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RESUMEN

Introduccion, fundamentos y objetivos: El objetivo de este estudio es
presentar los diversos perfiles asociativos entre factores de riesgo car-
diovascular y lesién de érganos diana de la HTA, asi como establecer las
posibles diferencias entre sexos y por edades y comparar nuestros hallaz-
gos con los resefiados en la bibliograffa.

Material y métodos: Estudio transversal de dmbito nacional con
2.264 pacientes consecutivos de las Consultas Externas de Medicina
Interna, mayores de 18 afios y con riesgo cardiovascular alto o muy alto,
procedentes del Estudio CIFARC del Grupo de Riesgo Vascular de la
SEMI. El tratamiento estadistico (Chi cuadrado, ANOVA vy regresion
lineal de Pearson) se ha realizado mediante el programa STATISTIX.

Resultados y discusion: Hemos obtenido correlaciones estadisticamen-
te significativas, entre: Colesterol total elevado y colesterol LDL, colesterol
HDL bajo y tabaquismo. Colesterol LDL con Antecedentes Familiares Pre-
coces de eventos cardiovasculares (AFP) y cardiopatia isquémica. Coleste-
rol HDL bajo con AFP. Tabaquismo con AFP. HVI con elevaciones de pro-
teinuria y creatinina, ateromatosis, retinopatia I-II, cardiopatia isquémica y
nefropatia diabética. Cardiopatia isquémica con HVI, nefropatia diabética,
enfermedad vascular periférica (EVP) y edad. Proteinuria con elevaciones
de creatinina, ateromatosis, retinopatia I-II, nefropatia y retinopatia grave.
Retinopatia I-1I con elevaciones de creatinina, ateromatosis, nefropatia,
EVP, y retinopatia grave. Elevaciones de creatinina con colesterol HDL
descendido, proteinuria, ateromatosis, retinopatia I-II, nefropatia y EVP.
AFP con la edad inversamente: Los pacientes con AFP acuden una media
de tres afios antes a consultas que los pacientes que no los presentan. Atero-
matosis con HVI, elevaciones de proteinuria y creatinina, retinopatia I-II,
enfermedad cerebrovascular, nefropatia, EVP y edad. EVP con creatinina
elevada, ateromatosis, retinopatia I-Il y cardiopatia isquémica. Enfermedad
cerebrovascular con ateromatosis, edad y peso. Retinopatia grave con pro-
teinuria, nefropatia y retinopatia I-1I nefropatia diabética con elevaciones
de proteinuria y creatinina, ateromatosis, retinopatia I-1I, cardiopatia isqué-
mica y retinopatia grave. Edad con creatinina elevada, ateromatosis, cardio-
patia isquémica y enfermedad cerebrovascular. Respecto al sexo encontra-
mos diferencias en casi todas las variables.

Conclusiones: Existen diferentes perfiles asociativos entre las varia-
bles estudiadas.

PALABRAS CLAVE: Poblacién espafiola de 2.264 pacientes. Estudio
transversal. Perfiles de asociacién de factores de riesgo o enfermedad
cardiovascular.

Perfiles de asociacion de factores de riesgo o
enfermedad cardiovascular en poblacion espafiola
de alto riesgo de 2.264 pacientes

B. EBRI TORNE, I. EBRI VERDE, J. SARDANA FERRER, A. PORTOLES SUSO,
C. SUAREZ FERNANDEZ', EN REPRESENTACION DEL EQUIPO DE
INVESTIGADORES DEL GRUPO CIFARC (GRUPO DE RIESGO VASCULAR DE

Hospital Universitario Miguel Servet. Zaragoza. 'Hospital Universitario de La Princesa.

ASOCIATION PATTERNS OF RISK FACTORS OR CARDIOVAS-
CULAR DISEASE, IN A HIGH RISK SPANISH POPULATION OF
2,264 PATIENTS

ABSTRACT

Introduction, bases and aims: The aim of this study is to present the
different association patterns between cardiovascular disease risk fac-
tors and target organs lesion due to arterial hypertension (AH), and to
establish the possible differences by gender and age, and compare our
findings with the existing references in the medical literature.

Material and methods: Nationwide croo-sectional study with 2264
consecutive patients in the Outpatient Clinic of Internal Medicine 18
years of age or older and with high cardiovascular risk taken from the
CIFARC (Integral Control of High Risk Cardiovascular Factors) study
run by the SEMI (Spanish Internal Medicine Association) cardiovascular
Risk Group.

Results and discussion: We have obtained statistically significant
correlations between: Raised levels of total cholesterol and LDL choleste-
rol, low HDL cholesterol and smoking habit. LDL cholesterol with Family
History of early cardiovascular events (hereinafter FH) and ischemic car-
diopathy. Low HDL cholesterol with FH. Smoking habit with FH. Left ven-
tricular hypertrophy (LVH) with raised levels of proteinuria and creatinine,
atheromatosis, retinopathy I-11, ischemic cardiopathy, and diabetic nephro-
pathy. Ischemic cardiopathy with LVH, diabetic nephropathy, peripheral
vascular disease (PVD) and age. Proteinuria with raised levels of creatini-
ne, atheromatosis, retinopathy I-1l, nephropathy and severe retinopathy.
Retinopathy I-II with raised levels of creatinine, atheromatosis, nephro-
pathy, PVD and severe retinopathy. Raised levels of creatinine with redu-
ced levels of HDL cholesterol, proteinuria, atheromatosis, retinopathy I-11,
nephropathy and PVD. FH inversely with age: patients with FH consult a
doctor an average of three years earlier than patients who do not experien-
ce FH. Atheromatosis with LVH, raised levels of proteinuria and creatini-
ne, retinopathy I-11, cerebrovascular disease, nephropathy, PVD and age.
PVD with raised levels of creatinine, atheromatosis, retinopathy I-1I, and
ischemic cardiopathy. Cerebrovascular disease with atheromatosis, age and
weight. Severe retinopathy with proteinuria, nephropathy, and retinopathy
I-11. Diabetic nephropathy with raised levels of proteinuria and creatinine,
atheromatosis, retinopathy I-1I, ischemic cardiopathy, and severe retino-
pathy. Age with raised creatinine, atheromatosis, ischemic cardiopathy,
and cerebrovascular disease. With respect to gender, we found differences
in most of the studied variables.

Conclusions: There exist different association patterns between the
studied variables.
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INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica continua siendo la primera causa
individual de muerte en varones y la tercera en mujeres, siendo
la causa del 10% del total de muertes producidas en 1997, res-
pectivamente (1-3). La incidencia de infarto de miocardio
(IAM), nimero de casos nuevos/100.000 habitantes y afio en la
poblacién espafiola de 35 a 64 afios es de las mds bajas del mun-
do y parece estar estabilizada en los dltimos quince afios (4-5).
La mayoria de muertes se producen después de los 64 afios. La
enfermedad cardiovascular es responsable de un tercio del glo-
bal de muertes en el mundo (6,7). Alrededor del 3% de los
pacientes con IAM tienen antecedentes de 2 o mds factores de
riesgo cldsico como también hay un 18% que no tienen ninguno
conocido (8). Dada la confluencia de factores de riesgo cardio-
vascular y la impotencia de actuar en su prevencion, resulta inte-
resante conocer los diversos perfiles asociativos de factores con
las diversas patologias cardiovasculares, para actuar en su pre-
vencion. La enfermedad cardiovascular constituye uno de los
principales problemas de salud de la poblacién espaiiola,
pudiéndose anticipar que su impacto sanitario crecerd en los pro-
ximos afios como consecuencia de un envejecimiento de la
poblacién y la consolidacion de la transicion epidemioldgica que
lleva aparejada un importante predominio de las enfermedades
crénicas sobre las ayudas. A partir de la informacién presentada
en el Informe SEA de 2003, se producen en Espafia cerca de
132.000 muertes y mas de cinco millones de estancias hospitala-
rias por enfermedades cardiovasculares al afio. Son por ello la
primera causa de muerte y de hospitalizacién en la poblacién
espafiola. La mitad de la poblacidn presenta valores de colesterol
total superiores de mas de 200 mg/dl. El porcentaje de poblacién
con hipertensién arterial es del 40%. Este porcentaje aumenta
con la edad y alcanza el 68% en las personas de 60 y mds afios.
Solo el 16% de la poblacién hipertensa espafiola tiene controla-
da la presion arterial de forma 6ptima. La hipertension arterial
puede dar cuenta del 40% de las muertes por ictus. El 36% de
los espafioles fuma. Los jévenes espafioles tienen una de las pre-
valencias de tabaquismo mas alta de Europa. El tabaco produce
52.000 muertes al afio en Espafia. En el conjunto de la poblacién
espafiola de 2 a 24 afios, el porcentaje de sobrepeso es del 21,4%
y el de obesidad es del 5,8%. Ya en la actualidad 28.000 muertes
cada afio son atribuibles a la obesidad en Espaiia. El 46% de la
poblacién de 16 y mds afios declara no realizar actividad fisica
alguna durante el tiempo libre. El porcentaje de poblacién con
diabetes se estima en un 6% para los grupos de edad de 30 a 65
afios, y del 10% para los 30 a 89 afios. La atencién a las enfer-
medades cardiovasculares fue responsable en 1993 del 15% de
los costes sanitarios totales.

El objetivo de este trabajo es presentar los diversos perfiles
asociativos entre factores de riesgo cardiovascular y lesion de
6rganos diana de la HTA, que hemos encontrado en una pobla-
cién espafiola de alto riesgo de 2.264 individuos, asi como esta-
blecer las posibles diferencias entre sexos y por edades. Asi
mismo comparar nuestros hallazgos con la bibliografia.

MATERIAL Y METODOS

La casuistica de 2.264 pacientes procede del Estudio
CYFARC (Grupo de Riesgo Vascular de la SEMI). Los
pacientes mayores de 18 afios proceden de toda la geografia
espafiola; y acudieron a Consultas Externas de Medicina

Interna, por la existencia de factores de riesgo o enfermedad
cardiovascular. Su riesgo es alto o muy alto. Segtin la Escala
de Framingham es superior al 20% a los 10 afos; 54% son
varones y el 46% mujeres. La edad media es de 66 + 11,5
afios. Se han estudiado y correlacionado estadisticamente las
siguientes variables: sexo, IMC (fndice de Masa Corporal),
peso, talla, edad, cifras de colesterol total de mds de 250
mg/dl, cifras de colesterol LDL superior a 130 mg/dl, cifras
de colesterol HDL inferiores a 40 mg/dl, HVI (hipertrofia
ventricular izquierda), niveles de creatinina de 1,2 a 2 mg/dl,
retinopatia I-II, retinopatia grave, tabaquismo, proteinuria de
mads de 300 mg/dl, nefropatia diabética o insuficiencia renal,
ateromatosis, cardiopatia isquémica, enfermedad cerebro-
vascular y enfermedad vascular periférica. Para el tratamien-
to estadistico se ha utilizado el programa STATISTIX, reali-
zandose Chi? andlisis de varianza (Anova) y regresion lineal
de Pearson.

RESULTADOS

Exponemos en las tablas adjuntas las relaciones de cada
variable con el resto, en cada sexo y de forma global. Cuando
existen asociaciones entre variables, éstas son significativas
estadisticamente a p < 0,05.

Cuando las variables son categoéricas, y existe asociacion
entre ellas, se aprecia un incremento de porcentaje mayor de
la variable observada respecto a lo esperado, hecho que expre-
sa su significacion estadistica, y que se detalla en las tablas.
Cuando las variables son categdricas y continuas se analizan
las diferencias de medias y si las variables son continuas, el
coeficiente de correlacion.

En honor a la brevedad y por razén de espacio, como
muestrario de este trabajo presentamos tnicamente un total
cinco tablas que expresan ya directamente, por su significa-
cion estadistica, el perfil de asociacién de las diferentes varia-
bles analizadas. Se exponen no obstante en este apartado, los
resultados del perfil asociativo de todas las variables que com-
ponen este estudio, y que forman en definitiva los diferentes
perfiles basicos de riesgo cardiovascular. Las tablas adjuntas
son las siguientes:

Numero I: colesterol total (mds de 250 mg/dl); ntimero II:
tabaquismo; ndmero III: cardiopatia isquémica; nimero IV:
ateromatosis; namero V: edad.

COLESTEROL TOTAL DE MAS DE 250 mg/dl (Tabla I)

—Se encuentra correlacionado en cada sexo y en el total
de hombres y mujeres, con el colesterol LDL > 130 mg/dl,
colesterol HDL < 40 mg/dl, y tabaquismo. En varones con
AFP de eventos cardiovasculares, cardiopatia isquémica,
peso, edad, e IMC. Con la edad es a la inversa, de tal manera
que las personas de menor edad son las que tienen el coleste-
rol més alto, es decir la poblacién con colesterol total de mas
de 250 mg/dl, tiene una edad de 3,5 afios de media mas joven
que los que tienen el colesterol total de < de 250 mg/dl. Sin
embargo su peso es mayor: 2,25 kg, e indica una masa corpo-
ral mas elevada: 0,62 de media. Correlacionado sélo en varo-
nes con retinopatia I-II, y enfermedad cerebrovascular, con
ésta de forma negativa o inversa. Un 28% varones y 26%
mujeres tienen cifras de colesterol total elevado.
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TABLA |
PERFILES DE ASOCIACION DE LA VARIABLE COLESTEROL
TOTAL

Colesterol total > 250 mg/d| Varones  Mujeres
Sexo + ns ns
LDL >130 mg/dl wrx wrx Bxx
HDL <40 mg/d| *x * *
Tabaquismo *x *x *
HVI ns ns ns
Proteinuria > 300 mg/24 horas ~ ns ns ns
Creatinina 1,2-2,0 mg/dl ns ns ns
Ateromatosis ns ns ns
Retinopatia I-II ns * ns
AFP * * ns
Cardiopatia isquémica *¥ *¥ ns
Enf. cerebrovascular + * ns
Nefropatia diabética ns * ns
Enf. vascular periférica ns ns ns
Retinopatia grave ns ns ns
Peso B B +
Talla ns ns ns
Edad *x ¥ *x ¥ nS
IMC *x * ns

ns: p >0,100; +: p <0,100; *: p < 0,050; **: p < 0,010; ***: p < 0,001

COLESTEROL LDL DE MAS DE 130 mg/dl

—Correlacionado en cada sexo, y en el total de la casuistica,
hombres y mujeres, con cifras de colesterol total elevado, coles-
terol HDL bajo y tabaquismo. Con la edad se encuentra correla-
cionado de forma inversa, es decir la poblacién que posee cifras
de LDL mads altas presenta una media de edad de 3,2 afios mas
joven en varones, y de 1,91 afios en mujeres. Correlacionado en
varones y serie total de hombres y mujeres, con AFP de eventos
cardiovasculares, y talla: 1,12 cm mds de media en varones, y
1,15 cm més en serie total conjunta, en la poblacién que posee
mayores cifras de colesterol LDL. Correlacionado en mujeres y
serie global, con la cardiopatia isquémica. En varones con el
peso: 1,66 kg mas de media en la poblacién que posee un coles-
terol LDL elevado. Un 32% de varones y un 26% de mujeres
tienen cifras de colesterol LDL por encima de 130 mg/dl.

COLESTEROL HDL DE MENOS DE 40 MG/DL

—Correlacionado en cada sexo y en el total, hombres y
mujeres, con cifras de colesterol total elevado, tabaquismo y
niveles elevados de creatinina. Asi mismo con la talla con una
diferencia media mayor de 3,43 cm en serie global, 1,96 cm
en varones, y 2,51 en mujeres, respecto a la poblacién que no
tiene el colesterol HDL bajo.Correlacionado en varones y en
la serie total con AFP. Correlacionado en mujeres, y en serie
total con el peso, con unas diferencias de 2,59 kg més en serie
total y de 3,07 kg en mujeres, respecto a la poblacion que tie-
ne el colesterol HDL mas alto de 40 mg/dl. En mujeres con la
enfermedad cerebrovascular y ademds de forma inversa.Un
13% de varones y un 8% mujeres, tienen cifras de colesterol
HDL por debajo de 40 mg/dl.

TABAQUISMO (Tabla II)

—Correlacionado en cada sexo y en el total , hombres y
mujeres, con cifras elevadas de colesterol total y de LDL,
cifras bajas de HDL. Asf mismo con la talla y la edad. Con
esta dltima de forma inversa, de tal manera que la poblacién
fumadora es mds joven que la no fumadora, en la serie glo-
bal con 6,11 anos de media menos; en hombres con 5,14
afios, y en mujeres con 7,1 afios. Correlacionado en varones
y en la serie global con AFP de eventos cardiovasculares.
También con IMC aunque de forma inversa. En la serie glo-
bal con niveles incrementados de creatinina, peso, sexo y
enfermedad vascular periférica. En hombres con enferme-
dad cerebrovascular y ademds de forma inversa. Un 15% de
varones y un 5% de mujeres de la casuistica se declaran
fumadores.

TABLA Il
PERFILES DE ASOCIACION DE LA VARIABLE TABAQUISMO

Tabaquismo Varones  Mujeres
Sexo FEE ns ns
Colesterol total >250 mg/dl *x ¥ *
LDL >130 mg/d| e ¥ ¥
HDL <40 mg/dl e e **
HVI ns ns ns
Proteinuria >300 mg/24 horas + ns ns
Creatinina 1,2-2,0 mg/dl ** + ns
Ateromatosis ns ns ns
Retinopatia I-I1 ns ns ns
AFP * % * %% nS
Cardiopatia isquémica ns ns ns
Enf. cerebrovascular ns *x ns
Nefropatia diabética ns ns ns
Enf. vascular periférica ¥ ns ns
Retinopatia grave + + ns
Peso * ns ns
Ta”a * %% * %% * %%
Edad * ¥ ¥ * ¥ ¥ * ¥ ¥
IMC BEE * ns

ns: p >0,100; +: p < 0,100; *: p <0,050; **: p <0,010; ***: p < 0,001.

HIPERTROFIA VENTRICULAR IZQUIERDA (HVI)

—Correlacionada en cada sexo y en el total, hombres y
mujeres, con cifras elevadas de proteinuria en 24 horas, nive-
les elevados de creatinina, ateromatosis, retinopatia I-II, car-
diopatia isquémica y nefropatia diabética.En varones y serie
global con AFP de eventos cardiovasculares, enfermedad vas-
cular periférica y retinopatia grave.En serie total con IMC.
Existen diferencias entre sexos de edad, de tal manera que las
pacientes con HVI tienen una diferencia de 2,38 afios mas de
media que los varones con HVI. Un 21% de varones y un 13%
de mujeres presentan HVI.
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CARDIOPATIA ISQUEMICA (Tabla III)

—Correlacionada en serie global y en cada sexo con HVI,
nefropatia diabética, enfermedad vascular periférica y edad.
En varones y en serie global con cifras elevadas de colesterol
total, niveles elevados de creatinina, y ateromatosis. En serie
global con retinopatia grave. Correlacionada sélo en varones
con talla y de forma inversa. En mujeres con peso e IMC. En
serie global y mujeres con niveles elevados de colesterol
LDL. Un 22% de varones y un 15% de mujeres presentan car-
diopatia isquémica.

TABLA 1l
PERFILES DE ASOCIACION DI,E LA VARIABLE CARDIOPATIA
ISQUEMICA

Cardiopatia isquémica Varones  Muijeres
Sexo ** ns ns
Colesterol total >250 mg/d| *x *x ns
LDL >130 mg/dl * + e
HDL <40 mg/d| ns ns ns
Tabaquismo ns ns ns
Proteinuria >300 mg/24 horas + ns ns
Creatinina 1,2-2,0 mg/d| * * ns
Ateromatosis ** ** ns
Retinopatia I-II ns ns ns
AFP ns ns +
Enf. cerebrovascular ns ns ns
Nefropatia diabética *xx *xx o
Enf. vascular periférica o o *
Retinopatia grave * + ns
Peso ns + *
Talla ns * ns
IMC ns ns *

ns: p>0,100; +: p < 0,100; *: p < 0,050; **: p <0,010; ***: p <0,001.

PROTEINURIA DE MAS DE 300 mg/24 HORAS

—Correlacionada en la serie global como en cada sexo por
separado con niveles elevados de creatinina, ateromatosis,
retinopatia I-II, nefropatia diabética, retinopatia grave.En
varones y en serie global con enfermedad vascular periférica.
En la serie global con talla. Correlacionada s6lo en varones
con AFP de eventos cardiovasculares. S6lo en mujeres con
cifras de colesterol HDL bajo.Un 10% de varones y un 5% de
mujeres presentan proteinuria.

RETINOPATIA I-I

—Correlacionada en la serie global como en cada sexo por
separado con HVI, niveles elevados de proteinuria y creatini-
na, ateromatosis, nefropatia diabética, enfermedad vascular
periférica y retinopatia grave. En varones y en serie global
con AFP y enfermedad cerebrovascular, y de forma inversa.

Correlacionada sélo en varones con cifras altas de colesterol
total e IMC. Un 10% de varones y un 9% de mujeres presen-
tan retinopatia I-II.

NIVELES DE CREATININA ELEVADOS: 1,2-2 mg/dl

—Correlacionados en serie global y en cada sexo con
cifras bajas de colesterol HDL, HVI; proteinuria , ateromato-
sis, retinopatia I-11, nefropatia diabética,, enfermedad vascular
periférica y edad. En varones y en serie global con AFP, car-
diopatia isquémica, retinopatia grave e IMC, con este ultimo
parametro de forma inversa. En la serie global con la talla. En
varones con tabaquismo, y peso, con este tltimo parametro de
forma inversa. Un 10% de varones y un 8% de mujeres pre-
sentan niveles de creatinina elevados.

AFP DE EVENTOS CARDIOVASCULARES

—Correlacionados en la serie global y en cada sexo con la
edad, y de forma inversa. Es decir los pacientes que tienen
AFP de eventos cardiovasculares acuden una media de tres
afios antes a consulta médica que los pacientes que no presen-
tan dichos antecedentes. Correlacionados en varones y en
serie global con cifras elevadas de colesterol total y LDL, con
cifras bajas de HDL, tabaquismo, HVI, niveles elevados de
creatinina, retinopatia I-II y talla. En varones con retinopatia
grave y proteinuria. En serie global y en mujeres con enferme-
dad vascular periférica. Un 6,4% de varones y un 5,3% de
mujeres presentan AFP de eventos cardiovasculares.

ATEROMATOSIS (Tabla IV)

—Correlacionada en la serie global yen cada sexo por sepa-
rado con HVI, niveles elevados de proteinuria y creatinina, reti-

TABLA IV
PERFILES DE ASOCIACION DE LA VARIABLE ATEROMATOSIS

Ateromatosis Varones  Mujeres
Sexo * ns ns
Colesterol total >250 mg/dl ns ns ns
LDL >130 mg/d| ns ns ns
HDL <40 mg/dl ns ns ns
Tabaquismo ns ns ns
HVl * %% * % ¥ * %%
Proteinuria >300 mg/24 horas ~ *** BEE *
Creatinina 1,2-2,0 mg/dl R R Ha
Retinopatia I-I1 HEE FEE rrx
AFP + ns ns
Cardiopatia isquémica ** ** ns
Enf. cerebrovascular HEx HEE o
Nefropatia diabética *x *x o
Enf. vascular periférica *x *x o
Retinopatia grave ns * ns
Peso ns * ns
Talla ns + *
Edad * %% * %% * %%
IMC ns ns ns

ns: p>0,100; +: p < 0,100; *: p < 0,050; **: p <0,010; ***: p < 0,001.
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nopatia I-II, enfermedad cerebrovascular, nefropatia diabética,
enfermedad vascular periférica y edad: La presencia de ateroma-
tosis se presenta con una edad de media de 6 afios mayor que la
poblacién en la que no se evidencia ateromatosis. Correlaciona-
da en varones y en serie global con cardiopatia isquémica. En
serie global con el sexo: Los hombres presentan mds ateromato-
sis que las mujeres. En varones con retinopatia grave y peso.
Con el peso de forma inversa, de tal manera que existe una dife-
rencia de 2 kg de menos en la poblacién ateromatosa. En muje-
res con la talla, y de forma inversa. Un 17% de varones y un
10% de mujeres presentan ateromatosis.

ENFERMEDAD VASCULAR PERIFERICA (EVP)

—Correlacionada en serie global y en cada sexo con cifras
altas de creatinina, ateromatosis, retinopatia I-II y cardiopatia
isquémica. Correlacionada en varones y en serie global con
HVI, proteinuria, cardiopatia isquémica, enfermedad cerebro-
vascular, nefropatia diabética, retinopatia grave, edad, IMC y
peso. Con estos tdltimos pardmetros de forma inversa. En serie
global con tabaquismo y talla. En serie global y en mujeres
con AFP.Un 9% de varones y un 3% de mujeres presentan
enfermedad vascular periférica.

ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR

Correlacionada en serie global con ateromatosis, edad y
peso. En varones y en serie global con nefropatia diabética,
EVP, retinopatia I-II e IMC. Con este tltimo pardmetro de for-
ma inversa. Sélo en varones con niveles elevados de colesterol
total alto y tabaquismo. Con tabaquismo se relaciona de forma
inversa. Correlacionada sélo en mujeres con cifras bajas de
colesterol HDL, y de forma inversa. Un 16,8% de varones y un
10,7% de mujeres presentan enfermedad cerebro vascular.

RETINOPATIA GRAVE

—Correlacionada en la serie global y en cada sexo con
proteinuria, retinopatia I-II y nefropatia diabética. En varones
y en serie global con HVI, niveles elevados de creatinina, y
enfermedad vascular periférica. Correlacionada en serie glo-
bal con la cardiopatia isquémica. S6lo en varones con atero-
matosis y AFP de eventos cardiovasculares.

NEFROPATIA DIABETICA

—Correlacionada en la serie global y en cada sexo con
HVI, niveles elevados proteinuria y de creatinina, ateromato-
sis, retinopatia I-1II, cardiopatia isquémica y retinopatia grave.
En varones y en serie global con enfermedad cerebrovascular,
enfermedad vascular periférica, cifras elevadas de colesterol
total y edad. En serie global con la talla. S6lo en varones con
niveles elevados de colesterol total. Un 6% de varones y un
2,67% de mujeres presentan nefropatia diabética.

PESO

—Correlacionado en serie global y en cada sexo con la
talla, IMC, EFP, enfermedad cerebrovascular y edad. Con esta

ultima de forma inversa, es decir aquellos pacientes que presen-
tan un mayor peso son los de menor edad. Correlacionado en
serie global y en varones con cifras elevadas de colesterol total
y EFP. Con ella de forma inversa. En serie global con tabaquis-
mo. Sélo en varones niveles elevados de colesterol LDL, atero-
matosis, y cifras elevadas de creatinina. Con este dltimo para-
metro se correlaciona de forma inversa. Correlacionado en serie
global y en mujeres con niveles bajos de colesterol HDL. Sélo
en mujeres con la cardiopatia isquémica.

TALLA

—Correlacionada en serie global y en cada sexo con nive-
les bajos de colesterol HDL, tabaquismo, peso, IMC y edad.
En serie global y varones con niveles altos de colesterol LDL
y AFP de eventos cardiovasculares. En la serie global con
proteinuria, niveles elevados de creatinina y EFP. Sélo en
mujeres con ateromatosis, y de forma inversa.

EDAD (Tabla V)

—Correlacionada en serie total y en cada sexo con niveles
elevados de creatinina, ateromatosis, cardiopatia isquémica,
enfermedad cerebrovascular. De forma negativa o inversa esta
correlacionado con niveles de colesterol LDL elevado, taba-
quismo, AFP de eventos cardiovasculares, peso, talla e IMC.
La consulta médica es una media de cinco afios mds precoz
que los pacientes que no tienen afectadas estas variables. En
serie global y en varones con nefropatia diabética y EFP.De
forma inversa estd correlacionada con cifras elevadas de
colesterol total. En la serie global y de forma inversa con el
sexo y niveles bajos de colesterol HDL. Sélo en mujeres con
HVI y proteinuria.

TABLA V
PERFILES DE ASOCIACION DE LA VARIABLE EDAD

Edad Varones ~ Mujeres
Sexo HEE ns ns
Colesterol total >250 mg/dl o o ns
LDL >130 mg/dl *xx *xx *
HDL <40 mg/dl ** ns ns
Tabaqu|5m0 * %% * %% * X%
HVI + ns *
Proteinuria >300 mg/24 horas + ns **

Creatinina 1,2-2,0 mg/dl *Ex kEx ®EE
Ateromatosis BEE BEE rrx
Retinopatia I-I1 ns ns ns
AFP * % * *
Cardiopatia isquémica HEE HEE HEE
Enf. cerebrovascular *rx *x *xx
Nefropatia diabética *x *x ns
Enf. vascular periférica e e +
Retinopatia grave ns ns +
Peso * %% * %% * %%
Ta”a * %% * %% * %%
|MC * %% * %% * %%

ns: p >0,100; +: p < 0,100; *: p < 0,050; **: p < 0,010; ***: p < 0,001.
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Respecto al sexo, los varones tienen respecto a las mujeres
un mayor porcentaje de cifras de colesterol HDL bajo, taba-
quismo, proteinuria de mds de 300 mg/24 horas, niveles de
creatinina elevados, ateromatosis, cardiopatia isquémica,
enfermedad cerebrovascular, nefropatia diabética, enferme-
dad vascular periférica, asi como mayor peso: 6,7 kg de
media, mayor talla: 11,5 cm de media y una edad mas joven
de casi 3 afios de media en acudir a consultas.

IMC

—Correlacionado en cada sexo y en la serie total con peso,
talla y edad. Con la edad de forma negativa. Correlacionado
en serie total y en varones con cifras elevadas de colesterol
total. De forma negativa lo estd con el tabaquismo, EFP y
niveles elevados de creatinina. S6lo en varones con retinopa-
tia I-II. Correlacionado sélo en mujeres con cardiopatia isqué-
mica.

DISCUSION

La hipercolesterolemia es uno de los principales factores
de riesgo modificables de la enfermedad cardiovascular. El
estudio Multiple Risk Factor Intervention Trial (9) demostrd
la existencia de una relacién entre la hipercolesterolemia y la
mortalidad total por cardiopatia isquémica. La reduccién de la
colesterolemia lleva consigo una disminucién de la incidencia
y mortalidad por cardiopatia isquémica y enfermedad cardio-
vascular en general, tanto en la prevencion primaria como en
la secundaria (10).

Un estudio nacional utilizando técnicas de quimica seca,
encontré que un 18% (18,6% de los varones, y el 17,6% de
las mujeres) de la poblacién espaiiola de 35 a 64 afios, tenia
una colesterolemia igual o superior a 250 mg/dl y un 57%
superior a 200 mg/dl. En nuestro estudio también hemos
encontrado un mayor porcentaje de varones que de mujeres
que tienen cifras de colesterol total por encima de 250
mg/dl. Epidemiolégicamente la asociacién entre la hiperco-
lesterolemia y otros factores de riesgo cardiovascular es fre-
cuente. Asi Banegas observa un gradiente ascendente en las
cifras medias de presion arterial, relacionado con el aumento
de las cifras de colesterol sérico (11). En un estudio realiza-
do en Atencién Primaria se observo que en un 31% de los
pacientes de 35 a 65 afios que acuden a la consulta del médi-
co de familia, tienen dos factores de riesgo cardiovascular y
un 6% tres factores de riesgo, considerando los hipertension,
la hipercolesterolemia y el tabaquismo (12). En poblacién
anciana es frecuente la asociacion de varios factores de ries-
go (13). Especial riesgo cardiovascular conlleva la dislipe-
mia en los diabéticos (14). Nuestros hallazgos también
correlacionan la cifra de colesterol total y LDL elevados,
especialmente en varones, con la cardiopatia isquémica,
tabaquismo, retinopatia, enfermedad cerebrovascular, nefro-
patia diabética, AFP de eventos cardiovasculares y peso del
paciente. Las cifras de HDL bajo también se encuentran
correlacionadas en nuestra casuistica con tabaquismo, car-
diopatia isquémica y enfermedad cerebrovascular en los dos
sexos. Es especialmente resefiable como el tabaquismo, en
los dos sexos, se encuentra correlacionado con una altera-
cién del espectro lipidico global.

Diversos estudios prospectivos, entre ellos el estudio
Framingham, han mostrado un ascenso del riesgo de morta-
lidad total y cardiovascular al ir aumentando los niveles de
presion arterial (diastdlica y sistdlica) siendo esta relacion
continua y gradual (15,16). Como en otros paises también
en Espafia es significativamente mayor la prevalencia de
hipercolesterolemia, hipertrigliciridemia, diabetes mellitus,
tabaquismo y obesidad en la hipertensiéon que en la no
hipertensién (17), y ademads estos factores son también mal
controladas como la propia HTA (18,19). Los pacientes con
un primer episodio coronario tienen una probabilidad cinco
veces mayor de presentar hipertensidon que en pacientes sin
enfermedad coronaria previa, seguido de obesidad y de dis-
lipemia (20) méas del 70% de los hipertensos presentan otros
factores de riesgo cardiovascular (21,22). Se estima que en
la poblacion de Espafia de edades medias, el 42% de las
muertes por enfermedades cardiovasculares y el 25,5% de
las muertes totales estdn relacionadas con la hipertensioén
(cifras de > o = de 140/90 mmHg). En términos absolutos
ello supone unas 4000 muertes cardiovasculares y unas
14.000 muertes totales al afo relacionadas con la hiperten-
sion (23).

Las estrategias sobre el manejo de la hipertensién no debe-
rian ser tomadas tnicamente por la elevacion de las cifras ten-
sionales, sino por la presencia de otros factores de riesgo car-
diovascular asociados, lesiéon de oOrgano diana y otras
condiciones clinicas asociadas (17). Es conocido que hay
otros factores de riesgo no cldsicos que también han demos-
trado tener una relacién con la enfermedad cardiovascular, y
que no se tienen en cuenta en el cdlculo de riesgo cardiovascu-
lar, como la obesidad, el sedentarismo, historia familiar de
enfermedad coronaria temprana o de eventos cardiovasculares
en general, lipoproteinas de baja densidad (LDL) pequefas y
densas, lipoproteina a, fibrindgeno, homocisteina, factores
inflamatorios, psicosociales, laborales y probablemente otros
que deben de considerarse dentro del contexto clinico de cada
paciente (24-26).

La presencia de una historia familiar precoz cardiovas-
cular, se encuentra relacionada con la presencia de otros
factores de riesgo cardiovascular en el paciente (27-29). En
un anterior estudio de 2.264 pacientes procedente del Estu-
dio CIFARC (Grupo de Riesgo Vascular de la SEMI),
encontramos una asociacion significativa entre los diferen-
tes factores de riesgo cardiovascular o lesién de dérganos
diana y los AFP de enfermedad cardiovascular, preferente-
mente en hombres. Observamos como los pacientes varones
con AFP acudian una media de cinco afios antes a consultas
que los que carecian de dichos antecedentes. En las mujeres
con AFP ese adelanto era de siete afios (30). Se ha descrito
un incremento continuo y gradual del riesgo relativo de
mortalidad, conforme aumenta el indice de masa corporal
(31). Se ha observado ademds una asociacion del IMC y la
obesidad con la hipertensién arterial, hiperglucemia y el
sedentarismo (32-34), incluso en nifios y adolescentes,
pudiendo existir también una correlacién con historia fami-
liar positiva a enfermedad cardiovascular. mds especifica-
mente, algunos factores de riesgo cardiovascular tienden a
agregarse o a formar un cluster, debido a que estdn metabo-
licamente ligados (obesidad, diabetes, hipertension y disli-
pemia, que constituyen el llamado sindrome metabdlico o
sindrome de resistencia a la insulina que puede llegar a ser
muy frecuente en las edades medias y avanzadas de la vida
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(35-37). En nuestro estudio también hemos encontrado una
correlacion positiva de IMC en hombres con niveles eleva-
dos de colesterol, HVI y retinopatia leve. En mujeres se ha
encontrado una correlaciéon positiva con la cardiopatia
isquémica.

Segtn la Encuesta Nacional de Salud en 1997, la fre-
cuencia de obesidad es mayor en varones jovenes que en
mujeres jovenes, pero a partir de los 45 afios se hace mas
frecuente en las mujeres que en los hombres. En ambos
sexos la prevalencia de obesidad aumenta con la edad
(19,2%) en el grupo de 45 a 64 afios y 21,2% en el grupo de
65 a 74 afios. Por otro lado, datos de peso y talla medidos en
sujetos de 35 a 64 afios del Proyecto Moénica de la OMS,
sitdan a Espafia (prevalencia de obesidad de 16% en varones
y 25% en mujeres) en un lugar intermedio a mediados de los
afios noventa (38). Otro factor de riesgo cardiovascular
importante es la HVI que traduce la afectaciéon de 6rganos
diana en varones. La poblacién hipertensa de Espafia se ha
estimado en un 64%; la presencia de HVI diagnosticada con
ecocardiografia ha sido del 40% (39). Hemos observado un
perfil positivo de asociacion de la HVI con AFP de eventos
cardiovasculares y afectacién de otros 6rganos diana. Res-
pecto a la proteinuria, hemos observado que ésta, en ambos
sexos, se encuentra intimamente correlacionada con niveles
elevados de creatinina, HVI y retinopatia leve y grave, como
traduccion de la afectacion de los érganos diana por la HTA.
En mujeres estd asociada a niveles bajos de colesterol HDL.
Hemos evidenciado también que niveles elevados de creati-
nina, retinopatia leve y grave, se correlacionan con otros fac-
tores de riesgo cardiovascular y afectacion de 6rganos diana.
La diabetes mellitus como ya mostré el Estudio Framingham
se asocia a un mayor riesgo de desarrollo de enfermedad
cerebrovascular (40). De hecho las complicaciones de la ate-
romatosis son la principal causa de morbimortalidad en los
diabéticos. Su riesgo relativo de enfermedad cardiovascular
es mayor en la mujer diabética que en el vardn, con cerca de
10.000 defunciones por afio. Supone la sexta causa de muer-
te en Espafia (42,6% de todas las defunciones) segun el Ins-
tituto Nacional de Estadistica en el 2002 (41). Nosotros tam-
bién en ambos sexos la hemos encontrado asociada a un
mayor riesgo cardiovascular y afectacion de 6rganos diana.
La cardiopatia isquémica se encuentra intimamente relacio-
nada con otros factores de riesgo cardiovascular como el
tabaco, sedentarismo e hipertension arterial. En los varones
a estos factores, se les puede atribuir aproximadamente la
mitad de las muertes coronarias en los afios noventa. En las
mujeres, son el sedentarismo, la hipertension y la hipercoles-
terolemia, los tres factores que provocan una mayor carga
coronaria (42). En el Estudio Ibérica los pacientes con infar-
to de miocardio presentaban en el momento del ingreso hos-
pitalario una prevalencia de hipertensién del 46%, tabaquis-
mo 43%, dislipemia 39% y de diabetes del 18%. El 32%
tenfan dos o mads factores de riesgo, y s6lo un 18% no pre-
sentaban estos factores de riesgo (43). En otros estudios (44)
donde se evalud el perfil de infarto de miocardio en adultos
jovenes entre 24 y 40 afios, se encontrd que el 75% presenta-
ban tensién emocional por personalidad de tipo A, el 71%
tabaquismo, 42% hipertension arterial sistémica, 25% diabe-
tes mellitus, 25% hiperlipemia y el 20% obesidad. Un 24%
no presentaban factor de riesgo alguno conocido.

En un 98% de los casos se encontré presente por lo
menos un factor de riesgo familiar. En otro estudio que se

valoré la presencia de un infarto en pacientes muy jévenes
de menos de 30 afios (45) encontré que muy pocos de estos
pacientes tenian factores de riesgo habituales; por el contra-
rio se trataba de pacientes muy fumadores la mayoria. Un
50% tenfan normales las coronariografias, mientras que en
otro 50% evidenciaron signos de enfermedad coronaria. Los
autores apuntan que una tendencia trombofilica y un vaso-
espasmo deberian de ser considerado en estos casos. En el
Estudio Prevese (46) se evidencio a los seis meses del alta
tras infarto agudo de miocardio, una mejoria del perfil de
riesgo cardiovascular, aunque no hubo modificaciones
favorables en las concentraciones del colesterol total. Tras
cuatro afios después de un infarto, el Estudio Prevese II,
encontré6 una disminucién significativa del tabaquismo
(41,6% frente al 35,4%) y detectd la alta prevalencia de
hipertensién (47,5%) sobrepeso (46,3%) y obesidad (48%)
(47). Nosotros también hemos visto la cardiopatia isquémi-
ca asociada con factores de riesgo cardiovascular, otras
enfermedades vasculares y afectacidon de 6rganos diana. Por
lo que se refiere a la enfermedad cerebrovascular, tanto en
los varones como en las mujeres, la hipertension arterial es
el factor con mayor impacto potencial seguido de la hiper-
colesterolemia. El impacto de ésta seria mayor si se consi-
derasen cifras de mas de 200 mg/dl en vez de 250 mg/dl. La
obesidad tendria también un mayor impacto si considerase-
mos el incremento ocurrido en los dltimos afios. El sobrepe-
so estd asociado también a riesgo cardiovascular (48). Se ha
visto que altos niveles de homicisteina se encuentran corre-
lacionados con la severidad del accidente cerebrovascular,
y que en familias con este historial los niveles en nifios
estan determinados por lo de los padres (49). La morbilidad
por enfermedad isquémica del corazén en los varones, es
casi el doble que por enfermedad cerebrovascular, mientras
que en las mujeres la morbilidad cerebrovascular es ligera-
mente superior a la isquémica. En estos ultimos afios la
enfermedad isquémica del corazén ha aumentado mds que
la cerebrovascular. Nosotros hemos visto asociada la enfer-
medad cerebrovascular, ademds de la hipercolesterolemia,
con la ateromatosis, enfermedad vascular periférica y el
tabaquismo. En un estudio Bergmark comprueba como los
pacientes con enfermedad vascular periférica presentan
niveles incrementados de autoanticuerpos contra el coleste-
rol LDL oxidado. Ademads la presencia de hipertensién y
una historia familiar de eventos cardiovasculares eran los
Unicos factores asociados de forma significativa con dichos
incrementados niveles de autoanticuerpos (50). Valentine y
cols. (51) en otro estudio, comprueban como una historia
familiar de eventos cardiovasculares es el mayor determi-
nante de enfermedad arterial oclusiva periférica subclinica
en jovenes pacientes adultos. Ademds encontré una alta
proporcién de grandes fumadores en estos pacientes, donde
se encontraban lesiones claramente detectables aunque
todavia asintomdticas. Una historia familiar y tabaquismo
se comportaron como factores aditivos en la enfermedad
vascular periférica. Otros factores que encontraron también
implicados fueron la hipercolesterolemia, hiperhomocistei-
nemia, estados de hipercoagubilidad y elevados niveles de
lipoproteina a. Asi mismo evidenciaron que la mayoria de
los pacientes con enfermedad arterial oclusiva precoz tenfan
también enfermedad coronaria.

Diversos autores como Van Den Bosh y Collheri (52,53)
han encontrado una asociacion positiva entre el consumo de
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anticonceptivos y la enfermedad vascular periférica, aunque
observaron un efecto protrombdtico mds agudo que por
mecanismo de actuacién de tal forma que condujeran a una
progresion de ateroesclerosis como fenémeno crénico. No
obstante tal asociaciéon no es frecuente, aunque el riesgo
aumenta de 100 a 200 veces si la paciente es fumadora.
Aconsejan discontinuar el uso de anticonceptivos. Autores
como Ridker y cols. (54-55) han relacionado con la enfer-
medad vascular periférica a nuevos factores de riesgo, como
niveles aumentados de homocisteina, infecciones crénicas,
niveles elevados de Proteina C reactiva. Nosotros la hemos
encontrado correlacionada con el tabaquismo y la cardiopa-
tfa isquémica, asi como con otras enfermedades vasculares
y factores de riesgo cardiovascular, observandose ademas
un incremento con la edad de los individuos. Wang y cols.
(56) encuentran con estudios ultrasénicos, un engrosamien-
to a nivel de la intima media de carétida interna, muy preva-
lente en pacientes con historial familiar precoz, antes de los
60 afios, de enfermedad coronaria. Este substrato anatomo-
patolégico de ateroma subclinico puede traducir una predis-
posicién familiar para enfermedad cardiovascular. Apunta
Wang que este engrosamiento de las carétidas puede consti-
tuir un fenotipo facil que exprese una transmisién genética
de enfermedad cardiovascular. Segtin Barker (57), la atero-
esclerosis puede considerarse con una visién longitudinal a
lo largo de la vida. Segtn esta visién la enfermedad cardio-
vascular se condiciona genéticamente en el momento de la
concepcidn, y se expresa por interacciones con los factores
del medio ambiente que ya actian en etapas tan tempranas
de la vida como la perinatal y la primera infancia. La mal-
nutricién en estos periodos conduce a retrasos de crecimien-
to y en la primera infancia es posible que “programen” alte-
raciones metabdlicas-fisioldgicas , para aprovechar mejor
los nutrientes escasos que aumentan la susceptibilidad a la
enfermedad en la época adulta. Este mantenimiento de con-
diciones adversas de la vida, también puede acompafiarse
de adquisicién de hdbitos de vida no favorables para la
salud en la adolescencia, como el tabaquismo, consumo
excesivo de alcohol, dieta inadecuada, sedentarismo, que
van conduciendo progresivamente a la enfermedad cardio-
vascular en la vida adulta (59). Nosotros la hemos encontra-
do asociada en ambos sexos con factores de riesgo cardio-
vascular, afectaciéon de O6rganos diana, y enfermedad
cardiovascular. En varones, al consumo de tabaco, sedenta-
rismo e hipertensién se pueden atribuir aproximadamente la
mitad de las muertes coronarias ocurridas en los anos
noventa (59).

Autores como Valentine (60) han encontrado una fuerte
asociacion entre el habito de fumar y un padecimiento pre-
coz de la enfermedad vascular periférica. La ateroesclerosis
se desarrolla en arterias periféricas incluso en ausencia de
otros factores de riesgo tales como una historia familiar de
diabetes o de hipertensién. En el Estudio Yuth, fumar esta-
ba asociado con mds extensas estrias grasas y elevadas
lesiones de la aorta abdominal, en personas entre 15 y 34
anos de edad que murieron por otras causas (61). Nosotros
hemos evidenciado una correlacion significativa entre taba-
quismo y enfermedad vascular periférica, inicamente cuan-

do hemos analizado la casuistica de forma global, es decir
hombres y mujeres juntos. As{ mismo hemos observado su
asociacién con otros factores de riesgo cardiovascular y
AFP de eventos cardiovasculares. Como otros autores, tam-
bién hemos encontrado diferencias entre sexo y edad con
diferentes factores de riesgo vascular, observando un incre-
mento de enfermedad cardiovascular y afectacién de 6rga-
nos diana con la edad. En Espafia mueren mas mujeres que
varones por enfermedad cardiovascular. De las 131.774
muertes cardiovasculares que se produjeron en 1999, el
55% se dieron en mujeres, y el 45% en varones. Si se ajusta
la mortalidad por edad, ésta es mds alta en los varones que
en las mujeres (tasas de mortalidad ajustada son un 40%
mayores en los varones que en las mujeres en Espafia). Las
tasas por cardiopatia isquémica son en torno al doble en
varones que en mujeres. Esta situacion paraddgica en que
las tasas de mortalidad especificas de edad son mayores en
los varones, pero la mortalidad proporcional, las tasas bru-
tas de mortalidad y el nimero absoluto de muertes, son
superiores en las mujeres, es el resultado de hechos bien
conocidos (62). Hay un mayor riesgo cardiovascular de los
varones reflejado en las tasas especificas de edad. De hecho
el riesgo coronario de los varones es similar al de las muje-
res que son 10 afios mayores que aquellos. La enfermedad
cardiovascular es mds frecuente en las edades mds avanza-
das de la vida, donde el nimero de mujeres es muy superior
al de los varones. Ello explica que las mujeres, a pesar de
tener menor riesgo cardiovascular que los varones, tengan
mayor mortalidad proporcional bruta y nimero de muertes
por esta causa (63). Razones similares explican por qué la
mortalidad proporcional por ictus es mayor en las mujeres
que en los varones. Las mujeres poseen un menor riesgo
coronario que los varones, y por tanto una mayor probabili-
dad de llegar a edades avanzadas en los que la mortalidad
por ictus es mas frecuente. A este respecto Marrugat (64)
comprueba que el infarto de miocardio presenta un pronds-
tico mds severo y mas letal en las mujeres que en los varo-
nes. En otro estudio Vogels (65) comprueba como la morbi-
lidad tanto para el angor pectoris como para el infarto de
miocardio, es mayor en mujeres con un nivel socioecondmi-
co bajo. Respecto a la edad, las tasas de mortalidad cardio-
vascular aumenta enormemente a medida que se incrementa
la edad, siendo superior a mil por 100.000 habitantes en las
personas mayores de 70 afios, siendo la primera causa de
muertes a esta edad; situdndose en siguiente posicion detrds
de los tumores en edades mas jévenes (62).

Como conclusién de este estudio podemos afirmar que
existen diferentes perfiles asociativos entre las variables estu-
diadas.
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