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RESUMEN

La razén ApoB/ApoA-1 y el grosor de intima media son marcadores de aterosclerosis y riesgo cardiovascular. Propésito:
Determinar la razén ApoB/ApoA-1, grosor de intima media y su posible relacion en la poblacién del Area de Salud “Héroes
del Moncada™ 2011-2013. Material y método: Estudio observacional, transversal, descriptivo. Universo: 1004 individuos de
40 a 70 afos. Muestra: 146 personas. Variables: ApoB/ApoA-1, grosor de intima media. Analisis estadistico: Como medidas
de resumen para variables cualitativas se utilizaron frecuencias absolutas, porcentajes y para las cuantitativas medias, des-
viaciones estandares, errores estandares, medianas, cuartil 1 y 3. Comparaciéon de medias: WILCOXON y KRUSKAL-WALLIS.
Se realizd regresion lineal multiple. Se ajustaron modelos de regresién logistica. Se fij6 nivel de significacion del 95%, p<
0.05. Resultados: Las medianas de la razéon ApoB/ApoA-1 fueron mayor en hombres y se incrementaron con la edad. Las
medianas del Grosor de intima media fueron mayores en hombres y se incrementaron con la edad. A medida que aumenta la
edad y la raz6n ApoB/ApoA-1, se increment6 el grosor de intima media. Conclusiones: La relacién entre estos marcadores
de riesgo cardiovascular fue significativa.
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ABSTRACT

The ApoB/ApoA-1 ratio and the carotid intima media thickness are markers of atherosclerosis and cardiovascular risk. Ob-
jective: To determinate the ApoB/ApoA-1 ratio, the carotid intima media thickness and its possible relationship in the health
area "Héroes del Moncada” population 2011-2013. Method: Descriptive transversal and observational study. Sample
amount: 1004 individuals frame 40-70 years: Sample: 146 persons. Variables: ApoB/ApoA-1, carotid intima media thick-
ness, age, sex, smoking, hypertension, obesity, triglycerides. Statistical analysis: As summary measures for qualitative vari-
ables there were used absolute frequencies, percent, and for the quantitative there used mean, standard deviations, stand-
ard errors, median, quartiles 1 and 3. It was also used a mean comparison: WILCOXON y KRUSKAL WALLIS. It was done a
multiple lineal regression. There were adjusted the models of logistic regression. It was established a level of significance of
95%, p< 0.05.Results: The median of the ApoB/ApoA-1 ratio were bigger in men and they were higher depending on higher
ages. The median of the carotid intima media thickness were bigger in men and they were higher depending on higher ages.
As age goes up and the ApoB/ApoA-1 ratio, the carotid intima media thickness goes up too. Conclusions: The relationship
among these cardiovascular risk markers was significant.
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INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son las res-
ponsables de mas de la mitad de todos los de-
cesos en el presente siglo (. Para el aflo 2030
alrededor de 23 millones de personas moriran
por esta causa y se espera que el niumero de
afos de vida potencialmente perdidos por estas
enfermedades que se incrementen respecto al
afio 2000 (.2,

En Latinoamérica y el Caribe hoy dia el 31% de
todas las muertes son atribuibles a enfermeda-
des cardiovasculares, lo cual se espera que au-
mente al 38% hacia el 2020®). Cuba tiene un
comportamiento similar a los paises desarrolla-
dos ¥, estas enfermedades figuran como prime-
ra causa de muerte desde hace mas de cuatro
décadas, ocupando el primer lugar entre todas
las causas de defunciones, estas representan
casi el 40 porciento de todas las causas de

muertes en el 2012. 4,

Actualmente se describe que la aterosclerosis
es el proceso subyacente y responsable de las
manifestaciones clinicas de las enfermedades
cardiovasculares en casi la totalidad de los ca-
sos (56 en su evolucién puede presentar subi-
tas complicaciones vasculares con secuelas in-
validantes e incluso muerte ), esta intimamen-
te relacionada con los factores de riesgo (FR)
ateroscleroéticos. Identificar signos de ateroscle-
rosis subclinica en etapas tempranas permitiria
realizar intervenciones preventivas lo que seria
de gran utilidad para evitar los eventos fata-

les®.

Los niveles elevados de ApoA-1 son ateropro-
tectores y estudios recientes indican que la
razobn ApoB/ApoA-1 es mejor predictor de ries-
go cardiovascular global (RCG) que los niveles
lipidicos tradicionales®19),

En el 2004 en el estudio INTERHEART concluyé
que la razén ApoB/ApoA-1 fue el FR mas impor-
tante para el IAM en todas las regiones 'V, En la
medida que la razén ApoB/ApoA-1 se incremen-
ta y predice eventos cardiovasculares (ECV) (12
debemos esperar encontrar lesiones preclinicas
aterosclero6ticas tempranas, las que pudieran ser
encontradas mediante el GIM (374 por lo que
puede considerarse un marcador importante de

eventos coronarios y cerebrales agudos.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha
planteado que es necesario continuar las inves-
tigaciones en relacién con la influencia de los
FRC en la morbimortalidad cardiovascular y co-
mo lograr su modificaciéon (*>. Sin embargo, no
se ha realizado estudios con el objetivo de de-
terminar la razon  ApoB/ApoA-1 y su relacion
con el GIM, los que pudieran ser mejores predic-
tores del RCV.

Entre los municipios capitalinos, el municipio
Plaza de la Revolucién presenta una de las tasas
mas elevadas de mortalidad por ECV y el area
de salud “Héroes del Moncada” se comporta de
forma similar, segin se reporta en el Analisis de

la Situacion de Salud (ASS) del afio 201006,
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Los mayores niveles de mortalidad por enfer-
medades cardiovasculares corresponden a La
Habana con una tasa de 249.5 por 100 000
habitantes . Evaluar la posible relacién entre
ApoB/ApoA-1 y GIM pudiera ser util para co-
menzar a implementar tempranamente medidas
preventivas en aquellos individuos que se en-
cuentren en alto riesgo.

El objetivo que se persigue con esta investigacion es
determinar la razén ApoB/ApoA-1, Grosor de intima
media y su posible relacién en la poblacién del Area
de Salud "Héroes del Moncada™”, 2011-2013.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de investigacion: Se realizé un estudio
transversal descriptivo en el periodo del 2011 al
2013 en una muestra de 146 individuos, de
edades entre 40 y 70 afios obtenidas de la
cohorte Razén de apolipoproteinas ApoB/ApoA-
1 y riesgo cardiovascular, area de Salud "Héroes
del Moncada” del Municipio Plaza de la Revolu-
cion, con el propésito de determinar la relacion
entre la razén ApoB/ApoA-1 y grosor de Intima
media y los factores asociados en el periodo
2011-2013. Universo: Este estudio estuvo
constituido por individuos, reclutados en el pro-
yecto ramal “Razén de apolipoproteinas
ApoB/ApoA-1 y riesgo cardiovascular” y que
tuviesen las mediciones de lipidos realizadas y
apolipoproteinas (N=1004). Muestra: Por
factibilidad se fij6 en 146 sujetos dada por
limitaciones en tiempo y recursos para hacer

ecografia Doppler.

Estos fueron seleccionados al azar por un
muestreo simple aleatorio con el

EPIDAT 3.1 del

programa
universo definido.Variables:
ApoB/ApoA-1, grosor de intima media. Técni-
cas y procedimientos: Se cred una base de
datos en Excel, el procesamiento estadistico se
realiz6 con SAS 9.1.3 y el documento final y
sus graficos se confeccionaron con Word y Ex-
cel 2010. La seleccibn muestral fue realizada
con EPIDAT 3.1. Como medidas de resumen
para variables cualitativas se utilizaron frecuen-
cias absolutas y los porcentajes, para las cuanti-
tativas se utilizaron las medias, desviaciones
estandares y errores estandares, medianas,
primer y tercer cuartil. Se realizé regresién lineal
multiple luego de determinar la existencia de
correlacion entre las variables GIM (dependien-
te) y niveles de apolipoproteinas (independien-
tes), fue identificado el modelo mas parsimonio-
so (mas simple con mejor ajuste) incluyendo la
edad como factor. Para todas las pruebas esta-
disticas se fij6 un nivel de significacion de
0.05.Aspectos éticos: Para cada sujeto se
utilizé el consentimiento informado, en el cual
se le explicd los objetivos de la investigacién.
Limitaciones del estudio: No disponer a
tiempo completo de equipo que nos proporcio-
na las mediciones del GIM.

RESULTADOS

Se reclutaron para integrar nuestro estudio un
total de 146 pacientes en edades comprendidas

entre 40 y 70 afios. Tabla No.1
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Tabla 1. Descripcién de la muestra
Sexo

Grupos Total

Masculino Femenino
etarios

No % No % No %
40-49 10 21.3 32 32.3 42 28.8
50-59 20 42.5 34 34.4 54 37.0
60-70 17 36.2 33 33.3 50 34.2
Total 47 32.2 99 67.8 146 100

Fuente: Archivos Centrales.
Aproximadamente 3 de cada 4 individuos estu-
diados estan entre 50-70 afios de edad
(71,2%), predominan las mujeres (67,8%) con
una distribucibn homogénea por grupos de
edad, en el sexo masculino, los sujetos de 50 a
estuvieron mas

(42,5%). Tabla No.2

70 afos representados

Tabla 2. Niveles de apolipoproteinas segin sexo.
Sexo .
Apo Total Wilcoxon
. Mas. Fem.
Lip.
M R M R M R E p
127 115,4 144 125,4 136 119,9 266
A-1 0.0009
4 140,6 4 167,8 ,8 160,3 3.0
11 92,3 105 90,5 105 9l 370
B 0.2902
) 126,0 ,0 123,6 ) 124,8 73
R.
Apo | 05 | 066 | 07 | 059 |07 | o060 | 412
0.0053
B/A 4 0,99 3 0,91 8 0,93 0.0
-1
Prueba de Kolmogorov Smirnov para distribucion normal (Ho: se distribuye normal vs H;: no
se distribuye normal): p < 0.05 para todas las variables. Fuente: encuestas

Leyenda. Apo Lip: Apo Lipoproteinas, R Apo B/A: Razén Apo B/A

Hubo una diferencia significativa entre las me-
dianas de apoA1 y de la Razén ApoB/A-1 entre
hombres y mujeres, mostrando medianas supe-

riores de las ApoA-1 en el sexo femenino y de la

razén ApoB/ApoA-1 en los hombres. Tabla

No.3
Tabla 3. Niveles de apolipoproteinas seglin edad.
Grupos de edad Kruskal-
Apo Wallis
Li 40-49 afos 50-59 afios 60-70 afios (grados de
P libertad = 2)
M R M R M R Xz p
113.2 124.6 126.5
A1l 126.8 138.3 145.3 7.009 | 0.030
147.2 171.7 164.9
83.0 98.6 92.3
B 100.0 111.5 109.6 5.720 | 0.057
119.8 129.7 121.9
R. Apo 0.6 0.6 0.6
0.78 0.7 0.8 0.318 | 0.852
B/A -1 0.9 1.0 0.9

Fuente: Archivos Centrales.

Las medianas de las apolipoproteinas A1, au-

mentaron con la edad, mostrando diferencias
significativas entre los diferentes grupos de

edad (p=0.030). Tabla No.4

Tabla 4. Mediciones de grosor de intima media segin
sexo.
Sexo
Grosor )
de Mascu- Total Wilcoxon
—_— Femenino
intima lino
media
M. R. M. R. M. R. Est. p
GIM 0.80 0.71 0.74 4277.
n 0.92 0.80 0.83 0.0006
combi- 1.0 0.91 0.95 5
nado
Carétida 0.70 0.64 0.66 4113.
0.81 0.72 0.74 0.0058
Comin 0.90 0.80 0.84 5
Prueba de Kolmogorov Smirnov para distribucion normal (Hy: se distribuye normal vs H;:
no se distribuye normal): p < 0.05 para todas las variables. Fuente: encuesta

Fuente: Archivos Centrales.

Las medianas del GIM combinado y de carétida
comun fueron mayores para los hombres siendo

las diferencias significativas. Tabla No.5
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Tabla 5. Mediciones de grosor de intima media

segln edad.
Grosor
Kruskal-
de intima Grupos de edad
Wallis
media

40-49

afios

50-59 ailos 60-70 aflos

GIM
. 0.69 0.74 0.77 | 21.
combi- |0.76 0.84 0.93 <0.0001
0.84 0.92 1.03 | 53
nado
Cardtida 0.63 0.64 || 0.81 | 072 |17.
0.71 0.71 0.0001
Comin 0.81 0.81 0.91 | 77

Fuente: Archivos Centrales.

El GIM combinado y el de Car6tida Comun se
increment6 con la edad, siendo el grupo de 60 a
70 afos de edad significativamente mayor al de

40 a 49 anos. Tabla No.6

Tabla 6. Parametros de la regresién lineal maltiple para
GIM combinado
Prueba de
o Intervalo de
significa-
confianza
. Gra Error cién
Variables . B: 95% de B,
Lib etan | t-student
t p
0.0880
Intercepto | 1 0.33404 , 3.80 | 0.0002 | 0.16005 || 0.50803
0.0014
Edad 1 0.00777 o 5.54 [ <.0001 | 0.00500 [ 0.01054
Razo6n 0.0433
1 0.11728 2.71 0.0077 0.03158 0.20297
ApoB/A-1 &

Leyenda. Grad lib: Grado de libertad

En la medida en que se incrementa la edad y las
Apoliproteinas, se incrementa el GIM combinado.
Segln efecto de la edad se incrementa en

0.00777 por cada afio que aumente y segun la

razén ApoB/A-1 0.11728 por cada incremento
en 1 unidad de su valor.

ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

El area de salud “Héroes del Moncada” tiene una
poblacién de 27 579 habitantes, en el grupo de
edad 40-70 afios: 13278, de ellos hombres=
6084 y mujeres=7194. Predominando los ma-
yores de 15 afos (89,5%), fundamentalmente
del sexo femenino y el 30% son adultos mayo-
res, lo cual significa que es una poblacién enve-
jecida, comportamiento similar al de la provincia
La Habana y al del pais * por lo que era de es-
perar, que fueran los mas longevos y las muje-
res los mas representados en este estudio (9,
La mediana de apoAl1 para el sexo femenino
tuvo un predominio  significativo sobre el
masculino y la razén ApoB/ApoA-1 fue mayor
para el sexo masculino, lo que pudiera deberse a
que en la medida en que aumentan los niveles
de HDL, aumentan los valores de ApoA-l, siendo
estos ultimos mas elevados en las mujeres. Es-
tos resultados coinciden con los del estudio
AMORIS (ApoA-1:1-51 g/ly razén ApoB/A-1:
0.86). En el AMORIS también reportaron que a
medida que aumenta la edad aumenta la razén
ApoB/ApoA-1, similar a lo encontrado en nues-
tro estudio, en el que predominaron los grupos
de edad de 50-59 y de 60-69 afios de edad
an,

Lo mismo se encontré en el estudio de Natalie
D. y colaboradores('® realizado en Canada
donde la proporcion de participantes con mayor
riesgo segun el indice ApoB/ApoA-1 fue supe-

rior en hombres; coincidiendo con nuestros
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resultados ya que la media de |las
concentraciones de ApoB y el indice
ApoB/ApoA-1 fueron significativamente

superiores en los hombres y en los participantes

con algin tipo de factor de riesgo
cardiovascular.

Los resultados de estudios de riesgos prospec-
tivos incluyendo AMORIS (17, EPIC-estudio Nor-
folk (9 y otros 9 indicaron que la razén
ApoB/ApoA-l es un indicador Util para riesgo
de IAM fatal y no fatal.

En el INTERHEART se observaron valores eleva-
dos de la raz6n ApoB/ApoA-1 se asociaron con
eventos clinicos y manifestaciones de ateroscle-
rosis como: |IAM fatal o recurrente, otros even-
tos de isquemia coronaria, complicaciones tar-
dias del IAM, ACV, insuficiencia cardiaca, insufi-
ciencia renal, aneurisma adrtico y eventos fata-
les, DM, obesidad, especialmente abdominal,
aterosclerosis coronaria incluye depoésitos de
calcio, aterosclerosis carotidea, disfuncién en-
dotelial, placa femoral, progresion de ateroscle-
rosis carotidea ('".

En el estudio INTERHEART (29 se observé ade-
mas que el incremento en la razén ApoB/ApoA-
1 se asocié con un aumento del riesgo de IM
(OR 1,27 [IC 95% 1,17-1,38])). Un subandlisis
reciente del estudio VA-HIT (VeteransAffairs
High-DensityLipoproteinintervention Trial) de-
mostré una relacion mas fuerte de la razén
ApoB/ApoA-1 con el riesgo de eventos corona-
rios.

En cuanto al GIMc encontramos que la mediana

fue significativamente mayor en el sexo mascu-

lino asi como la del GIM de carétida comun. El
GIMc tiene menor valor en las mujeres que en
los hombres. En el Muscatine Study @?el GIMc
promedio maximo fue de 0.79 = 0.12 mm para
hombres y 0.72 £ 0.10 mm para mujeres, coin-
cidiendo estos resultados con los del presente
estudio.

A medida que se incrementa la edad aumenta
(23.24) tanto el GIM combinado, como el de caré6-
tida comuin, siendo mayor las medianas de los
grupos de edad mas avanzadas en la poblacién
estudiada, demostrando esto que la ateroscle-
rosis es un proceso continuo y progresivo, lo
cual se relaciona con edad para ambos sexos.
Un estudio realizado por Jarauta Estibaliz y co-
laboradores observaron que el GIMc resulté ser
variable dependiente de la edad y en menor
medida del sexo '3).La edad es una de las varia-
bles relacionadas con el engrosamiento caroti-
deo en todos los segmentos en ambos sexos,
aunque mas frecuente en los varones, sobre
todo en edades entre 50-59 afos, lo que se
pudo evidenciar en la presente investigacion y
que coincide con lo reportado por la mayoria de
los estudios (%), La evoluciéon observada no si-
guié un modelo lineal. El engrosamiento del GIMc
se hace mas acusado a partir de la quinta déca-
da de la vida en los varones y la sexta en las
mujeres, en consonancia con lo observado en
otras poblaciones (13,

La aterosclerosis es un proceso que acompafa
al envejecimiento, lo que explica que la edad
tenga valor predictivo del grosor intima-media

carotideo; como sefalan la mayoria de los auto-

214



@ Revista Cubana de
g§>\@ Cardiologia y Cirugia Cardiovascular

Organo Oficial de la Sociedad Cubana de Cardiologia

Volumen 20, No 4 (2014).
ISSN: 1561-2937
Publicada por ECIMED

res (13.25) Grau y colaboradores (2% parecen sefia-
lar que el GIMc refleja la carga aterosclerética
total por su asociacién con la edad.

En el presente estudio se observd que el sexo
femenino  constituye un factor protec-
tor.También se pudo observar que a medida que
se incrementa la razén ApoB/ApoA-1 se incre-
menta el GIM para todos los individuos estudia-
dos. Estos resultados claramente muestran la
progresion dinamica de la aterosclerosis lo cual
puede medirse a través del ultrasonido caroti-
deo, siendo el nivel de la razén ApoB/ApoA-I un
fuerte predictor de estos cambios. La progre-
sién del grosor de intima media carotideo, pre-
dice el riesgo de padecer de eventos cardiovas-
culares futuros @3, Por tanto deberiamos tener
en cuenta el papel que tienen estas técnicas
como detectoras de dafio incipiente ateroscle-
rético en la poblacion de riesgo con sintomato-
logia es indudable; sin embargo, en pacientes
asintomaticos dicha identificacion podria supo-
ner una intensificacion sobre el control de los FR
y una deteccibn mas temprana de la enferme-
dad ateroscleroética.

CONCLUSIONES

La razéon ApoB/ApoA-1 y el grosor de intima
media estuvieron relacionados de manera signi-
ficativa.
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