asociacion del area de grasa visceral, determinada por un corte
transversal a nivel de L4-L5 medianie TAC, con las concentraciones plasmaticas de
colesterol total, triglicéridos, C-LDL, C-HDL, apolipoproteina A-l, apolipoproteina B,

lipoproteina(a) e insulina de ayuno en mujeres posmenopausicas obesas ¥ no cbesas.

2. Determinar si existe asociacion del area de grasa visceral, determinada por un corte
transversal a nivel de L4-L5 mediante TAC, con mayor prevalencia de hipertensién
arterial sistémica, diabetes mellitus, obesidad, actividad fisica disminuida y habito

tabaquico en mujeres posmenopausicas obesas y no obesas.
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MATERIAL Y METODOS:

Poblacion de Estudio:

El presente trabajo se disefid como un estudio transversal analitico de mujeres
posmenopausicas residentes en el area geografica de la delegacion 2 noreste del IMSS
{D2NE). La D2NE esta formada por tres regiones de la zona norte del Distrito Federal:
Tlaltelolco, Aragén y Zaragoza. Su poblacién derechohabiente del sexo femenino de 50
a 65 afios fue estimada en 51,001 en el mes de enero de 1996. Se seleccioné la UMF
con mayor poblacién adscrita en cada una de las tres regiones. Las tres unidades
elegidas fueron la UMF 16 de la regidn Tlaltelolco, la UMF 94 de la region Aragon y la
UMF 35 de la regidén Zaragoza, en las que estaban registradas 17,587 mujeres con la

edad requerida para este estudio.

Tamano de la Muestra:

Para determinar el tamafio de la muestra necesario para evaluar la correlacion entre la
variable independiente (la magnitud del area de los depdsitos de grasa visceral
determinada por un corte transversal a nivel de L4-L5 mediante TAC) y las variables
dependientes {conceniraciones plasmaticas del colestero! total, friglicéridos, C-LDL,
apolipoproteina B, Lp(a), C-HDL y apolipoproteina A-l) consideramos un nivel de « de
0.05, un nivel de 5 de 0.20 para demostrar significancia estadistica a un coeficiente de
correlacion mayor de 0.4, Para rechazar la Hg: » = 0 para el minimo coeﬁcieﬁte de
correlacion | p | = 0.4 que deseamos demostrar estadisticamente significativo,

utilizamos la siguiente formula para el tamano de la muestra en una correlacion: (48)



16

2

Lat s

n:(_ﬁ___a} +3
¢o

donde:
Zp = el valor correspondiente de g en fa distribucion z = 1.28
Z = el valor correspondiente de « en la distribucion z = 1.96

¢, = la tranformacién de Fisher del coeficiente de correlacion poblacional s, especificado

a la distribucion 2= co-L [}—*"E) - 0.423648
-2

por lo tanto, n = 61.48

Como se anticipd una tasa de pardicipacion comprendida entre 75 y 80%, aumentamos

el tamaiio de Ja muestra a 100 pacientes,

Considerando que la poblacién adscrita al IMSS frecuentemente proporciona domicilios
falsos, se realizd una prueba piloto con 20 registros de la UMF 35 para determinar la
proporcion de pacientes sin residencia real en el domicilio registrado. Solamente se
localizaron 7 mujeres {35%), por lo tanto, para obtener ia n deseada de 100, el tamafio
de la muestra se aumentd a 285.7, con redondeo a 288 para tener una muestra

aleatoria de 96 registros en cada unidad.
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Criterios de Inclusion:

Se consideraron como criterios de inclusidn, sexo femenino, edad de 50 a 65 afios,
amenorrea de por lo menos un afio de duracién, ser residentes del area geografica

correspondiente a su UMF, y que aceptaran partticipar en el estudio.

Criterios de Exclusion:

No se incluyeron en el estudio las mujeres con alguna de las siguientes enfermedades:
cirrosis hepética, insuficiencia renal cronica, sindrome nefrético, cancer, lupus
eritematoso sistémico, ariritis reumatoide, sindrome de Cushing, sindrome de Sheehan,

disfuncion tiroidea y sindrome de malabsorbcién

Criterios de Eliminacion:

Se eliminaron del estudio las mujeres que no acudieron a la toma de muestra de sangre
vencsa, aguelias que no se presentaron para el estudio tomografico y las que

decidieron abandonar el estudio.

Descripcion del Estudio:

Se acudid al domicilio de cada mujer seleccionada para invitarla a participar en el
estudic. Todas las que aceptarcn y cumplieron con los criterios de seleccién, fueren
instruidas en la elaboracion del recordatorio prospectivo de 24 horas de su dieta actual
(Anexo 1). Tres a cinco dias después se presentaron en su UMF, entregaron el
recordatorio de dieta y dieron respuesta a un cuestionario (Anexo 2) que incluyd ficha
de identificacion, antecedentes personales y heredofamiliares de importancia, afios

transcurridos desde la Glitima menstruacién o de su ooforectomia bilateral, uso actual o
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previo de ferapia de reemplazo hormonal, uso actual de hipolipemiantes, beta
bloqueadores, diuréticos o hipoglucemiantes y actividad fisica. El recordatorio de dieta
se revisé con cada participante para evitar errares u omisiones. Con la paciente en ropa
ligera y sin calzade el peso corporal se midié al 0.1 kg mas cercanc en una bascula
clinica calibrada diariamente. La talla, se registré al 0.1 em mas cercano utilizando una
cinta métrica metalica colocada en la pared y una escuadra con la paciente de pie y sin
calzado. Con la paciente de pie, vy el uso de cinta métrica metalica, se midio la
circunferencia de cintura al 0.1 cm mas cercano en el punte medio entre reborde costal
y las crestas iliacas. La circunferencia de cadera se midié al 0.1 cm mas cercano en el
punto con mayor perimetro a nivel del trocanter mayor. Ambas circunferencias se
midieron por duplicado y el promedio se ulilizd para el andlisis. La tension arterial
sistolica (primera fase) y la tension arterial diastdlica (quinta fase) se registraron a la
cifra de mmHg con terminacién par mas cercana, después de que la paciente
permanecio en posicidn sedente por 5 minutos, y empleando un brazalete adecuado al
perimetro del brazo y un esfigmomandmetro de mercurio. Se practicaron tres
mediciones diferentes y en el analisis se utilizo el promedic de la segunda y la tercera.
Con la paciente sentada, la frecuencia cardiaca se determiné por medio de la
auscultacion precordial durante un minuto. La aplicacién de fos cuestionarios y todas
las mediciones clinicas se realizaron por el mismo observador y siempre se utilizaron
los mismo instrumentos de medicion. En la segunda cita, las mujeres se presentaron al
laboratorio de su UMF en donde se hizo la toma de muestra de sangre venosa para la
determinacién de lipidos, lipoproteinas, apolipoproteinas lipoproteina(a), glucosa e

insulina,
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El estudio tomografico se efectud en el Servicio de Tomografia del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXl *Bernardo Sepulveda”. El
aumento del volumen total de grasa visceral es lo que se ha considerado como factor
de riesgo coronario. En su medicion se han empleado hasta 8 cortes tomegréficos a
diferentes niveles de torax y abdomen (25). Sin embargo, Kvist (32) ha demostrado que
el area de la grasa visceral expresada en ¢m® y estimada con un solo corte a nivel de
L4-L5 tiene correlacion altamente significativa con el volumen tota! de grasa visceral
tanto en hombres (r=0.976; p<0.001) como en mujeres (r=0.993; p<0.001). Con base a
estos hallazgos. en el presente estudio la determinacidén del &rea de grasa visceratl se
realizé siguiendo el método descrito por Kvist. Se utilizé un tomdgrafo General Electiic
ST Sytec 3000 de tercera generacion. La paciente se colocd en declbito dorsal con los

brazos en hiperextension lateral a la

A BB/ e 1RG5 2]

SIMPLE

altura de la cabeza. Se obtuvo una
vista lateral digitalizada (topograma)
de la regidn lumbar para determinar
la posicion exacta del espacio
intervertebral Lg - Ls (figura 1). A
este nivel, se practicd un corte
tomografico de 10 mm de espesor a

120kV (pico) y 140mA con un

tiempo de adquisicion de menos de
Figura 1. Tepograma lateral de columpa lumbar. La linea
vertical muestra el punte donde se efectud el corte
tomografico.
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3 segundos mientras la paciente
manfuvo una respiracion normal.
(figura 2). En la imagen obtenida, se
delimitd la grasa visceral de la grasa
subcutanea trazando una linea en
musculatura y tejido 6seo de la pared
abdominal (48). El tomégrafo calculd

electronicamente el area delimitada

+,B87cm e *3.22:111? - Ea L i
Wo38 M. GRS NTBI00 Ki1 por esta linea con base en la

Figura 2. Corte tomografico a nivel de L4 — L5. La grasa densidad
visceral {tonos obscuros) se delimita por la pared muscular,
las asas intestinas y el tejido 6seo {tonos claros).

gue corresponde  al

intervalo de atenuacion previamente
definido por Sjéstrom, de - 30 a - 190 unidades Hounsfield, para identificar tejido
adiposo (24). El area total de grasa se calculd utilizando el mismo intervale de
atenuacion, delimitando con el cursor toda [a imagen tomografica. El area de grasa
subcutdnea se obtuvo restando el area de grasa visceral del area fofal de tejido
adiposo. Los coeficientes de variacion infrachservador para el area de grasa visceral y

el area de grasa subcutanea fueron de 3.9% y 1.9%, respectivamente.

Laboratorio:

Las muestras de sangre venosa recolectadas en tubos con EDTA (imi/dl), se
obtuvieron por la mafana, en ayuno de 12 horas, despues de permanecer la paciente
en posicion sedente por 20 minutos y sin estasis venosa. Las muestras se mantuvieron

en hielo y fueron centrifugadas anies de una hora; el plasma se dividid en varias
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alicuotas que fueron conservadas a - 70° C por un periodo no mayor de seis meses. La
cuantificacién de iipidos y lipoproteinas se llevé a cabo en e! Laboratorio de Lipidos del
instituto Nacional de Cardiologia "lgnacio Chavez". Las mediciones de colesterol total
(CT) y triglicéridos (TG) se efectuaron utilizande métodos enzimaticos con reactivos
Boheringer Mannheim (50,51). La cuantificacion del C-HDL se realizé después de
precipitar las lipoproteinas que contienen apolipoproteina B por el método del acido
fosfotiingstico (52). Los niveles de C-LDL se estimarcn a partir de los valores de CT,
TG y el C-HDL utilizando la férmula de Friedewald modificada por Delong (53); C-LDL
=CT - (TG x 0.16 + C-HDL). El contro! de calidad de las mediciones se efectud a través
del Programa de Estandarizacion del Centro de Control de Enfermedades de Atlanta,
Georgia, E.U.A., Los coeficientes de variacion intraensayo para CT, TG y C-HDL seon
de 1.1%, 0.62% y 1.14%, respectivamente, y los coeficientes de variacién interensayo
de 3.08%, 2.6% y 3.9%, respectivamente. La glucosa se midid en el plasma por el
método de |a glucosa oxidasa con reactivos de Boehringer Mannheim. Los coeficientes
de variacidon intra e interensayo para glucosa fueron menores del 3%. La insulina se
cuantifico por el método de radioinmunoensayo de doble anticuerpo utilizando un
estuche comercial ICN Biomedicals. Los coeficientes de variacion intra e interanalisis
para insulina fueron de 2.7% y 7.4%, respectivamente. Las mediciones de Lp(a), y de
las apolipoproteinas B y A-l se realizaron por nefelometria cinética con equipo y
reactivos de Beckman instruments. Los coeficientes de variacion intra e interandlisis

fueron infericres al 6%.
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El analisis de los recordatorios de dieta de 24 horas fue realizado por una nutridloga del
Servicio de Endocrinologia del INCICH. Se cuantificaron el consumo total de energia en
kilocalorias y los porcentajes de calorias como proteinas, carbohidratos y grasa total,
grasa saturada, grasa monoinsaturada y grasa poliinsaturada utilizando el programa de
computacion Nutrition Data System version 2.7-9A-24 de la Universidad de Minnesota.
E! colesterol se calculd en miligramos ingeridos por dia. El consumo de alcohol se

cuantificé por el niimero de copas por semana.

Definiciones:

La grasa visceral (también ilamada grasa intrabdominal o abdominal profunda) se
definié como la suma de la grasa omental (portal), [a mesentérica (intraperitoneal) y la
grasa refro o extraperitoneal {30). La hipertensién arterial se definié de acuerdo a los
criterios de la OMS (fensién diastélica > 90 mmHg y/o tensidn sistdlica > 140 mmHg ¢
el uso actual de medicamentos antihipertensivos). La diabetes mellitus se diagndsticé
segUn los criterios del informe del Comité de Expertes en el Diagnostico y Clasificacién
de la Diabetes Mellitus (glucosa en ayunc > 126 mg/dL) (54). Las mujeres que no
cumplieron con este criteric pero tenian diagndstico previo de diabeies y estaban bajo
fratamiento con dieta, hipoglucemiantes orales vyfo insulina, fueron también
consideradas como diabéticas. La adiposidad general se cuantificé por medio del indice
de masa corporal {IMC = peso en kg / talla en metros al cuadrado). El diagndstico de
obesidad general se establecié con un IMC > 27 Kg/m®. El tipo y la intensidad de ta
actividad fisica se evaluaron por medio del cuestionario de Baecke (que se incluye en

las hojas de recoleccion de datos, Anexo 2), con el cual se obtienen indices de
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actividad fisica durante el trabajo, el deporte y el tiempo libre (55). El tabaquismo se

considerd positivo en las mujeres que fumaban > 5 cigarros / dia.

Analisis Estadistico:

La distribucién normal de las variables continuas se comprobé mediante la prueba de
Kolmogorov-Smirnov de bondad de ajuste (56). Para su andlisis los valores de Lp(a) v
de triglicéridos se transformaron a su iogaritmo natural, pero para su presentacion se
utilizaron los valores no transformados. El Coeficiente de Correlacion de Pearson se
utilizé para analizar las asociaciones entre el area de grasa visceral y la concentracion
plasmética de colesterol total, triglicéridos, C-LDL, apolipoproteina B, Lp(a), C-HDL,
aplipoproteina A-l, y glucosa. Las mujeres se dividieron en dos grupos tomando como
punto de corte la percentila 25 de los valores de grasa visceral y las medias se
compararon por medio de la t de Student. La asociacién entre la grasa visceral
aumentada y las variables nominales como prevalencia de hipertension arterial,
diabetes, obesidad general, habito tabaquico positivo, actividad fisica disminuida,
colesterol total > 240, colesterol LDL > 160, triglicéridos > 200 y colesterol HDL < 35, se
analizd mediante la prueba de y’. Las asociaciones de la grasa visceral con las
diferentes variables fisiolégicas y metabdlicas encontradas en la correlacion simple se
ajustaron por indice de masa corporal y edad utilizando correlaciones parciales. Para
determinar la independencia de la asociacion, las variables que mostraron asociaciones
estadisticamente significativas en el analisis univariado fueron introducidas a un modeio
de regresion multiple. Para este andlisis se asignaron valores de 1 y 0 a las variables

nominales (dislipidemias, hipertensién arterial, diabetes meliitus, obesidad, actividad
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fisica y tabaquismo). El analisis estadistico utilizado en la serie total se repiti6 en las
mujeres que no tuvieron hiperiension y/o diabetes mellitus. Se considerd una diferencia
con significado estadistico cuando p < 0.05. El andlisis se efectud con el paquete

estadistico SPSS para Windows versién 6.1.2.

Aspectos Eticos:

Las pacientes fueron informadas sobre las caracteristicas del estudio, con el
compromiso de manejar confidencialmente la informacion y de proporcionar los
resultados exclusivamente a cada una de ellas. Por implicar un riesgo mayor al minimo,
en la toma de la muestra de sangre, asi como el estudio de TAC {el cual expone a una
dosis de radiacion equivalente a una placa simple de abdomen de 0.4 a 0.5 rad,
(567,58)), se solicitd la firma de la carta de consentimiento informado (Anexo 3). El
presente estudio cumplié con los requisitos de la Declaracion de Helsinki y La Ley
General de Salud. El protocolo fue aprobado per la Comision de Investigacion Cientifica

del IMSS.

Recursos:

Para este estudio, los recursos humanos incluyeron al investigador responsable, el
personal del Laboratorio de Lipidos y las nutridlogas del Servicio de Endocrinologia del
INCICh, y del Servicio de Tomografia del Hospital de Especialidades del CMN Siglo
XXI. Para los recursos fisicos se utilizaron consuttorios y el archivo general de las UMF
16, 94 y 35, el equipo y reactivos del Laboratorio de Lipidos del INCICh vy el equipo del

Servicio de Tomografia del Hospital de Especialidades det CMN Siglo XXI. La
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RESULTADOS:

Entre las caracteristicas de las 98 mujeres estudiadas, el 79% eran casadas, el 41% no
terminaron la educacion primaria y el 77% se dedicaban al hogar. E! tabaguismo fue
positivo en 16% vy el consumeo de alcohol social ocasicnal de 11%. Cincuenta y seis por
ciento de [as mujeres tenian antecedentes heredofamiliares de diabetes mellitus, 53%
de hipertension arterial, 32% de infarto agudo al miocardio y 58% de obesidad general.
El 24% habian sido histerectomizadas y 20% recibieron terapia de reemplazo
estrogénico como tratamiento para los sintomas de la menopausia. Sin embargo,
solamente el 20% de las mujeres que habian recibido terapia de reemplazo en algln
momento de su vida continuaban con este tratamiento al momento del estudio. El 28%
se sabian hipertensas y en 20 mujeres mas se encontraron cifras tensionales por arriba
de 140 f 90 mmHg durante [a exploracién fisica, o que resultd en una prevalencia fofal
de hipertension arterial sistémica de 50%. En 17% previamente se habia diagnosticado
diabetes mellitus, y un 7% adicional tuvo cifras de glucosa de ayuno por arriba de 126
mg/dl en la muestra obtenida para este estudio. Por lo tanto, el 60% de estas mujeres,
eran diabéticas y/o hipertensas. En forma aislada la diabetes mellitus tipo 2 se encontré
en 8.2%, la hipertension en 36.7% y la combinacién en 14%. El 6% de las mujeres
habian tenido dolor precordial de tipo anginoso en alguna ocasion y el 2% sufrieron un
infarto agudo al miocardio. Otras dos de las mujeres habian sufrido enfermedad

vascular cerebral.



Tabla 1 Caracteristicas generales, anfropométricas, metabolicas y
dietarias en 98 mujeres posmenopausicas de la Ciudad de

México selecionadas aleatoriamente

Mediana Minimo Méximo
N 98
Edad 57.0 500 66.0
Edad Menopausia 48.0 28.0 56.0
Afios de Menopausia 840 1.0 260
Peso (kg) 65.2 38.4 97.9
Talla (m) 16 1.2 16
indice de masa carporal (peso kg/ talla m2) 28.5 17.7 398
Circunferencia de cinfura {cm) 873 61.0 113.0
Circunferencia de cadera {cm) 105.0 83.1 138.0
Cintura / Cadera 0.84 063 1.01
Tension arerial diastélica (mmHg) 83.7 58.7 120.7
Tensién arterial sistélica (mmHg) 1333 80.7 200.0
Frecuencia cardiaca 73.5 540 102.0
Grasa Visceral (cm2) 148 6 315 3437
Grasa Total {cm2) 477 7 76.7 812.2
Grasa Subcutanea (cm2) 326.0 445 5726
Visceral / Subcutanea 0.44 016 1.59
Colesterol total (mg/dl} 2055 81.0 286.0
Colesterol-LDL (mg/dl) 140.6 20.4 216.8
Triglicéridos (mg/dl) 151.0 47.0 414.0
Colesterol-HDL (mg/dl) 38.0 130 73.0
apolipoproteina A 1 (mg/dl) 1270 250 189.0
apolipoproteina B (mg/di) 116.0 41.0 181.0
Lipoproteina(a) (rmg/dl) 7.9 0.5 187.2
CT/C-HDL 5.2 2.3 12.0
C-LDL./ C-HDL 38 0.6 9.8
Glucosa (mg/dl) 94.0 78.0 280.0
Insulina (pU/ml) 47 0.7 727
actividad fisica durante el trabajo 2.9 18 3.8
actividad fisica deportiva 1.5 10 4.5
actividad fisica durante el ttempo libre 2.5 10 4.0
Consumo calorico total 1662.3 571.¢ 38543
calorias en proteinas (%) 16.2 77 340
calorias en carbohidratos (%) 55.1 29.1 83.6
calanas en grasa total (%) 29.4 1.1 48 4
calorias en acidos grasos saturados (%} 9.9 24 282
Ingesta de colestero! (mg) 2210 08 897.2
Ingesta de fibra (g} 19.8 4.0 701

CT. colestercl total, C-LDL. colesterol de lipoproteinas de baja densidad,
C-HDL. colesterol de fipoproteinas de alta densidad

27
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La tabla 1 muestra caracteristicas generales de las mujeres estudiadas. La media de
edad fue 56.7 + 4.3 afics, el IMC de 28.9 1 4.1 y la circunferencia de cintura de 88.7 £
8.6 c¢m. Los valores medios de colesterol total, colesterol ILDL, colesterol HDL vy
trigliceridos fuercn de 205.3 mgf/dl, 1386 mg/dl, 40.3 mg/dl y 160.7 mg/dl,
respectivamente. La glucosa y la insulina de ayuno fueron de 114.7 mg/dl y 7.3 pUiml,
respectivamente. En la misma tabla 1 se anotan las caracteristicas de la dieta. Los
consumos medios porcentuales de los diferentes nutrimentos fueron similares a los
recomendados en el Pragrama Nacional de Educacion en Colesterol, pero existieron

grandes variaciones individuales.

30
n=98
Media- 152 26 + 55.37
25 -
intervalo de confianza del 85 %
$ de la media” 141 16 - 163.36
= 20 -
@
35
&
% 15
2
£
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o)

T T T T T ! T T
146 437 729 1021 1312 1604 1896 2187 2479 277.1 306.2 335.4

Grasa visceral (cm 3

Figura 3 Distribucion de grasa visceral de mujeres posmenopausicas seleccionadas
en una muestra aleatoria poblacional.
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La distribucién de la grasa visceral determinada por TAC tuvo un recorrido de 31.53 a
343.73 cm? y una media de 152.3 + 55.4 cm® con intervalos de confianza del 95% de

141.2 a 163.4 cm? (figura 3).

Al analizar los cuartiles de grasa visceral para determinar el riesgo de presentar
dislipidemias, hiperinsulinemia, diabetes mellitus o hipertension arterial, por medio de la
x* de Mantel y Haentzel, se observd un gradiente bioldgico en los valores de la razon
de momios (tabla 2). Ademas, al dividir en cuartiles los valores de grasa visceral en la
muestra total, se observé un incremento brusco de varios factores de riesgo a partir del
cuartit dos. Este punto de corfe fue semejante al encontrado por Williams et al.
utilizando curvas ROC (39).. Por tanto, se considerd como mayor grasa visceral los
valores iguales o mayores a [a percentila 25 (117.8 cm® y como menor grasa visceral

los valores por debajo de esta percentila.

En la tabla 3 se muestran los resultados al dividir la muestra por {a percentila 25 de
grasa visceral (117.8 cm®) y comparar valores medios de las variables estudiadas. Las
mujeres con mayor grasa visceral tuvieron valores mas altos de las mediciones
antropométricas y tomograficas. Las variables metabdlicas mostraron mas alteraciones
en ef grupo con mayor grasa visceral con valores estadisticamente mas altos de
triglicéridos, apolipoproteina B, los indices aterogénicos CT / C-HDL y C-LDL / C-HBL,
glucosa e insulina de ayuno y valores significativamente mas bajos de C-HDL. No hubo

diferencias al comparar los valores medios de los indices de actividad fisica o de dieta.



Tabla 2 Razén de momios para factores de riesgo cardiovascular segln cuartiles de grasa visceral en mujeres
posmenopausicas.

CT > 240 C-HDL < 35 TG > 200 Insulina > 7.51
Cuartiles
de GV (cm?) RM  IC95%  REA RM  IC95% REA RM  IC95% REA RM  1C95%  REA
1 301177 10 - 1.0 10 % - 23 10+ - 15 10+ - 13
2 117.8-146.4 05 004-541 47 6.4 167-2412 2.3 18 0.37-830 -05 11 023-580 -13
3 1465-1806 21 035-1267 0.3 39 1.04-1489 09 39 091-1695 1.7 55 126-2394 29
4 180.7 - 350 45 083-2465 24 21 051-826 09 23 051-1069 02 18 036-855 -03
RM M-H 21 069-7.16 38 167- 913 28102- 684 24 095- 671
G-LDL / G-HDL HTA DM tipo 2 IMC > 27
Cuarﬁles2 >3.5
de GV (em<) RM  ICO5% REA RM  IC95% REA RM  1C95%  REA RM  IC95%  REA
1 301177 10% - 35 10% - 14 10+ - 20 T 42
2 1178-146.4 59 162- 2154 1.0 0.8 025- 249 -17 2.8 048 - 1579 0.5 36 109- 1155 05
3 146.5-1806 57 160- 2028 0.9 21 067- 656 1.0 62 117- 3261 1.7 8.0 219- 2925 14
4 180.7 - 350 76 207- 2780 17 28 087- 9.06 18 4.5 0.83- 2465 (0.8 460 523- 4047 33
RM M-H 6.3 2.84 - 14.37 1.7 0.82- 342

44 1.53- 13.31

79 365- 1954

GV: grasa visceral; RM. razén de momios, REA* Residuales estandarizados gjustados; RM M-H RM de Mantel y Haentzel, IC 95% intervalos de confianza
del 95%; CT: colesterol total, C-LDL" colesterol de baja densidad; C-HDL: colesterct de alta densidad, TG: tnghcéridos; Lp(a): lipoproteina(a), HTA
hipertensién arerial sistémica; DM. diabetes mellitus, IMC: Indice de masa corporal Los REA cercanos 2 —2.00 o 2 00 indican las categonas que mas
contribuyen al valor de fa ¥2. * categoria de referencia

oe
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Tabla 3 Varables metaboiicas y antropométricas de mujeres posmenopausicas
segun p25 de grasa visceral *

GV >p257 GV<p257 p?*

Ntmero de sujetos 74 24

Edad 57.0+44 556139 0.159
IMC 297136 262+4.5 <0.001
Cintura (cm) 912174 812477 <0.0001
Cadera (cm) 107.5£94 98.3+8.1 <0.001
Cintura / Cadera 0.85£0.06 0821005 0.007
Grasa Visceral (cm?) 172.2 £47 4 90.8+240 <0.0001
Grasa Total (cm2) 513.5x127.5 3763+ 1171 <0 0001
Grasa Subcutanea {cm?) 341311084 2855+ 106 5 0.026
Visc / Sub 0.57 £0.29 039+026 <0 0001
CT (mg/dl) 207.2 %339 19851380 Q.154
C-LDL (mg/di) 141.8+31.4 133.0+£3086 0.079
TG (mg/dh) 17161686 1269+£72.1 0.001
C-HDL {mg/di) 38.3+104 462+138 0.004
apo A-! (mg/dl) 11414413 1266 %452 0.032
apo B (mg/dl) 11914237 9794324 0.006
Lp(a) (mg/d1) 18341295 21.2%296 0.417
CT/C-LDL 57115 48x2.0 0002
C-LDL/C-HBL 39113 32+1.7 0002
Glucosa {mg/df) 12021498 97.56+39.3 <0.0001
Insulina (uU/mi} 7.9%10.0 5078 0.022

* Los valores se expresas como media 2 DE 1117 8 em2, 3 U de Mann Whitney. IMC indice de masa corporal,
TAD tension arterial diastohica, TAS' tension arterial sistélica, FC: frecuencia cardiaca, CT colesterol total, C-LDL:
colesterol de lipoproteinas de baja densidad, TG triglicéndos, C-HDL colestero! de hpoproteinas de alta densidad,
apo A-l. apolipoproteina A, apo B apolipoproteina B, Lp(a) lipoproteina(a), CHO. carbohidratos, AGS: acidos
grasos saturados

Al comparar la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular, las mujeres con
mayor grasa visceral tuvieron mayor riesgo de presentar hipoalfalipoproteinemia, indice
aterogénico C-LDL / C-HDL elevado, hiperinsulinemia, hipertension arterial, diabetes

meliitus tipo 2 y menor consumo moderado de alcohol (figuras 4 y 5).
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1 Mayor grasa visceral n =74 625
60 ]
Menor grasa visceral n= 24
50 7 432
40 -
=
30 24.3 27
20 - 16.2 16.7 16.7
63 12.5
10 + -
2.8
0 ! —
CT C-LbL C-HDL TG CLDL >35
> 240 > 160 <35 > 200 CHDL ™
RM 2.13 1.61 3.81 2.59 6.33
IC85% 0.4-10.3 05-53 1.2-12.3 0.7-97 21-188
Figura 4, Prevalencia y razon de momios de didipidemias segin grasa visceral en mujeres
posmenopdausicas de fa Ciudad de México RM- razén de momios; IC 95%: intervaio de
confianza del 95%. Las demas abreviaturas como en tabla 3
100 -+
{3 Mayor grasa visceral n=74
80 - Menor grasa visceral n= 24 79.7
80 - 54.1
o
& 417
40 333
286 284 29.2
20 14.3
83 5.4
0 1 1
Insulina* HTA DM IMC > 27 Consumo
>7.51 mU/mt de alcohol
RM 24 1.65 4.36 7.9 0.14

IC95% 06-8.1 06-4.2 09-20.2 28-21.8 004-05

Figura 5. Prevalencia y razén de momios de hiperinsutinemia, chesdad, hipertensidn artenal,
diabetes metlitus y consumo de atcoho! segun grasa visceral en mujeres
posmenopausicas de la Ciudad de México. RM' razén de momios, I1C 95% intervalo de
confianza del 95% Lasdemas abreviaturascomo en tabla 3
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Al estudiar las correlaciones de Ia grasa visceral con las ofras variables (tabla 4), Ia
asociacion mas fuerte fué con la circunferencia de cintura, el indice de masa corporal y
la circunferencia de cadera. La grasa visceral también se asoci6 de manera significativa

con la tensidn arterial sistdlica y la frecuencia cardiaca. De las variables metabolicas, Ia

Tabla 4 Correlaciones simples y parciales entre grasa visceral y variables
metabdlicas y antropométricas de mujeres menopausicas

r T

Edad 029 1

MC 061 ¢

Cintura 0.74 ¥ 056 t
Cadera 0.57 & 0.22 1
Cint/ Cad 030t 0.36 t
TAS 020t -0.02
FC 027 t 0.20
Grasa Total 065 0.37 t
Grasa Subcutanea 031t -0.12
Visc/ Sub 0.38 ¢ 0611
TG 024 1 029 1
C-HDL, -0 14 -0.16
apo A-l 009 -0.09
apo B 0.15 0391t
CT/HDL 015 024 t
CLDL / HDL 0.13 023 1
Glucosa 029t 0.18
Insulina 023 1 0251
ac fis tiempo libre -028 t -023 ¢t
Calorias en grasa fotal (%) 0.28 0.18
Calorias en AGS (%) 025 t 0.17
ingesta de grasa total {g) Q.20 1 0.13

* gjustada por edad e indice de masa corporal
tp<005
Ip <0000t

Abreviaturas iguales a la tabia 3
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grasa visceral tuvo correlacién positiva con friglicéridos, glucosa e insulina. La
actividad fisica durante el tiempo libre mostrd correlacidn negativa, mientras que la
ingesta total de grasa, la proporcidén de calorias ingeridas a expensas de grasa y
acidos grasos saturados tuvieron una asociacion positiva con la grasa visceral. Al
repetir ef andlisis ajustando por edad e indice de masa corporal, la apolipoproteina B,
los indices aterogénicos CT / C-HDL y C-LBL / C-HDL mostraron correlacidon
significativa con la grasa visceral. El significado estadistico desaparecié para frecuencia

cardiaca, tension arterial sistdlica, grasa subcutanea, glucosa y las variables de dieta.

Con el objeto de investigar la asociacion de la grasa visceral con los factores de riesgo
cardiovascular sin la influencia de la diabetes mellitus y la hipertension arterial, se
dividié la muestra en cuatro grupos: hipertension aislada (n=36), diabetes tipo 2 aislada
{n=9), diabetes e hipertensién (n=14) y mujeres sanas {n=39). Las pacientes con
diabetes mellitus aislada (n=9) y aquellas con la combinacidon de diabetes e
hipertensién (n=14), se eliminaron del analisis debido al corto nimero de casos y a que,
en el grupo con diabetes e hipertension, no se encontraron mujeres con menor grasa
visceral. En las mujeres restantes, el analisis estadistico se realiz6 por separado en las
participantes no hipertensas (n=39), que en lo sucesivo se denominaran mujeres

sanas, y en aquellas que cursaban con hipertension arterial aislada (n=38)

En la tabla 5 se muestran las variables antropométricas, fisioldgicas y de dieta en las
mujeres sanas y en aquellas con hipertension. En general, las hipertensas fueron mas

obesas y, como era de esperarse, tuvieron cifras significativamente mas altas de
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tensién arterial. Los consumos de grasa total y grasa saturada fueron mayores en las
mujeres hipertensas y el de carbohidratos significativamente menor que el observado
en las mujeres sanas. No se encontraron diferencias significativas entre los dos grupos
en concentraciones de lipidos, lipoproteinas, apolipoproieina A-l y apolipoproteina B,

glucosa, insulina y en la actividad fisica desarrollada.

Tabla &5 Variables antropométricas, fisioldgicas y de dieta de mujeres
posmencpdusicas de la Cludad de México segiin presencia de HTA aislada

*

con HTA aislada sanas pt

Nimero de sujetos 36 39

MC 208+ 40 276+ 4.1 0025
Cintura (cm) S04+ 79 858 + 9.1 0.024
Cadera (cm) 107195 1026+ 98 0.048
Cint / Cad 0.85+ 0.04 0.84 + 0.06 0.485
TAD (mmHg) 91.5 £ 10.5 77.0+83 <0.0001
TAS (mmHg) 147.0+17.5 118.3 £ 12.7 <0.0001
calorias en CHO (%) 541£05 80.8 ¢ 10.7 0.005
calorias en grasa total (%) 302+74 253+ 80 0.007
calorias en AGS (%) 11.0+ 4.3 90+44 0.04%

* Los valores se expresas como media £ DE. ¢ U de Mann-Whitney Abreviaturas como en tabla 3

Los resultados obtenidos al dividir el grupo de 39 mujeres sanas segun la percentila 25
de grasa visceral de toda la muestra (1 17.8cm2) se anotan en la tabia 6. El grupo con
mayor grasa visceral mostrd valores medios estadisticamente mayores en peso, IMC,
circunferencias de cintura vy cadera, frecuencia cardiaca, grasa total abdominal, la
relacion grasa visceral / grasa subcutanea, triglicéridos, apolipoproteina B, glucosa e

insulina de ayuno.
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Tabla 8. Variables metabdlicas y antropométricas de mujeres posmenopausicas
sanas segun p25 de grasa visceral *

GV>p25t GV<p25t pt

Nuimero de sujetos 27 12

Edad 554+40 565439 0418
IMC 286+3.2 254+51 0.024
Cintura {(cm) 89.447.1 77878 <0.0001%
Cadera (cm) 105.5£9.5 96.2+7.2 0.005
Cint/ Cad 0.85+0.05 0.81+006 0024
FC 75.8+9.2 711152 0.049
Grasa Visceral {cm?2) 160.5£37.0 82.0%£29.0 <Q.0001
Grasa Total {cm?2) 486.2 £125.3 330.2+108.6 0001
Grasa Subcutanea (cm?2) 3256 +120.7 248.9+93.3 0.058
Visc/ Sub 0.59+0.36 0.37x£0.18 0.055
CT (mg/dh) 212.0£266 1858 £30.3 G102
C-LDL {mg/dl} 147.0£23.9 131.5+23.0 0.070
TG (mgidl) 176.3463.2 111.6+81.0 0007
C-HDL (mgydl) 383117 465+ 164 0.090
apo A-1 (mg/dl) 105.9+4886 126.5+51.8 0.237
apo 8 (mg/dl) 123.3£19.0 9384372 0002
CLDL /HDL 41213 35123 0260
Glucosa (mg/dl) 948+8.2 86.3£6.3 0.003
Insulina (uU/ml) 84+78 57+£113 0.020

* Los valores se expresas coma media £ DE 1 117.8 em?, 3 U de Mann-Whitney
Abreviaturas iguales a la tabla 3

En las 39 mujeres sanas, €l grupo con mayor grasa visceral tuvo prevalencias
significativamente mas altas de coles;terol total elevado (18.5% vs. 0%; RM de 1.6), de
hiperinsulinemia (33.3% vs. 0%; RM de 1.6), de indice aterogénico CLDL /CHDL. > 3.5
{68% vs. 25%; RM de 6.3) y de obesidad general (66.7% vs. 8.3%; RM de 22.0) {figura

6). Las anormalidades en C-LDL, C-HDL y TG, fueron también mas frecuentes en las
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Figura 6 Prevalencia y razon de momics de dislipidemias y obesidad segin grasa visceral en
mujeres posmenopausicas sanas de [a Ciudad de México

mujeres con mayor grasa visceral, pero probablemente debido al corto nimero de

casos, la diferencia ne alcanzd significado estadistico.

La tabla 7 muestra las correlaciones de la grasa visceral con las diferentes variables

estudiadas en el grupeo de mujeres sanas. Las asociaciones mas fuertes de la grasa

visceral fueron con peso, cintura y grasa total abdominal. También se relaciond

significativamente con ofras variables antropométricas como IMC y circunferencia de

cadera. Entre las variables metabdlicas, solamente el C-LDL, los triglicéridos, la glucosa

y la insulina de ayuno mostraron asociaciones significativas. La grasa visceral también

se asocid con la actividad fisica en el tiempo libre. Considerando que las correlaciones
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de grasa visceral se evallan mejor al controlar por indice de masa corporal, el cual
constituye una estimacién de la grasa corporal total (59), los coeficientes de correlacidn
también se obtuvieron ajustando por esta variable y por edad. En estas condiciones, la
circunferencia de cadera, la grasa subcutanea y la insulina perdieron su significado
estadistico. Por el contrario, el colesterol total y la apolipoproteina B se hicieron

estadisticamente significativos.

Tabla 7. Correlaciones simples y parciales entre grasa visceral
por TAC y variables metabdlicas y antropométnicas de
mujeres menopausicas sanas

r r*
Edad 0.05
IMC 047
Cinfura 077§ 074§
Cadera 051 0.32
Cint/ Cad 055§ 053¢t
Grasa Totat 062§ 048t
Grasa Subcuténea 033t 6.1
Visc/ Sub 050¢% 060§
CT 0.27 361t
C-LDL 033 f 0.40 1
TG 046t 0.49 1
C-HDL -0.30 -0.25
apo A-l -0.09 6.08
apo B 0.30 067§
Glucosa 048+ 0.52 1
Insulina 0434 0.23
ac fis ttiempo libre -036 1 -041 1

* ajustada per edad e indice de masa corporal.
tp<005
1 p<0.001
§ p < 0.0001
Abreviaturas iguales a la tabla 3
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Al igual que en las sanas, las mujeres hipertensas con mayor grasa visceral, tuvieron
mediciones antropomeétricas significativamente mas altas que el grupo con menor grasa
visceral (tabla 8). Aungue el perfil lipoproteico mostré valores medios mas
desfavorables en las obesas viscerales, las diferencias no fueron estadisticamente
significativas. En contraste a lo observado en las mujeres sanas, las mujeres
hipertensas con mayor grasa visceral tuvieron valores medios significativamente méas
altos del indice C-LDL / C-HDL y no mostraron diferencias significativas con las mujeres
de menor grasa visceral en la concentracion media de insulina de ayuno y la diferencia

fué solo marginal en los valores de glucosa.

Tabla 8. Variables metabdlicas y antropométricas de mujeres posmenopausicas
con hipertensién aislada segun p25 de grasa viscerat *

GV >p25t Gv<p25t pt

n 26 10

IMC 30912358 268+ 3.8 0004
Cintura (cm) 929175 837+ 44 0001
Cadera (cm) 1090+ 9.5 1022178 0.653
Cint/ Cad 0.85+ 004 0.82 + 0.04 0038
Grasa Visceral (cm?2) 1830 57.0 96.4 + 12.8 <0.0001
Grasa Tolal (cm2) 534 3 + 1481 4156 + 107 2 0.027
Grasa Subcutanea {cm?) 351.4 % 119.8 3192+ 106 8 0.464
Visc / Sub 059+ 0.31 039+ 038 0.100
CT (mg/dl)y 208.3 + 41.1 197.7+399 0.490
C-LDL {mg/d}) 1425 £ 37.9 1303£388% 0.397
TG {mg/dl) 169.3 £ 73.9 140.6 ¢ 66.0 0.217
C-HDL (mg/dly 387102 449+ 108 0.118
apo A-l (mg/dl) 1263+ 32.4 1376+ 259 0331
apo B (mg/d)) 12124 26.0 108.1 + 22.1 0.153
Lp(a) {mg/di) 24.0 £ 38.1 1594+148 0.569
CLDL /HDL 39+13 301207 0.043
Glucosa (mg/d!) 963+ 88 902473 0.080
insulina (pU/mi) 56+ 3.2 7.1+ 108 0698
Calorias en proteinas (%) 16.22 + 3 91 2024 £ 545 o019

* L os valores se expresas como media + DE + 117.8 am2, 3 U de Mann-Whitney.
Abreviaturas iguales a la tabla 3
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Al igual que en las mujeres sanas, las hipertensas con mayor grasa visceral mostraron,
en comparacion con las mujeres de menor grasa visceral, frecuencias mas altas de
anormalidades lipoproteicas, de hiperinsulinemia de ayuno y de obesidad general

(figura 7). Sin embargo, solo se encontré significado estadistico para la diferencia en

obesidad.
100 — 92,3
80 ,
COMayor grasa viscerai n = 26
60 - M Menor grasa visceral n = 10 577 60
ES 423
40 ~
26.9 29.2
oy 1192 20 231 29 20
] 10 10 11.1
0
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>240 >180 <35  >200 CHDL °° »>751  >27

RM 2.1 15 6.6 12 55 33 8.0
IC85% 02-21 0287 0772 0272 0831 0332 1155

Figura 7. Prevalencia y razén de momios de disliptdemias y obesidad segln grasa visceral en mujeres
posmencpauscas cen hipertensien aidada de la Ciudad de México.

Las correlaciones de la grasa visceral con las variables antropométricas enconiradas
en las mujeres hiperfensas (tabla 9) fueron similares a las observadas en las mujeres
sanas. En el grupo de hipertensas, la grasa visceral se asoci6 con glucasa pero no tuvo
relacién con lipidos, lipoproteinas, ni con insufina de ayuno. Hubo asociacion ligera con

el consumo de grasa total y grasa saturada. Al ajustar por edad e indice de masa
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corporal, disminuyé importantemente la asociacion con cintura y se perdié con cadera y

con grasa total abdominal. En cambio, se hizo significativa con la grasa subcutanea.

Tabla 9. Correlaciones simples y parciales entre grasa visceral
y variables metabolicas y antropométricas de
mujeres posmenopausicas con hipertension aislada

r r

Edad 0.42

IMC 0621

Cintura 0.72¢t 0391
Cadera 0.58 1 003
Cint/ Cad 022 0.34
FC 0361 032
Grasa Total 062t 013
Grasa Subcutanea 0.27 -048 ¢
Visc/ Sub 0.511 0.87¢
CT 0.07 012
C-LDL 0.07 014
TG 0.26 0.24
C-HDL -0.25 023
apo A -0.10 -0.11
2po B 0.16 -0.32
Glucosa 0651 035t
insulina 0.18 0.04
Calorias en grasa total (%) 0.37 1 0.23
Calorias en AGS (%) 0351 0.19

* ajustado por edad e indice de masa corporal.
tp<005
Tp<001

Abreviaturas iguales a la tabla 3

Al asociar las variables antropometricas con las variables tomogréficas (tabla 10), la
circunferencia de cintura tuvo la correlacién mas alta con la grasa visceral en las
mujeres sanas {r=0.77), en las hipertensas (r=0.72) y en las mujeres con hipertensién y

diabetes mellitus {(r=0.77). La asociacion de la grasa visceral con el indice cintura /

cadera fue significativa de 0.55 en las mujeres sanas y de 0.22 en las hipertensas.
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Tabla 10 Coeficientes de correlacion de Pearscn de las variables tomograficas con
las variables antropométricas en mujeres posmenopausicas.

Sanas Hipertensas
IMC Cint Cad csC IMC Cint Cad c/C
GV 047 > 0.77 * 0.51* 0.55* g6z 072> 058~ 022~
GS 065* 064* 084* -0.15 0.80* 061* 078* -034*
GT 063* 080* 088* 006 0.90* 081* 08%* -0.18
VIS -0 06 010 -0.23 0.49* -0.25 0.01 -0.25 0.45

GV: grasa visceral, GS grasa subcutanea, GT grasa total, VI § relacion grasa visceral / grasa subcuténea, IMC:
indice de masa corporal, Cint. circunferencia de cintura, Cad: circunferencia de cadera,

C / C: relacidn circunferencia de cintura / circunferencia de cadera

*p<005

ta independencia de la asociacién entre la grasa visceral y los factores de riesgo
cardiovascular se determin6é separadamente en sanas e hipertensas (tabla 11). Como
variables dependientes el modelo utilizé los lipidos, liproproteinas, insulina, glucosa de
ayuno o frecuencia cardiaca. En las mujeres hipertensas se utilizaron como variables
independientes IMC, circunferencia de cintura, circunferencia de cadera, grasa visceral,
grasa subcutanea, insulina, uso de beta blogueadores, de tiazidas, de ierapia de
reemplazo estrogénico, y consumo de carbohidratos, grasa total, y grasa saturada.
Para las mujeres sanas, se utilizaron las mismas variables independientes sin incluir
uso de beta blogueadores y tiazidas. La grasa visceral explico el 15 6% de fa variacion
de la frecuencia cardiaca en las mujeres hipertensas. En el grupo de las mujeres sanas,
la grasa visceral explicd la variacion del C-LDL, de los triglicéridos y de la
apolipoproteina B en 10.86%, 21.01% y 4.30%, respectivamente. Al ponderar por edad,
la grasa visceral explicé en menor proporcion la FC en las hiperiensas y en mayor

proporcion la variacién de triglicéridos y de C-LDL en {as mujeres sanas.



DISCUSION:

Se ha observade que la obesidad se asocia a complicaciones que aumentan el riesgo
de enfermedad cardiovascular (2,60) y diabetes mellitus (61,62). Sin embargo, la
obesidad es una entidad heterogénea tanto en su etioclogia como en su asociacién con
alteraciones metabdlicas. Desde hace 20 afios varios investigadores han retomado el
concepto, expresado inicialmente por Vague, de que la presencia de complicaciones es
mas dependiente de la distribucién de la grasa que de la cantidad total de iejido
adiposo corporal (5). Los estudios prospectivos publicados desde 1984 han mostrado
que la obesidad abdominal, evaluada indirectamente por medio de la relacion
circunferencia de cintura / circunferencia de cadera (C / C), se asocia con un aumento
del riesgo de presentar diabetes tipo 2 (63) y mayor mortalidad por enfermedades
cardiovasculares (8,7). Estudios metabdlicos han confirmado que el aumento en grasa
abdominal, se acompafia de hipertrigliceridemia, hipoalfalipoproteinemia y niveles altos

de glucosa e insulina (8,64).

Aun cuando el riesgo asociado a la ohesidad central se puede evaluar por medio de la
relacion C/C, esta medicidn es una forma muy cruda de estimar la distribucion adiposa.
La densitometria dual por rayos X (DEXA), a pesar de cuantificar el tejido adiposo con
mayor precisién que las mediciones antropométricas, no permite distinguir entre fa
grasa intraperitoneal y la subcuténea a nivel abdominal. Por el contrario, los métodos
actuales de imagenoclogia, como la tomografia axial computada (TAC) o la resonancia

magnética nuclear, permiten cuantificar de manera directa y precisa los dos tipos de
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grasa y evaluar su participacion en las alteraciones metabdlicas que frecuentemente
acompafan a la obesidad. Sin embargo, todos ios estudios que han evaluado la grasa
visceral mediante metodos de imagen se han realizado en grupos selectos, fo cual no
permite asegurar que las asociaciones encontradas también estén presentes en una
muestra poblacional (59). Es ademas de interes estudiar la grasa visceral en la mujer
menopausica, porque el cese de la funcion ovarica se acompafia de una incidencia

mayor de cardiopatia aterosclerosa y de la redistribucién de la grasa corporal.

Este es el primer trabajo en el que las mediciones de grasa visceral mediante
tomografia axial computada se efectuaron en una muestra seleccionada aleatoriamente
de una poblacién. Por la misma naturaleza de la técnica muestral, se incluyeron
mujeres menopausicas tanto sanas como enfermas, lo que permitic determinar que el
riesgo de presentar hipoalfalipoproteinemia, hiperinsulinemia y diabetes mellitus es
cuatro veces mas alto (p < 0.05) en las participantes con mayor cantidad de grasa

visceral.

Las mujeres de nuestra serie se dividieron en dos grupos segun la grasa visceral. En
comparacion con el grupo de menor grasa visceral, las sanas con mayor grasa visceral
fueron mas obesidad (IMC > 27) y mostraron valores significativamente mas altos de
triglicéridos y apolipoproteina B asl como tendencia a valores medios altos, sin alcanzar
significado estadistico, de CT y C-LDL. Estos resultados son similares a lo observado
en mujeres premenopausicas (65) y en hombres (66), pero difieren de los valores

significativamente mas altos de CT y C-LDL informados en mujeres sanas
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postmenopausicas con un grado de obesidad mucho mayor (IMC de 38.0 vs. 28) (28) o
de mayor edad (7141 vs. 56.7 + 4.3 afios) (38), que las mujeres del presente estudio.
Es de notar, sin embargo, que el CT elevado fue significativamente mas frecuente en
las obesas viscerales. A diferencia de lo encontrado por Després (65} en mujeres
premenopausicas y por Zamboni en un grupo heterogéneo de pre y postmenopausicas
(28), nuestra obesas viscerales sanas e hipertensas mostraron valores bajos de C-
HDL., pero sin diferencia significativa al compararlas con las mujeres con menor grasa
visceral. Aun cuando no encontramos aumentos significativos en las concentraciones
de C-LDL, es posible que las mujeres con mayor grasa visceral tengan un riesgo
coronarioc mas alto, debido a la elevacion significativa de apolipoproteina B, que en
presencia de C-LDL normal o aumentado, indica mayor nimero de LDL densas y
pequefnas que constituyen la fraccion lipoproteica mas aterogénica (11). EI mayor
riesgo de enfermedad coronaria también puede estar dado por la mayor prevalencia de
indice aterogenico (C-LDL / C-HDL) elevado vy por fa hipertrigliceridemia. Esta ditima
anormalidad se ha encontrado ascciada a un aumento en [a enfermedad cardiovascular

en la mujer (67), ain después de ajustar por el C-HDL (68).

La ohesidad central afecta, ademas del metabolismo lipidico, la homeostasis de los
carbohidratos. Al iguat que en hombres (66) y mujeres premenopausicas (28,65), en las
sanas, pero no en las mujeres con hipertension aislada, la mayor grasa visceral se
asoci¢ a concentraciones significativamente mas altas de insulina y glucosa de ayuno,
asi como a mayor prevalencia (p=NS} de hiperinsulinemia. Por otra parte, puesto que la

hiperinsulinemia de ayuno, es un marcador de resistencia a la insulina (69) v ha
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mostrado asociacion con mayor mortalidad por cardiopatia aterosclerosa (70,71), es
razonable considerar que las mujeres sanas con aumento de grasa visceral e insulina

elevada pueden tener riesgo mas alto de enfermedad arterial coronaria.

La distribucion de la grasa corporat aparentemente esta regulada por factores genéticos
¥ no genéticos. Se ha informado que la influencia genética puede explicar hasta 60%
de |a variacién de la grasa abdominal en la poblacion (72,73). También se ha sugerido
que los cambios en la cantidad de grasa visceral en respuesta a modificaciones en
consumo caldrico (74} o en actividad fisica (75) se encuentran bajo control genética.
Por otro lado, existen evidencias de que factores no genéticos como la dieta, actividad
fisica, habito de fumar, consumo de alcohol y factores hormonales también influyen

sobre ia distribuci¢n de la grasa corporal.

La participacion de la composicion de ia dieta en la eticlogia de la obesidad es muy
controversial, y es poco lo que se conoce sobre la relacién enire consumo de grasa y
adiposidad central. La ausencia de asociacion entre la gomposicién de la dieta y la
distribucion de grasa corporal observada por nosotros, apaoya los resultados de otro
estudio transversal (76), en el que el acimulo de grasa abdominal, medido por TAC, no

tuveo relacion con la dieta.

No existen estudios poblacionales que hayan anatizado los efectos de la actividad fisica
sobre la grasa visceral medida directamente, pero se ha informado asociacion inversa

entre la actividad fisica y ta relacidn cintura / cadera (77,78). De manera similar, en las
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mujeres sanas de este estudio, pero no en las hipertensas, la actividad fisica durante el
tiempo libre se relaciond inversa y significativamente con la grasa visceral medida por
TAC. El impacto de |a actividad fisica sobre los depdsitos centrales de grasa ha sido
mas evidente cuando el gjercicio fisico se ha utilizado como medida de intervencion

(79,80),

En nuestra serie, no se ohservé asociacion entre el habito de fumar y la obesidad
central. Por el confrario, se ha encontrado que, en comparacién con no fumadoras, las
mujeres fumadoras presentan menor cantidad de grasa abdominal, evaluada por
circunferencia de cintura y por densitometria (81). Esta diferencia puede ser debida a
que ia cantidad de cigarriflos consumida por las mujeres del presente estudio fue menot

que en las estudiadas por Samaras y col. (81).

La relacién inversa y con significado estadistico entre el consumo de alcohol y la grasa
visceral encontrada en este estudio, es consistente con hallazgos de trabajos previos
que utilizaron mediciones directas de obesidad central (78), pero no con otros, en los
gue la distribucion de grasa corporal fue evaluada con métodos antropométricos de
poca precision, como la relacion cintura / cadera (82). Las discrepancias pueden estar
dadas por las diferencias en métodos de evaluacion, asi como por los diferentes niveles

de actividad fisica y otros factores asociados al consumo de alcohol.

Con base en los cambios de la distribucion de grasa corporal gue ocuiren durante la

vida de la mujer y los hallazgos de algunos estudios, se ha sugerido que los estrogenos
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participan en la distribucion de la grasa. Las mujeres con obesidad central tienen
concentraciones mas altas de testosterona y mas bajas de Ia globulina transportadora
de esteroides sexuales, que las mujeres obesas con distribucidn gluteofemoral de la
grasa {83). Los estudics transversales en los que se han utilizado la relacién cintura /
cadera y DEXA o TAC (42,84) han mostrado que la adiposidad central se asocia con
edad y menopausia. En un estudio mas reciente (72) que incluyd cientos de mujeres,
las premenopdusicas mostraron valores significativamente mas bajos que las
postmenopausicas en grasa total y grasa central medidas por DEXA. Sin embargo, en
el analisis de regresion multiple, que incluyd edad, estado menopausico, uso de terapia
hormonal de reemplazo, tabaquismo y actividad fisica, solo esta Ultima mantuvo
asociacion independiente con la adiposidad central. Mas aun, la observacion
longitudinal de mujeres postmenopausicas mostré aumenio de la masa grasa y
disminucidn tanto de la masa corporal magra como de la tasa metabdlica en reposo,
pero también de [a actividad fisica (85). Considerando las inconsistencias de los
hallazgos, actualmente no es posible establecer una relacion causal entre la deficiencia
estrogénica vy e! aumento de la adiposidad central. Por razenes de disefio, en el
presente estudio no fué posible evaluar el efecto de la menopausia sobre la grasa

visceral.

Aungue también existe controversia en el papel de la edad (86}, en &l total de nuestra
serie (n = 98), se observd asociacion directa y significativa de la edad con la grasa
visceral; el significado estadistico se mantuve después de ajustar por indice de masa

corporal, actividad fisica en el frabajo y durante el tiempo libre (r = 0.31; p = 0.002). En
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el andlisis de regresion multiple, la edad y la actividad fisica durante el tiempo libre
explicaron 7.7% (p = 0.006) y 4.5% {p = 0.03), respectivamente, del actimulo de grasa
visceral. La importancia de la edad ha sido destacada en un estudio de mujeres
premenopausicas, en el gue después de siete afios de seguimiento, se observd un
incremento significativo de aproximadamente 30% de grasa visceral en mujeres
premenopausicas en ausencia de cambios en peso corporal o grasa corporal total (87} .
El aumento en grasa visceral se asocid a la aparicion de anormalidades en log niveles
de insulina y folerancia a la glucosa. Estos hallazgos, ademas de sugerir que la edad
participa en el aumento de grasa visceral, sefialan que en el seguimiento de los
pacientes a largo plazo, 1a evolucion de los cambios en grasa visceral pueden ser de

mayor utilidad que la simple medicién del peso del sujeto.

La cantidad de grasa visceral a partir de la cual aparecen o se hacen mas notables las
anormalidades metabdlicas asociadas a la obesidad central, no han mostrado grandes
diferencias en los distintos estudios. En poblacién canadiense se informd un valor de
130 cm2, fanto en hombres como en mujeres premencpausicas (20,885. Utilizando

2

curvas ROC, Williams (39) determiné un valor de 110 cm® en mujeres caucasicas pre y

postmenopausicas de los Estados Unidos de Norteamérica. En la  mujer

postmenopausica, nosotros encontramos un valor de 118 em?2.

Considerando {a frecuente asociacion de abesidad central con otras alteraciones, la
importancia de vigilar su evolucidn y las dificultades en practicar estudio tomogréfico de

rutina para la cuantificacion de grasa visceral, ha sido importante identificar un método
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sencillo que pueda ser utilizado en estudios epidemiolégicos o en la actividad clinica
cotidiana. En los estudios que han mencionade este aspecto (20,39,89),
consistentemente se ha encontrado que la circunferencia de cintura es la medicidn
antropométrica que mejor predice Ia cantidad de grasa visceral, con coeficientes de
correlacion superiores a 0.70 en hombres y en mujeres pre y postmenopausicas. En el
presente estudio se observd un grado de correlacion muy parecido {r = 0.73). En el
estudio canadiense (88) el area de 130 cm’® de grasa visceral en mujeres de 40 afios
correspondio a 1.0 metro en la circunferencia de cintura. Al considerar el aumento de
grasa visceral que ocurre con la edad, Després y col (88) propusieron disminuir el punto
de corte en la circunferencia de cintura a 90 cm en hombres ¥ mujeres de 40 a 60 afos.
En este estudio, utilizando un andlisis similar, se observd que el riesgo de presentar
alteraciones metabdlicas, aumenta a partir de 118 cm® de grasa visceral, lo que
corresponde a 84 ¢m en la circunferencia de cintura. Proponemos entonces, que este
valor sea usado para la evaluaciéon de obesidad central en mujeres mexicanas de 50 a
65 afios de edad. Se requieren estudios adicionales para determinar el punto de corte a

utilizar en mujeres jovenes y en hombres mayores y menores de 50 arios de edad.

En resumen, los resultados del presente estudio, realizado en una muestra aleatoria
poblacional de mujeres postmenopausicas, confirman la asociacion de la grasa visceral
con factores de riesgo cardiovascular. La evaluacidon de variables potencialmente
confusoras, permitid establecer que la asociacion persiste después de ajustar por dieta,
actividad fisica, tabaquismo y consumo de alcohol. Las mujeres con hipettension,

diabetes o ambas enfermedades, mostraron valores mas altos de grasa visceral y
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Anexo 2

EVALUACION DE LA GRASA VISCERAL MEDIANTE TOMOGRAFiIA AXIAL COMPUTADA Y SU
ASOCIACION CON FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES
POSMENOPAUSICAS

nee: 110 uve 10
Fecha del Interrogatorio D D D D D D

dia mes

ceaua: 1L L1 200 DDDD D JrC 0 OO
Apellido Paterno Apellido Materne:
Nombre:
Direcctdn”
Calle:

Colonta:
Tel:

Edad: D D Fecha de Nacimiento. D D D E D D Estado civil.

dia  mes
Escelaridad: Ccupacion
ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES 3. ¢ Consume bebidas que contienen alcohol?
{familiares de 1ro y 2ndo. grado) No:] Pasea4
Com Ciuta Cloistpicemias 8] ¢Deste cundo?
[ 1am Olear Ueve ¢ Cuantas copas 2 la semana toma?

Clovesidad Do ene ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS:

ANTECEDENTES PERSONALES:
4, . Tiene usted la presion alta? No: [l paseas

2. Fuma? No: D Pasea3l
s D SE:D ;Desde cuando?

¢ Cuantos cigarros fuma al dia?
(Desde cuando? ¢+ Toma medicamenlos para la presién alta? Si: D No: D

(Cuales?

Si es ex-fumader,

¢ Cudando dejé de fumar?

;Por cuante tiempo fumé?

¢ Cuantos cigarros fumaba at dia?




. Toma medicamentos del tipo de los beta bloqueadares?
Jouae

a. No selectivos. propranclol, nadolol, timolol, pindolol
b. 31 selectivos: metoprolal, atenolol, esmolol
c. No recibe beta bloqueaderes

¢+ Toma medicamentos para fa presion aita que le hacen
orinar? ¢ Cual? D

a diuréticos de asa: furosemida, bumetanida
b %azidas: clorotiazida, hidroclorotiazida o clortaidona
¢ No recibe diuréticos

5. ¢Ha tomado algln tipo de medicamenio para bajar el
colesteral o la grasa en {a sangre?

No: D Pase a 6

si: [ s ouar ]

a. Inhibidores de ia reductasa de la HMG CoA:
(lovastating, simvastatina, pravastating, fluvastatina).

b Resinas secuestradoras de &cidos biliares.
(colestiramina, colestipof).

c. Niacina y sus analogos:
(&cido nicotinico, acipimox.).

d. Derivados del acido fibnco:
(bezafibrato, fenafibrato, gemfibrosil, ciprefibrato)

e. Antioxidantes: (probuccl)

f No recibe hipolipemiantes

6, ;Es usted dizbélica?
No: D Pasea7
s

¢ Desde cuando?

¢ Torna medicamentos para la diabetes”?

Cudles? L]

a. Sulfonilureas
{tolhutamida, clorpropamida, glibenclamida, ghipicida,
glicacida).

b. bignanidas: (fenfarming, metformina).

¢. instfina

d. Inhibidores de la o glucosidasa

e. No recibe hipoglucemiantes

7. ;Ha padecido de angina de pecho?

]

62

No: D Pasea8
se [ ¢Cuanda

8. ¢Ha tenido usted un ataque al corazon?
No- D Pasea9
s U] ¢Cuando. __
9. jHa presentada usted embalia 0 derrame cergbral?
No® ] Pase a0

s [ ¢ Cuando

10. . Tiene ofras enfermedades de importancia?
No D Pase a 11
sil] . Cual(es)?:

1. (,Tomaiargun otro medicamento?
No: U] Paseat?

s gCualiesy?.

AGO:
12.

i A qué edad empezd a menstruar?

NN

s Cuéntas veces se ha embarazado? D D

CO
BN
ub

0

¢+ Cuéndo fué la fecha de su Ultme parfo?
0o oono

dia mes a0

¢ Cuantos parios ha tenido?
; Cuantos abortos ha tenido?
¢ Cuéntas cesareas ha tenido?

; Cuéntos 6bifos ha tenido?

¢ Cuando fué la fecha de su tlbima regla?

bo oo oo

dia mes afio



13. (Utihz6 algin método anticonceptivo hormonal?
No: U Pase a 14

sil ] cus
LA qué edad fo empezo a usar? g
¢ Por cuanto tiempo? D D

14. i A qué edad se presents la menopausia?
¢Fué secunderia a histerectomia? Sit o N

¢Hace cuantes afios que presentd la menopausia J D

{anotar 99 para las pacientes histerectomizadas sin
ooforectomia)

15, ¢ Ha tomade algun tipo de terapia de reemplazo?
No: D Pase a 16
sl

iCusiz:[]

a. Estrégenos solos continuos

h. Estrégenos solos ciclicos

¢. Esiragenos continuos mas progestagenos

d. Estrogenos y progestagenos ciclicos
e. No recibe terapia de reemplazo hormonal

¢Desde cuando?
Si D No: L ¢ Desde cuando?,

Lo suspendie?

Actualmente foma algln tipo de terapia de reemplazo?
si. L no: D ¢Cual? ] {segiin clave anterior}

ACTIVIDAD FiSICA:(cuestionario de Baecke)

16. En el trabajo estoy sentada.

1 2 3 4 5
nunca rara en frecuente- Siempre
ver QCasICNeS mente
En el frabajo estoy de pie.
1 2 3 4 i
nunca rara en frecuente- siempre
vez ocastones mente
En ¢l trabajo camino:
1 2 3 4 5
flunca rard en frecuente- Siempre
vez 0Casiones mente

En el trabajo cargo cosas pesadas

1 2 3 4 5
aunca rara en frecuente- muy
vez ocasiohes mente frecuente
rente

Despues de trabajar esioy cansada:

1 2 3 4 5
siempre  frecuenle en fara- nunca
ment ocasiones vez
En ef frabajo suto'
1 2 3 4 5
siempre  frecuente en rara- nunca
mente oCasIones vez

En comparacion con otras de mi edad, creo que mi

trabajo es fisicamente:
1 2 3 4
mas pesado tan ligero- mas
pesado pesado ligero
17. (Hace alglin deporte?
Si D No: D pasaa 18
Silp hace:
¢ Qué deporte hace con mas frecuencia
(Cuéntas horas ala semana?
<1 12 3 4 >4
¢+ Cuéntos meses at afio?
<1 13 48 79 >8
intensidad Q78 126 178
fiempo 05 15 25 i35 46
proporcion. 004 047 0.42 087 092
Si hace un segundo deporte
< Qué deporte es?
+Cuantas horas a la semana?
<1 12 3 4 >4
¢ Cuantos meses al afio?
<t 13 45 7-9 >9
niensidad 076 126 176
tempo 05 15 25 35 48
proporcion 004 047 042 067 092
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18. En comparacion con otras de mi edad, creo que mi

actividad fisica durante mi tempo libre es:
Cintura. D D D . D cm
mucho mis qual menos mucha
mas menos

- y Cadera: DDDD tm
Durante mi tiempo ibre sudo:

siempre  frecuente en rara funca

mete ocisionas - vez RESULTADOS DE LABORATORIO:

Durante mi tiempo libre hago deperte: 20

Fecha de la toma de la musstra:

nunca rarz en frecuents muy
vez ocasiones mente frecuente D D D D J:I E
Durante mi fierpo libre veo la television. dia  mes afio
frecuent
S - . MO L SR
. 6 O] Cmgi
Durane mi iempo libre caraino:
. cHol O D mga
frecuente
ME R ocasones  mame teawme oot )] Clmga
Durante mi tiempo libre uso una bicicleta: Lp(a) D 0d mg/dl
nuRca rara en frecuente my ApoA-i D B D mg/dl

Y
vey ocasiones mente frecuente
apos 0D mgra

¢ Cuantos minutos camina o usa bicicleta al dia para ir al
trabajo o de compras? Insufina de ayuno L] (] [ puimi

Glucosa de ayuno da Dmg/di

<5 515 16-30 3145 >45
EXPLORACION FiSICA:
GABINETE: (TAC)

19. 21.
Fecha de la Exploracion Fisica Fecha del Esfudio.
OO0 00 0o OO0 00 od

dia mes W dia mes afo

Areas de grasa a nivel de Ls - Ls

pes:(10. g Tt J 00 Oems. S '
NOTA"no més de 100kg Visceral: D D D . Scm2
Fe-LI LI 0x

Subeutanea D D L. Cleme
1.7 O 0 0/00 Dmamg.
2a.Ta U D/D (] DmmHg_
sa. 1A ()L B/D ] GmmHg.

Totar L11.] D . Dcmi’
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Anexo 3 Carta de consentimiento Informado

México, D, F., & de de 189_

Estimada derechohabiente:

En el instituto Mexicano del Seguro Social, en colaboracidén con el Instituto Nacional de
Cardiologia "lgnacic Chavez", estamos realizando un estudio en las pacientes que tienen la
mencpausia, 0 sea que han dejado de presentar sangrado menstrual ya que sus ovarios
dejaron de producir hormonas. A la edad en que se presenta la menopausia, se puede
presentar presion alta, tener azucar alta en la sangre, subir de peso y hacerse més
“panzoncitas™. Ademas, durante la menopausia aumentan las grasas en la sangre. Como
usted sabe, cuando hay un exceso de grasas en la sangre se pueden ir acumulande en las
arterias del cuerpc tapandolas con el paso del tiempo. Este tapado de las arterias se le
conoce como aterosclerosis y es la responsable de que se presenten atagues al corazén ¢
problemas de circulacion en las piernas.

Este estudio consiste en hacerle unas preguntas para saber si tiene riesge para la
ateroesclerosis y de tomar una muestra de sangre de 10 ml, con una jeringa desechable de
una vena del brazo para medir unas grasas en la sangre que normalmente no se miden en el
IMSS. También se le realizaria un estudio de tomografia axial computada para medir la
grasa en su abdomen. Es parecido a la toma de una placa de rayos X. Solo necesita que se
recueste en el aparato por unos minutos. No causa dolor o molestias ni necesita tomar nada
para hacerlo. Se le daria fa misma radiacion que una placa de rayos X,

Los resultados de los estudios se le daran solo a usted, diciéndole si son normales o no. En
caso de que acepte participar en el estudio se le pide acudir el dia de su cita donde se le
hardn algunas preguntas, se le tomara su presion arterial y se le medird su peso y estatura.
Se le dara otra cita donde tendra que venir sin haber tomado alimento en las Ultimas 12
horas.para la toma de |a muestra de sangre y oftra cita para (a radiografia.

Si decide no participar o retirarse del estudio no se afectara la atencidn médica que usted
recibe en el instituto.

Despues de entender lo anterior, acepto participar en el proyecto de investigacion titulado
“EVALUACION DE LA GRASA VISCERAL MEDIANTE TOMOGRAFIA AXIAL
COMPUTADA Y S ASOCIACION CON FACTORES DE RIESGO CORONARIO EN
MUJERES POSMENOPAUSICAS OBESAS Y NO OBESAS DE LA DELEGACION 2
NORESTE DE INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL™ registrado ante el Comité
Local de Investigacién con el nimero .

Nombre y Firma de la paciente

Testigo Testigo



A Pati Péréz:

Por considerar a un médico familiar, que escribia buenas notas, a participar en el
primer Diplomado de Epidemiologia Clinica del CMN La Raza.

A [a Bra. Martinez:

Por su colaboracion para lograr esta meta.

A José:

Por ensefiarme lo poco que sé de estadistica.

A Guillermo:

Por ensefiarme y aceptarme como compariero en el laboratorio de Endocrinolegia.

A Rossy:

Por esas tardes que platicabamos sobre uno y ofro problema que enfrentabamos v
sobretodo de nuestro futuro en este asunto de la investigacién.

Al Instituto Mexicane del Seguro Social:

Por permitirme seguir este camino.
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