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Resumen

El objetivo de este estudio fue evaluar los factores de
riesgo cardiovascular en nifios y adolescentes con ante-
cedentes familiares de diabetes tipo. Para ello se selec-
cionaron mediante muestreo aleatorio por conglomerado
499 nifos y adolescentes de ambos sexos, con edades
comprendidas entre 10 y 16 afos, pertenecientes al Mu-
nicipio Maracaibo del Estado Zulia, Venezuela. Se dividi-
eron en dos grupos, uno con antecedentes familiares de
diabetes tipo 2 (CAFD2) (n=228) y otro sin antecedentes
familiares de diabetes tipo 2 (SAFD2) (n=271), y fueron
evaluados clinica, antropométrica y bioquimicamente.
Las prevalencias de todos los factores de riesgo cardio-
vascular (excepto la tensién arterial diastélica), fueron
superiores en el grupo CAFD2, pero sin diferencia signifi-
cativa al compararlo con los nifios y adolescentes SAFD2.
No obstante, las variables antropométricas (peso, IMC y
circunferencia de cintura), y las variables bioquimicas
como insulina basal, colesterol total y LDL-colesterol,
resultaron significativamente diferentes entre ambos gru-
pos, observandose valores mas altos en el grupo CAFD2.
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En ambos grupos, el factor de riesgo que resulté con la
mayor prevalencia fue la concentracién baja de HDL-
colesterol con un 49,1% en el grupo CAFD2 y un 46,1
% en el grupo SAFD2. Le siguié en orden decreciente de
prevalencia la insulino resistencia determinada por el in-
dice HOMA-IR (31,6% y 24,0% respectivamente), luego
las concentraciones elevadas de LDL-colesterol (27,6%
y 24%). El grupo CAFD2 presentd la misma prevalencia
(alrededor de un 26,3%) en colesterol total elevado y tria-
cilgliceridos elevados. Los resultados del estudio permiti-
rian afirmar que ya en las primeras etapas de la vida, los
antecedentes familiares de diabetes tipo 2 condicionaron
a una mayor predisposicion al acumulo de peso, de grasa
corporal total, grasa visceral y manifestaciones metabo-
licas que aun cuando no exceden los valores normales,
podrian desencadenar en etapas posteriores de sus vidas
al desarrollo de entidades patoldgicas.

Palabras claves: Factores de riesgo cardiovascular, insuli-
no resistencia, obesidad infantil, hipertension, circunfe-
rencia de cintura.
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Abstract

The objective of this study was to evaluate cardiovascu-
lar risk factors from a group of children and adolescents
with parental history of type 2 diabetes. For this purpose
499 children and adolescents from 10 to 16 years old
and both sexes were selected by conglomerate random
sampling, from Maracaibo Municipality of Zulia State,
Venezuela. They were divided in two groups, one with
parental history of diabetes type 2 (CAFD2) (n=228) and
another one without parental history of diabetes type 2
(SAFD2) (n=271). All subjects were evaluated clinical,
anthropometrically and biochemically. The prevalence of
all cardiovascular risk factors (except the diastolic arterial
tension), were superior in CAFD2 group, but without sig-
nificant difference when comparing with the children and
adolescents of SAFD2 group. However, the anthropomet-
ric variables (weight, IMC and waist circumference), and
the biochemical variables like basal insulin, total cho-
lesterol and LDL-cholesterol, were significantly different
between both groups, being higher the CAFD2 group val-
ues. The risk factor with the greater prevalence was low
levels of HDL-cholesterol, with a 49.1% in group CAFD2
and a 46.1% in group SAFD2; it was followed by insulin
resistance, determined by HOMA-IR index (32.0% and
28.4% respectively) and by elevated LDL-cholesterol
concentrations (27.6% and 24%). CAFD2 group present-
ed the same prevalence (in the order of a 26.3%) for high
levels of total cholesterol and triacylglicerides. The results
of the study would allow to affirm that at the first stages
of the life, the parental history of type 2 diabetes condi-
tioned for a greater predisposition to have higher weight,
total body fat, visceral fat and metabolic manifestations,
even though this values do not exceed the normal values,
they could trigger in later stages of their lives the develop-
ment of pathologies.

Keywords: Cardiovascular risk factors, insulin resistance,
infantile obesity, hypertension, waist circumference.

Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares ain cuando no rep-
resentan una de las principales causas de muerte en ni-
fos y adolescentes, si lo son para la poblaciéon adulta’.
Existe evidencia que ha demostrado que muchos de los
factores de riesgo cardiovascular se manifiestan desde las
primeras etapas de la vida y persisten en la adultez’. El
Bogalusa Heart Study, demostré una correlacion de fac-
tores de riesgo cardiovascular en edades tempranas con
cambios anatémicos en la aorta y arterias coronarias en
su vida de adulto, y la afectacién era mas intensa segun
fuera mayor el numero de factores de riesgo3. En el caso

de los nifos, la mayoria de estos factores pueden con-
trolarse, lo cual reduce el riesgo cardiovascular mas ad-
elante. Dentro de alguno de los factores de riesgo cardio-
vascular figuran la obesidad, dislipidemias, hipertensién
arterial y la insulino resistencia.

En cuanto a la obesidad infantil, su prevalencia se ha el-
evado considerablemente en todo el mundo durante las
ultimas dos décadas’, asi lo demuestran varios estudios
en diferentes paises desarrollados®®. Tendencia que es
preocupante ya que la misma va asociada a otros factores
de riesgo cardiovascular y a lesiones aterosclerdticas
tempranas, asi como también a un incremento de riesgo
de obesidad y sus comorbilidades en la madurez'. Woo
y col han demostrado que la obesidad esta independi-
entemente asociada con disfunciéon endotelial arterial
y engrosamiento de la intima media en nifios sin otros
factores de riesgo como hipertension o dislipidemias; lo
que sugiere que la obesidad infantil en cualquier grado
puede ser un factor de riesgo independiente para el de-
sarrollo de aterosclerosis''.

Asi mismo, se ha reportado en nifos una asociacién di-
recta entre la adiposidad y la resistencia a la insulina'>'3
la cual varia directamente con el grado de adiposidad
y estd significativamente relacionada a un perfil lipidico
anormal en nifos obesos™. Respecto a las dislipidemias,
su prevalencia ha aumentado rdpidamente entre nifios y
adolescentes' y varios estudios han demostrado su aso-
ciacién con las lesiones aterosclerdticas tempranas en
ninos, adolescentes y adultos jovenes's22,

En relacion a la hipertension arterial, aunque su preva-
lencia en nifos es baja, los precursores de esta enferme-
dad estan presentes mucho antes de que la misma sea
reconocida. Hay evidencia substancial de estudios de
seguimiento cardiovascular y genético, que afirman que
las raices de la hipertension esencial se extienden desde
la primera y segunda década de la vida®.

Al estudiar de manera independiente algunos de estos
factores de riesgo cardiovascular como obesidad, hip-
ertension y diabetes, se han encontrado que tienen un
componente familiar®. La agregacién familiar puede ser
por coincidencia o por el resultado de factores genéticos
o ambientales comunes a los miembros de la familia®.
Asi, se ha encontrado que la historia familiar de diabetes
e hipertension, esta significativamente asociada con el
desarrollo de algunos factores de riesgo cardiovascular?.
No obstante, todos estos hallazgos se han registrado so-
bre todo en poblaciones adultas y han sido escasos en
poblaciones pediatricas; es por eso que el objetivo de este
estudio fue evaluar los factores de riesgo cardiovascular
en nifos y adolescentes con antecedentes familiares de
diabetes tipo 2. Considerando ademas que al ser edades
vulnerables, los resultados del estudio podrian tener im-
plicaciones significativas sobre las intervenciones dirigi-
das a este grupo.
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Materiales y métodos

Se evaluaron 499 nifios y adolescentes de ambos
sexos, con edades comprendidas entre 10 y 16 afos,
pertenecientes al Municipio Maracaibo del Estado Zulia,
Venezuela, seleccionados mediante muestreo aleatorio
por conglomerado. Previo a la incorporacién de los ni-
fos y adolescentes a la investigacién, todos los represen-
tantes fueron informados de los propdsitos del estudio,
los cuales dieron un consentimiento por escrito para la
participacion de sus hijos. A cada uno de los cuales se
les realizé una evaluacién clinica, antropométrica y bio-
quimica como parte de una evaluacién integral.

En la evaluacidon clinica, a cada nifo se le realizd una
Historia Clinica completa por parte de un médico espe-
cialista en Pediatria, que consisti6 en un examen fisico
general, que incluy6 la toma de los valores de tensién ar-
terial sistélica (TAS) y diastdlica (TAD), el grado de puber-
tad por los 5 estadios de Tanner y finalizd con una entre-
vista al nifo o adolescente, con la ayuda de su represen-
tante para indagar sobre los antecedentes tanto familiares
como personales del mismo. Este Ultimo paso permitié
dividirlos en dos grupos: uno con antecedentes familiares
de diabetes tipo 2 (CAFD2) (n=228) y otro sin anteced-
entes familiares de diabetes tipo 2 (SAFD2) (n=271).

En la evaluacion antropométrica se consideraron el peso,
la talla y la circunferencia de cintura. Para determinar el
peso, se utilizé una balanza bioeléctrica marca TANITA
modelo TBF 300 GS - TBF MA; los nifios y adolescentes
fueron colocados de pie, sin calzado y en la parte me-
dia de la balanza en posiciéon estable y sin apoyo con
la cabeza arriba o erguida. La talla o longitud corporal,
se determiné con la técnica de la plomada fijando una
cinta métrica flexible a la pared, comprobando que esta
se mantuviese en posicion recta y se ubicaron a los nifios
y adolescentes de pie, sin calzado, sobre una superficie
plana, con la espalda, gluteos, cabeza y gemelos pega-
dos a la pared, brazos relajados a los lados del cuerpo
con la palma hacia adentro y con la mirada hacia el fr-
ente. Con el peso y la talla se calculé el indice de Masa
Corporal (IMC) (IMC = Kg / m?). Para la circunferencia de
cintura (CC) se utilizd una cinta métrica no distensible, y
la medicién se efectué a la mitad de la distancia entre los
bordes costales y la cresta iliaca.

Para realizar las determinaciones bioquimicas, a todos
los individuos del estudio, previo ayuno de 12 horas, se
les tom6 una muestra de sangre por venipuncion, la cual
fue colocada en tubos de ensayos sin anticoagulantes y
fue centrifugada a 3000 R.PM por 10 minutos. El suero
fue separado para realizar determinaciones del perfil
lipidico, glucosa e insulina.

La determinacién de glucosa se realizé mediante un
método enzimatico colorimétrico GOD-PAP (HUMAN

Gesellschatf. fur Biochemica und Diagnostica mbH Ger-
many), la insulina se estimé mediante la técnica de ELISA
(Prueba inmunoenzimatica en fase sélida) de DRG Diag-
nostics. El colesterol total (CT), HDL - colesterol (HDL-c)
y triacilgliceridos (TG) se determiné por métodos com-
erciales (HUMAN Gesellschatf. fur Biochemica und Di-
agnostica mbH Germany). Los niveles de colesterol de
VLDL (VLDL-c) y colesterol de LDL (LDL-c) se determin-
aron por la aplicacién de la féormula de Friedewald. El
andlisis bioquimico se complementd con la estimacion
del nivel de insulino resistencia, a través del indice HO-
MA-IR (Homeostasis Model Assessment), segun la férmu-
la descrita por Matthews y colaboradores?.

Para determinar la presencia o no de los diferentes fac-
tores de riesgo cardiovascular se tomaron en cuenta los
siguientes puntos de corte: Insulino resistencia: Tanner 1
y 2 con un HOMA-IR = 2,1 y Tanner 3, 4 y 5 con un HO-
MA-IR = 2,7 (estos valores corresponden al p75 de una
muestra de 994 nifios de la ciudad de Maracaibo. No hay
un consenso para definir IR en la poblacién pediatrica a
través del HOMA; en el caso de los adultos se considera
el p75%), Sobrepeso: IMC >p90 y <p97, Obesidad: IMC
>p97, (basados en los valores de referencia nacional®,
Obesidad abdominal: Circunferencia de cintura > p90
(basada en la definicién de la Federacion Internacional
de Diabetes para nifios y adolescentes?'), HDL-colesterol
disminuida: <40 mg/dP®!, Tensién Arterial Diastdlica el-
evada: >p90, Tension Arterial Sistdlica elevada:>p90%,
Colesterol total elevado: =170 mg/dl, Triacilgliceridos el-
evados: >100 mg/dl LDL- colesterol elevada: = 110 mg/
dl, VLDL- colesterol elevada:>25 mg/dI*.

Andlisis Estadistico

El andlisis estadistico se realiz6 utilizando el programa
SPSS version 17.0 para Windows. Se empled la estadistica
descriptiva para expresar los resultados de las diferentes
determinaciones como promedio + desviacién estandar
y como frecuencias absolutas y relativas (porcentajes). Se
utilizé la prueba de kolmogorov-Smirnov para determinar
la distribucion de los datos. Con el propésito de establecer
comparaciones entre las variables, aquellas que resul-
taron con distribuciéon normal (paramétrica) se analizaron
mediante la prueba t de student, y las que resultaron con
distribucién no normal, se analizaron con la prueba de
U de Mann-Whitney. Los valores de prevalencia fueron
comparados utilizando la prueba de chi-cuadrado. Se
consideraron diferencias estadisticamente significativas a
un intervalo de confianza del 95% (p < 0,05).
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Resultados

En la Tabla 1, se presentan las caracteristicas clinicas,
bioquimicas y antropométricas de los nifos y adoles-
centes evaluados, en la que aparecen divididos en base a
la presencia de antecedentes familiares de diabetes tipo
2: SAFD2 (n=271) y CAFD2 (n=228). Los valores de peso,
IMC, circunferencia de cintura, y las variables bioquimi-
cas como insulina basal, colesterol total y LDL-c, resul-
taron significativamente diferentes entre ambos grupos,
observandose valores mas altos en el grupo CAFD2, los
cuales excedian comparado con el grupo SAFD2 en 3,64
Kg, 1,1Kg/m? 2,41 cm, 2,01Ul/ml, 5,58mg/dl y 7,89 mg/
dl respectivamente. Con respecto a las variables edad,
talla, glicemia, HOMA IR, TG, HDL-col, VLDL-col, TAS y
TAD no se encontré diferencia significativa entre ambos
grupos. Al realizar la comparacién de todas las variables
segun diagnostico nutricional por IMC (desnutridos, nor-
males, sobrepeso, obesos) y antecedentes familiares de
diabetes tipo 2 (datos no mostrados), solo en el caso de
los individuos con IMC normal, una Unica variable como
es la LDL-c mostré diferencia significativa (p=0,042),
siendo superior en el grupo CAFD2 (99,59 mg/dl) al com-
pararla con el grupo SAFD2 (88,58 mg/dl).

La tabla 2 muestra las prevalencias de los factores de
riesgo cardiovascular en nifios y adolescentes con y sin
antecedentes familiares de diabetes tipo 2. Se observéd
que todas las prevalencias excepto la de tension arterial
diastdlica, fueron superiores en el grupo CAFD2, pero sin
diferencia significativa al compararlo con nifios y adoles-
centes SAFD2.

En ambos grupos, el factor de riesgo que resulté con la
mayor prevalencia fue HDL-colesterol baja, con un 49,1%
en el grupo CAFD2 y un 46,1 % en el grupo SAFD2. Le
siguié en orden decreciente de prevalencia la insulino
resistencia determinada por el indice HOMA-IR (31,6%
y 24,0% respectivamente) y luego las LDL-colesterol ele-
vadas (27,6% y 24%). El grupo CAFD2 presentd la misma
prevalencia (alrededor de un 26,3%) en colesterol total
elevado vy triacilgliceridos elevados. La suma de las pre-
valencias de sobrepeso y obesidad se ubica en un 35,1%
para el grupo CAFD2, la cual resulta 7,8% superior a la
observada en el grupo SAFD2 (27,3%).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas, bioquimicas y antropométricas de

los nifios y adolescentes del estudio, segtin la presencia de antece-
dentes familiares de diabetes tipo 2

Sin antecedentes | Con antecedentes

familiares de familiares de Valor P

diabetes tipo 2 diabetes tipo 2

(n=271) (n=228)
Edad (afios) 12,46 + 1,89 12,61 £2,03 ns
Peso (Kg) 48,24 + 14,29 51,88 + 17,29 0,012
Talla (m) 1,52 + 0,11 1,53+0,12 ns
IMC (Kg/m?) 20,49 +4,42 21,59 £ 5,37 0,014
C. Cintura (cm) [72,18 £ 12,06 74,59 + 13,81 0,040
TAS (mmHg) 102,18 £ 13,33 103,27 £ 14,32 ns
TAD (mmHg) 65,90 + 8,95 65,57 £ 9,42 ns
Glicemia basal | g, 44 4 g 69 83,06 + 9,29 ns
(mg/dL)
Insulina basal

14,74 £ 9,40 16,75+ 12,51 0,046
(Ul/mL)
HOMA IR 2,06 + 1,09 2,21+1,16 ns
Colesterol
otal(mg/dL) 147,97 £ 29,31 153,55 + 29,84 0,037
TG (mg/dL) 78,96 + 40,26 85,10 + 49,51 ns
HDL-col (mg/dL) |40,99 + 9,27 40,51 £ 9,90 ns
LDL-col (mg/dL) |91,06 + 26,06 98,95 + 51,20 0,037
VLDL-col

15,79 + 8,08 16,93 £ 9,95 ns
(mg/dL)

Valores expresados como medias + DE
ns: diferencia no significativa

Tabla 2: Prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular en ni-
fios y adolescentes con y sin antecedentes familiares de diabetes

L
In antecedentes | Con antecedentes

familiares de familiares de

diabetes tipo 2 diabetes tipo 2 Valor P

(n=271) (n=228)

% (n) % (n)
Insulino 24,0 (65) 31,6 (72) ns
resistencia
Obesidad
abdominal 5,9 (16) 7,5(17) ns
Sobrepeso 12,2 (33) 17,1 (39) ns
Obesidad 15,1 (41) 18,0 (41) ns
TAS elevada 15,5 (42) 17,5 (40) ns
TAD elevada 12,2 (33) 11,8 (27) ns
Colesterol total 232 (63) 26,3 (60) ns
elevado
TG elevados 21,8 (59) 26,3 (60) ns
HDL-colesterol | 45 1 (125) 49,1 (112) ns
baja
LDL-colesterol 24,0 (65) 27,6 (63) ns
elevada
VLDL-colesterol 12,9 (35) 17,5 (40) ns
elevada

* determinada por indice HOMA-IR
ns: diferencia no significativa
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ISCUSION

Investigaciones previas han demostrado en adultos, que la
historia familiar de diabetes e hipertensién, esta significa-
tivamente asociada con el desarrollo de algunos factores
de riesgo cardiovascular?”. No obstante, en el presente
estudio se observé que los nifios y adolescentes con his-
toria familiar de diabetes tipo 2, presentaron prevalencias
superiores en los diferentes factores de riesgo cardiovas-
cular (a excepcion de la TAD elevada), pero sin diferen-
cia significativa al compararlo con nifios y adolescentes
sin antecedentes. Sin embargo, es importante resaltar
que casi todas las variables antropométricas (peso, IMC
y circunferencia de cintura), y las variables bioquimicas
como insulina basal, colesterol total y LDL-colesterol,
presentaron diferencias significativas y valores mas altos
en el grupo con antecedentes. Lo que permitiria afirmar
que ya en las primeras etapas de la vida, los antecedentes
familiares de diabetes tipo 2 condicionaron a una mayor
predisposicién al acumulo de peso, de grasa corporal to-
tal, grasa visceral y manifestaciones metabdlicas que aun
cuando no exceden los valores normales, podrian desen-
cadenar en etapas posteriores de sus vidas al desarrollo
de entidades patoldgicas.

Con respecto a las prevalencias de los diferentes factores
de riesgo cardiovascular; la evidencia ha ubicado a las
dislipidemias como los mas frecuentes. Asi, un estudio
transversal realizado con 165 nifos y adolescentes meji-
canos entre 10 y 15 afos, reportaron un 15,7% de preva-
lencia en los niveles bajos de HDL-colesterol y un 14,5%
en triacilgliceridos elevados®. Uscategui y col encon-
traron en nifos de 6 a 18 afos de la ciudad de Medellin,
Colombia, un 19,1% de HDL-colesterol baja, 17,1% en
triacilgliceridos elevados, 17,0% de LDL-colesterol el-
evada y 13,5% para colesterol total elevado®. Estos re-
sultados se corresponden con los del presente estudio,
solo en el hecho que en ambos grupos de nifios y ado-
lescentes con y sin antecedentes familiares de diabetes
tipo 2, el factor de riesgo de mayor prevalencia fue HDL-
colesterol baja, con un 49,1% y 46,1% respectivamente,
que representa aproximadamente la mitad de los casos,
siendo mucho mayor a las prevalencia reportados pre-
viamente. No obstante, dichos valores fueron inferiores
a los encontrados por Anjana y col®* en un estudio con
321 adolescentes indio asiaticos, en el cual se registré
una prevalencia de 54,4 % en el grupo donde uno de
los padres era diabético y 52,9 % en el grupo con ambos
padres diabéticos.

En cuanto a los niveles de LDL-colesterol elevados, cuya
asociacion con el riesgo de enfermedades de las arterias
coronarias ha sido ampliamente reconocida desde hace
décadas®®, su prevalencia para el grupo CAFD2 estuvo
en un 27,6%, en tanto que para el grupo SAFD2 fue de

un 24%, representando respectivamente el tercer y se-
gundo factor de riesgo mas frecuente. Con relacién a la
hipertriacilgliceridemia, la cual es considerada un factor
de riesgo independiente para las enfermedades cardio-
vasculares®, se presentd en el 26,3% del grupo CAFD2,
ocupando el cuarto lugar de los factores mas frecuentes,
al igual que los niveles de colesterol total elevado.

Por otra parte, multiples investigaciones han demostrado
que la circunferencia de cintura es el indicador antro-
pométrico mas sensible para diagnosticar la insulino re-
sistencia en los ninos*“, lo que podria relacionarse con
este estudio ya que en los niflos CAFD2 se observaron
valores promedios superiores de CC, acompafnados de
una alta prevalencia de insulino resistencia (determinada
por indice HOMA-IR) ubicada alrededor de un 31,6%,
ocupando ésta el segundo lugar dentro de los factores
de riesgo mas prevalentes. Un estudio en adolescentes
brasilefos también con historia familiar de diabetes tipo
2%, reportd una prevalencia de insulino resistencia en el
22,2% del total de la muestra, siendo esta cifra menor en
un 9,4% a la encontrada en la presente investigacion, di-
ferencia que podria estar relacionado con los puntos de
corte diferentes del indice HOMA-IR utilizados en ambas
investigaciones.

Asi mismo, se ha determinado que incrementos tanto de
la CC como del IMC se asocian fuertemente con eleva-
ciones de la presién sanguinea arterial en niflos y ado-
lescentes*. Los nifos CAFD2 del estudio presentaron
valores promedios superiores de CC e IMC, sin embargo,
los valores de tension arterial no mostraron diferencias
significativas al compararlos con el grupo SAFD2. La pre-
valencia de niveles elevados de tension arterial sistélica y
diastdlica estuvo en un 17,5% y 11,8% respectivamente
en nifos y adolescentes CAFD2, y 155% y 12,2% para
el grupo SAFD2, dichas prevalencias son mucho mas al-
tas que las encontradas en nifos mejicanos (5,4%)*, es-
tadounidenses (4,5%)%, cubanos (1,88%)%, e incluso en
nifos canadienses con obesidad (7,6%)*, en los cuales
se ha demostrado que tienen 4,5 y 2,4 veces mas proba-
bilidad de presentar niveles elevados de presién arterial
sistélica y diastdlica respectivamente®.

Los resultados de este estudio demuestran que los nifios
y adolescentes con historia familiar de diabetes tipo 2,
constituyen un grupo de alto riesgo, debido a su mayor
predisposicién a presentar un acumulo mayor de peso,
de grasa corporal total y grasa visceral, ademas de ma-
nifestaciones metabdlicas como niveles superiores de in-
sulina basal, colesterol total y LDL-colesterol; de manera
que hacer un seguimiento sobre este grupo vulnerable,
permitiria hacer intervenciones tempranas para asi con-
trarrestar su progresion a patologias severas.
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