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RESUMEN

Introduccion: la dislipidemia es el factor de riesgo mejor identificado de aumento
del riesgo de cardiopatia isquémica en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2.
Objetivo: identificar la relacién entre algunos parametros lipidicos y la cardiopatia
isquémica en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

Métodos: se realizé un estudio analitico de tipo casos y controles en 522 pacientes
con diabetes mellitus tipo 2, atendidos en el Centro de Atencidn al Diabético de la
provincia de Granma, desde el 1ro de enero de 2015 hasta el 31 de diciembre de

2020. Se evaluaron los niveles de colesterol total, triglicéridos, colesterol unido a
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lipoproteinas de alta densidad (c-HDL), colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad (c-LDL), colesterol no HDL y colesterol remanente.

Resultados: el analisis multivariado exhibié tres parametros lipidicos con
asociacion independiente con la cardiopatia isquémica en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2, los cuales fueron: el c-LDL (OR=4.155, IC=1.6-10.3, p = 0.002); el c-
HDL (OR= 2.313, IC= 1.3-3.9, p = 0.002) y el colesterol total (OR= 1.953, IC= 1.03-
3.69, p = 0.040). El colesterol no HDL se relacioné de manera significativa con la
cardiopatia isquémica, pero no de forma independiente.

Conclusiones: el colesterol LDL; el colesterol HDL y el colesterol total tienen una
relacion independiente con la cardiopatia isquémica en las personas con diabetes
mellitus tipo 2.

Palabras clave: parametros lipidicos; cardiopatia isquémica;, diabetes mellitus tipo 2.

ABSTRACT

Introduction: dyslipidemia is the best identified risk factor for increased ischemic
heart disease in patients with type 2 diabetes mellitus.

Objective: to identify the relationship between some lipid parameters and ischemic
heart disease in patients with type 2 diabetes mellitus.

Methods: a case-control analytical study was carried out on 522 patients with type
2 diabetes mellitus, treated at the Diabetic Care Center of the province of Granma,
from January 1, 2015 to December 31, 2020. Levels of total cholesterol (TC),
triglycerides, high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), and low-density
lipoprotein cholesterol were evaluated. (LDL-c), non-HDL cholesterol and residual

cholesterol.
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Results: the multivariate analysis showed three lipid parameters with an
independent association in the development of ischemic heart disease in patients
with type 2 diabetes mellitus, which were: LDL cholesterol (OR= 4.155, CI=1.6-10.3,
p = 0.002); HDL cholesterol (OR=2.313, CI=1.3-3.9, p = 0.002) and total cholesterol
(OR=1.953, CI=1.03-3.69, p = 0.040). Non-HDL cholesterol is significantly related
to ischemic heart disease, but not independently.

Conclusions: LDL cholesterol; HDL cholesterol and total cholesterol have an
independent influence on the development of ischemic heart disease in people with
type 2 diabetes mellitus.

Keywords: lipid parameters, ischemic heart disease, type 2 diabetes mellitus.
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Introduccion

La cardiopatia isquémica (Cl) es el problema clinico mas relevante de la
aterosclerosis en las personas con diabetes mellitus (DM) tipo 2 y se le atribuye la
responsabilidad del 70 % al 80 % de las muertes en estos individuos.() Asimismo,
la afectacion coronaria en los sujetos con diabetes es mas intensa, precoz, extensa
y con un mayor numero de segmentos vasculares afectados que en aquellos sin
esta enfermedad.®

Por su parte, los individuos con DM tipo 2 tienen un riesgo de Cl 2 a 4 veces superior

al observado en la poblaciéon general.® En este sentido, el 32 % de cualquier
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enfermedad cardiovascular, el 21 % de la enfermedad coronariay el 10 % del infarto
de miocardio (IM) se relacionan con la diabetes.® 4

En este contexto, muchos autores consideran la DM un equivalente de riesgo
coronario. No obstante, hay evidencias de una amplia distribucién del riesgo de ClI
en los pacientes con DM tipo 2 en funcién, entre otras causas, del control de la
glucemia, los afos de evolucion de la enfermedad y el riesgo atribuible a otros
factores concomitantes.®

La dislipidemia es el factor de riesgo mejor identificado de aumento del riesgo de
Cl en los pacientes con DM tipo 2. Se caracteriza por hipertrigliceridemia,
disminuciéon de los niveles de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (c-
HDL) y valores de normales a ligeramente elevados de colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad (c-LDL), con particulas pequefias y densas de LDL.©®)
De igual forma, los niveles elevados de colesterol no HDL y colesterol remanente
se han asociado al riesgo cardiovascular (RCV).(1®)

La presente investigacion se propone como objetivo identificar la relacion entre
algunos parametros lipidicos y la cardiopatia isquémica en pacientes con diabetes

mellitus tipo 2.

Métodos

Se realiz6 un estudio analitico de tipo casos y controles en pacientes con DM tipo
2, atendidos en el Centro de Atencion al Diabético del municipio Bayamo, provincia
de Granma, desde el 1ro de enero de 2015 hasta el 31 de diciembre de 2020. Se

incluyeron pacientes con edad mayor o igual a 40 afos; mientras que se excluyeron
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aquellos con Cl en el curso de un bloqueo de rama izquierda y con enfermedades
que pudieran provocar Cl no aterotrombética.

Los casos estuvieron representados por los pacientes con diagndstico de DM tipo
2, segun los criterios propuestos por el Comité de Expertos de la Asociacion
Americana de Diabetes,() que sufrieron Cl en algunas de las formas clinicas
siguientes: infarto de miocardio® y angina de pecho.® Por su parte, los controles
lo constituyeron los pacientes con diagndstico de DM tipo 2 sin Cl.

El tamano de la muestra se calculé con el paquete estadistico EPIDAT versién 4.2
y fueron seleccionados de forma aleatoria simple. Se obtuvo un nimero de 522

pacientes, de ellos 174 casos y 348 controles.
Técnica y procedimientos en la obtencién de la informacion

La informacion se obtuvo a partir de las historias clinicas. Se evaluaron las
variables siguientes: edad, sexo, niveles de colesterol total (CT), triglicéridos, c-HDL,
c-LDL, colesterol no HDL y colesterol residual.

Los niveles de CT, triglicéridos y c-HDL se determinaron por el método enzimatico
colorimétrico de punto final, para lo cual se obtuvo muestra de sangre en la manana
tras ayuno de 12 horas.(1%12 E| calculo del c-LDL se realiz6 con la férmula de
Friedewald,("® mientras que para el colesterol no HDL se le rest6 al colesterol total
el colesterol HDL. Por su parte el colesterol residual se determiné con la siguiente
formula: colesterol remnente = CT- c-LDL — c-HDL.('%

Se establecieron como puntos de corte que definian el riesgo de Cl los siguientes
valores: CT = 5,2 mmol/L (200 mg/dL), triglicéridos = 1,7 mmol/L (150 mg/dL), c-
LDL = 2,58 mmol/L (100 mg/dL), c-HDL = 1,0 mmol/L (< 40 mg/dL) en hombres y <
1,2 mmol/L (45 mg/dL) en mujeres, colesterol no HDL = 3,37 mmol/L (130 mg/dL)

y colesterol remanente = 0,77 mmol/L (30 mg/dL).(415)
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Analisis estadistico
Se obtuvieron distribuciones de frecuencia (nUmeros absolutos y porcentajes) de
las variables cualitativas, la media y la desviacion estandar de las variables
cuantitativas. Para el analisis de los parametros lipidicos como factores de riesgo
de Cl se utilizé una estrategia bivariada y una multivariada. La primera se basé en
la estimacion del riesgo a través del valor obtenido del odds ratio (OR); mientras
que en la segunda se evalud la influencia independiente de cada variable en la
probabilidad de desarrollar Cl, a la vez que se controlaban todas las demas. El
paquete estadistico SPSS 25.0 para Windows, se empleé para todo el analisis de

los datos.
Regulaciones éticas
En la ejecucion de este estudio se tuvieron en consideracion los principios éticos

recomendados en la declaracion de Helsinki, '® para la realizacion de las

investigaciones en el ambito clinico-epidemioldgico.

Resultados

La caracterizacion global y los valores basales de los parametros lipidicos de la
poblacion de estudio se expone en la tabla 1. De los 522 pacientes estudiados, 278
(53,3 %), correspondieron al sexo femenino; mientras 244 (46,7 %), al masculino. La
edad media de los pacientes fue de 57,1 anos. La mayor desviacién estandar de los
valores promedios la tuvieron la edad (57,1; +11,1) y los triglicéridos (1,9; £1,5).

Como se observa en la tabla 2, hubo una asociacién significativa entre el c-LDL, el
c-HDL, el colesterol no HDL y el colesterol total con la Cl (OR= 9,21, IC= 4,1-20,5, p
= 0,000; OR= 3,19, IC= 2,04-4,99, p = 0,000; OR= 2,39, IC= 1,6-3,4, p = 0,000 y OR=

2,20, IC= 1,4-32, p = 0,000, respectivamente). El colesterol remanente y los
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triglicéridos elevaron el riesgo de Cl, pero no llegé a ser estadisticamente
significativa.

El andlisis multivariado (tabla 3) exhibié tres pardmetros con influencia
independiente en el desarrollo de Cl, los cuales fueron: el c-LDL (OR= 4,155, 1C=1,6-
10,30, p = 0,002); el c-HDL (OR= 2,313, IC= 1,3-3,9, p = 0,002) y el colesterol total
(OR=1,953,1C=1,03-3,6, p = 0,040).

Discusion

Los datos derivados del presente estudio ratifican la importancia del c-LDL en el
desarrollo de la ClI en las personas con DM tipo 2. Estos resultados estan en
consonancia con la mayoria de las guias de prevencién cardiovascular que tienen
como principal diana de tratamiento de la dislipidemia al c-LDL.(:1517)

Desde el punto de vista fisiopatoldgico esta relacion se sostiene en el hecho de que
en la DM se producen modificaciones de las lipoproteinas que dan lugar a las LDL
pequenas y densas. Estas particulas son mas aterogénicas, pues tienen mayor
permeabilidad endotelial, susceptibilidad a la agregacidn, glicacién, oxidacién, y
fagocitosis subendotelial;, y producen mayor cantidad de factores
procoagulantes.(1819)

En este sentido una reciente revision sistematica con metaanalisis,?9 que incluy6
a 327 037 participantes, evidencié que por cada reduccion de 1 mmol/L (38,7
mg/dL) en el c-LDL hubo una disminucion del riesgo relativo (RR) enun 19 % (RR =
0,81; IC del 95 % = 0,78-0,84; p<0,0001) para eventos cardiovasculares mayores. La
reduccién del RR fue similar para los participantes con diabetes o sin ella (p =

0,878). Asimismo, un estudio con 102245 pacientes, de los cuales 16501 (16,1%)
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tenian un diagndstico de diabetes tipo 2, el c-LDL se asoci6 significativamente con
el riesgo de eventos cardiovasculares mayores (HR = 1,19 (IC del 95 %: 1,16 a
1,22).@)

Es importante senalar que, aun con un adecuado control del c-LDL, queda un
considerable porcentaje de sujetos que mantienen un elevado riesgo vascular
atribuible a otras alteraciones lipidicas, como el descenso del c-HDL.?? Los
resultados de la presente investigacion estan en conformidad con la afirmacién
anterior, y coinciden con décadas de investigacion que han demostrado que los
niveles plasmaticos bajos de c-HDL se asocian con un mayor riesgo de enfermedad
coronaria.?®

Otros autores han encontrado resultados similares a los del presente trabajo. Tal
es el caso de Lee Sy otros,?® en un estudio de cohorte que incluy6 a 261 308
pacientes con DM tipo 2, demostraron que el c-HDL fue un factor de riesgo
independiente para el IM (HR = 0,802; IC del 95 % = 0,732 a 0,878; p < 0,0001). De
igual forma, un metaanalisis®?® que incluy6 31 ensayos controlados aleatorios (154
601 pacientes) con un seguimiento de 6 meses o mdas, comprobd que los
modificadores del c-HDL redujeron el RR de IM (RR = 0,87; IC del 95 % = 0,82-0,93,
p < 0,001).

No obstante, el papel causal del c-HDL en la patogenia de la aterosclerosis se
examina en la actualidad por los datos de aleatorizacién mendeliana que muestran
que el c-HDL puede no ser causal de enfermedad cardiovascular aterosclerética.
Ademas, los farmacos que aumentan el c-HDL han fracasado en gran medida a la
hora de prevenir o tratar la ECVA.(29

En los dltimos anos se han sumado evidencias que demuestran que el colesterol
no HDL es un fuerte predictor de RCV, sobre todo en los pacientes con dislipidemia

aterogénica. Los resultados de la presente investigacion pueden aumentar los
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argumentos sobre esta idea ya que el colesterol no HDL se asoci6 de forma
significativa con la Cl, aunque no de manera independiente. En este sentido varios
estudios@”.28) han puesto de manifiesto que la progresion de la placa de ateroma
estaba mas estrechamente asociada con las concentraciones de colesterol no HDL
que con las de c-LDL.

El presente estudio concluye que los factores con mayor relacién con la cardiopatia
isquémica en los pacientes con DM tipo 2 son el colesterol LDL; el colesterol HDL

y el colesterol total.
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Tabla 1- Caracteristicas del grupo de estudio. n = 522.

Caracteristicas Categoria Numero %
Sexo Masculino 244 46,7
Femenino 278 53,3
Variables cuantitativas Media Desviacion Mediana
estandar
Edad (afos) 57,1 111 59,5
Colesterol total (mmol/L) 47 1,2 46
c-HDL (mmol/L) 1,7 0,5 1,6
c-LDL (mmol/L) 22 1,2 2,08
Colesterol no HDL 3,09 1,3 2,8
Colesterol remanente 0,85 0,55 0,74
Triglicéridos (mmol/L) 1,9 1,5 1,6

c-LDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.
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Tabla 2- Resultados del analisis bivariado de los parametros lipidicos.

Casos Controles OR IC del 95 % p

n=174 n=348

N % Ne % Inferior Superior
c-LDL 80 459 86 13.2 9,21 413 20,53 0,000
c-HDL 56 32.1 45 129 3,19 2,04 499 0,000
Colesterol no HDL 83 477 96 27.5 2,39 1,63 3,49 0,000
Colesterol total 73 419 86 13.2 2,20 1,49 3,24 0,000
Colesterol residual 87 50,0 143 41.1 1,43 0,99 2,06 0,054
Triglicéridos 91 522 156 44.8 1,34 0,93 1,94 0,107

c-LDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad;

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; p: nivel de significacion estadistica.
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Tabla 3- Modelo de regresion logistica multivariado con los parametros lipidicos.

IC del 95 %
Variables
B* ET. Wald" p OR Inferior Superior
c-LDL 1,424 0,464 9,437 0,002 4,155 1,67 10,30
c-HDL 0,839 0,277 9,199 0,002 2,313 1,34 3,97
Colesterol total 0,669 0,326 4,225 0,040 1,953 1,03 3,69

* Coeficientes estimados del Modelo que expresa la probabilidad de enfermar en funcién de las variables,
1 Coeficientes estandarizados. c-LDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad;
c-HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad;

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; p: nivel de significacion estadistica.
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