EDITORIAL

El sindrome metabdlico, sus componentes y los sindromes

isquémicos agudos
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Se conoce con el nombre de sindrome metabdlico a un
conjunto de signos clinicos y determinaciones de labo-
ratorio anormales que, cuando estan presentes, cons-
tituyen factores de riesgo para el desarrollo de enfer-
medad vascular. Basicamente, se refieren a la presen-
cia de obesidad central, hipertrigliceridemia, colesterol
HDL disminuido (trastornos lipidicos aterogénicos),
hiperglucemia o disminucion de la tolerancia a la glu-
cosa e hipertension. La obesidad central y la resisten-
ciaa la insulina tienen un papel primordial en su pro-
duccion; con la presencia de tres de los criterios se
considera que existe sindrome metabdlico. La preva-
lencia de este sindrome en la poblacién general oscila
entre el 20% y el 30% segun las poblaciones en estu-
dio. Los portadores de esta entidad tienen tres veces
maés riesgo de desarrollar un evento cardiaco o stroke
y dos veces mas riesgo de muerte cardiovascular que
los que no la poseen. (1-3)

Todos sus componentes son factores de riesgo in-
dividuales para enfermedad vascular, no todos con la
misma importancia, pero sus efectos se suman, por lo
gue a mayor cantidad de elementos presentes, mayor
riesgo vascular.

La definicidon y la misma existencia del sindrome
metabdlico han sido objeto de debate. Dos sociedades
internacionales de diabet6logos, la American Diabe-
tes Association y la European Society for the Study of
Diabetes postulan en una publicacion reciente que no
deberia considerarse como una entidad clinica inde-
pendiente y definida, sino como la coexistencia de di-
ferentes factores de riesgo en el mismo paciente. (4)

De todas maneras, es indudable el papel del sindro-
me metabdlico y/o de sus componentes como factores
predisponentes al origen y la progresion de la enferme-
dad aterosclerdtica y su correlacion con la morbimor-
talidad cardiovascular. Sin embargo, son escasas las
comunicaciones en la literatura acerca de la influencia
de la presencia de sindrome metabdlico sobre la evolu-
cién de los sindromes isquémicos agudos.

En este nimero de la Revista Argentina de Cardio-
logia, Piombo y colaboradores presentan su experien-
ciasobre la prevalencia de sindrome metabdlico en una
serie de pacientes internados en Unidad Coronaria con
sindromes isquémicos agudos y su incidencia en la
evolucion de éstos. (5) Incluyeron pacientes con sindro-
mes isquémicos agudos con supradesnivel del ST y sin
éste. Encontraron que el sindrome metabdlico estuvo

presente en el 53,3% de los pacientes, aproximadamen-
te el doble de lo descripto en la poblacion general, y
que la presencia del sindrome se asoci6 con una fre-
cuencia alta de otros factores de riesgo. No encontra-
ron correlacidn del sindrome metabdlico con la evolu-
cion de los pacientes en la internacion. La incidencia
del triple punto final, muerte, reinfarto o angina re-
fractaria, fue mayor en los pacientes con sindrome
metabdlico, pero no tuvo diferencia estadisticamente
significativa cuando se realiz6 un analisis de regre-
sion logistica maltiple.

De los distintos componentes del sindrome meta-
bélico, sélo la presencia de diabetes y/o la glucemia al
ingreso han demostrado que poseen valor prondstico
de mortalidad en los sindromes isquémicos agudos,
en particular con supradesnivel del ST. (6) No esta
demostrado que otros componentes, si bien son predic-
tores de eventos cardiovasculares a largo plazo, inci-
dan en la evolucion del episodio agudo. En los pacien-
tes sin supradesnivel del ST, la presencia de diabetes
tiene valor pronéstico, aunque en algunas series se
manifiesta méas en la evolucion alejada que en la intra-
hospitalaria. (7, 8)

Existen varias razones que explican la peor evolu-
cion del diabético. En primer lugar, el paciente diabé-
tico con infarto de miocardio tiene una enfermedad
coronaria mas severa, con menos lesiones de un vaso
y mas de tres vasos. EI compromiso de la funcion
ventricular es mayor, en parte por miocardiopatia dia-
bética, por el mayor compromiso vascular coronario y
de la microcirculacion. Como consecuencia del mayor
deterioro de la funcién ventricular, son mas frecuen-
tes la insuficiencia cardiaca y el shock cardiogénico.

Con la hiperglucemia existe un aumento de la
trombogénesis por tener valores elevados de molécu-
las de adhesién, como por ejemplo ICAM 1y P
selectina, lo cual se acompafia de un incremento en la
agregacion de leucocitos. EI mecanismo de precondi-
cionamiento isquémico se encuentra afectado en el
paciente hiperglucémico por disfuncion de los canales
de K activados por ATP en las mitocondrias. Ademas,
existe una disminucidn en el flujo colateral por enfer-
medad microvascular y disfuncidn endotelial. El fené-
meno de no reflow es mas frecuente en los pacientes
hiperglucémicos con cualquier método de reperfusion
gue se utilice. Como consecuencia de lo antedicho, la
fibrindlisis es menos eficiente y hay una tasa mayor
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de reoclusion coronaria. El miocardio del paciente dia-
bético es mas susceptible a la injuria por reperfusion
por el compromiso de la funciéon endotelial, los tras-
tornos protromboticos, las alteraciones del metabolis-
mo a nivel mitocondrial y el aumento del estrés oxi-
dativo. Otras causas de la mayor mortalidad de los
diabéticos deben referirse al hecho de que son
oligosintomaticos para angina, por lo que consultan
maés tardiamente y al menor uso comunicado en la li-
teratura de medicaciones de eficacia comprobada para
disminuir la mortalidad del infarto, como los fibri-
noliticos y los betabloqueantes. (9, 10)

Lainsulina posee varios efectos que pueden influir
en la evolucion del infarto; por ejemplo, mejora el
metabolismo miocardico porque estimula la captacion
de glucosa por el miocito y disminuye el uso de acidos
grasos libres. Ademas, normaliza los niveles de trigli-
céridos y fosfolipidos.

Existen numerosas referencias sobre el valor pro-
nostico de la glucemia al ingreso en los pacientes por-
tadores de infarto agudo de miocardio, tanto en dia-
béticos conocidos como en no diabéticos.

En una serie de 846 pacientes con infarto, de los
cuales 737 no eran diabéticos, la mortalidad de éstos a
los 50 meses fue del 28,2%, mientras que en los diabé-
ticos fue del 43,1%, pero la mortalidad del subgrupo
de 101 pacientes no diabéticos cuya glucemia fue ma-
yor de 200 mg/dl fue del 42,6%, similar a la del grupo
diabético. En ese mismo estudio se pudo establecer
una relacion lineal entre glucemia de ingreso y riesgo
de muerte. Cada 18 mg/dl de aumento de glucemia
significé una elevacion del riesgo del 4% en no diabé-
ticos y del 5% en diabéticos. (11) En otra serie de 356
pacientes no diabéticos con infarto con supradesnivel
del ST reperfundidos con angioplastia o fibrinoliticos,
la glucemia de ingreso tuvo valor pronostico en cuan-
to a tamafio del infarto y mortalidad. (12) Un compo-
nente central del sindrome metabdlico, la hiperinsu-
linemia, vinculada con la resistencia a la insulina, tam-
bién tuvo valor prondstico independiente para morta-
lidad en pacientes no diabéticos con infarto de
miocardio, segun datos del estudio TRACE. (13)

Ademas, se ha demostrado que el control de la
glucemia durante la fase aguda del infarto tiene un efec-
to favorable sobre el pronéstico. Los estudios DIGAMI
mostraron que el control estricto y la correccién inten-
siva de la hiperglucemia en el infarto agudo de miocardio
tienen un claro efecto en la disminucién de la mortali-
dad hospitalaria y alejada. Este efecto se logro con
insulinoterapia intensiva y en el DIGAMI 2, también
con un régimen de tratamiento convencional que fuera
efectivo en mantener la glucemia en valores normales.
El beneficio obtenido puede estar relacionado con la
disminucién de la toxicidad de la glucosa o con los efec-
tos de la insulina, aunque actualmente se piensa como
més probable al primer mecanismo. (14, 15)

El trabajo de Piombo y colaboradores incluyé 239
pacientes con sindrome isquémico agudo, de los cua-
les 131 tuvieron infarto, el 80% de ellos con suprades-

nivel del ST. Puede especularse sobre las razones por
las cuales no se encontraron diferencias en la evolu-
cion de los pacientes con sindrome metabdlico y sin
él. Como ya se dijo, sélo la hiperglucemia ha demos-
trado que posee incidencia en la evolucion en agudo
de los pacientes con supradesnivel del ST, que fueron
una pequefia proporcion del total de pacientes inclui-
dos en el trabajo. Los sindromes isquémicos agudos
sin supradesnivel del ST, que tienen una fisiopatologia
diferente, también pueden ser influidos de manera
distinta por la hiperglucemia u otros componentes del
sindrome metabdlico, por lo que se justificaria un ana-
lisis independiente. Cuando los autores utilizaron la
definicion de la Federacion Internacional de Diabetes,
que es mas estricta en cuanto al umbral de hiper-
glucemia, observaron una diferencia en la incidencia
del triple para el evento final, pero que no se mantuvo
en el analisis multivariado. En un trabajo reciente,
Zeller y colaboradores incluyeron 633 pacientes con
infarto exclusivamente con supradesnivel del ST. (16)
La prevalencia del sindrome fue del 46% y se observé
predominio en el sexo femenino, igual que en el tra-
bajo de Piombo y colaboradores. En el estudio de Zeller,
la mortalidad de los pacientes con sindrome metabdlico
fue dos veces mayor, aunque esta diferencia no man-
tuvo su valor luego de un analisis ajustado por otras
variables. La incidencia de insuficiencia cardiaca y
shock fue significativamente mayor en los pacientes
con sindrome metabdlico. Cuando estos autores ana-
lizaron qué componentes del sindrome tenian mayor
valor predictivo, encontraron que la hiperglucemiaera
el Unico predictor del desarrollo de insuficiencia car-
diaca y shock cardiogénico.

El trabajo de Piombo y colaboradores tiene el mé-
rito de haber puesto su atenciéon en un tema hasta
hoy inexplorado: si el sindrome metabélico, mas alla
de su conocido valor predictor de eventos cardiovas-
culares, es mas frecuente en los pacientes con sin-
dromes isquémicos agudos y si modifica la evolucién
de éstos en la fase hospitalaria. Junto con el estudio
de Zeller, parecen contestar la primera pregunta: la
prevalencia, como era de esperar, es mayor que la in-
formada en la poblacién sana. Se necesitaran, como
sostienen los autores, estudios de mayores dimensio-
nes para aclarar si el sindrome metabélico es un indi-
ce prondstico independiente para eventos durante la
fase aguda, mas alla del conocido valor predictivo de
la hiperglucemia en el infarto agudo de miocardio.
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