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SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

l. INTRODUCCION
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SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

El envejecimiento de la poblacibn es un hecho que afecta
particularmente a las mujeres, cuya esperanza de vida supera casi en una
década, la de los hombres. Una caracteristica diferencial del envejecimiento
femenino es la menopausia o cese de la funcién ovérica, a partir de la cual
se producen importantes cambios fisicos, psicolégicos y sociales (Menditto,
Cassese, Balbi, 1999; Brown 2001). A dichos cambios se asocia una perdida
progresiva de la calidad de vida (McKinley, Brambilla, Posner, 1996; Bayles,
Cochran, Anderson, 2000), pudiendo hablarse de las mujeres
postmenopausicas como de una poblacion de riesgo (INSALUD, 1998; Sulak

1996).

La menopausia es una de las etapas criticas de la vida de la mujer, es
un periodo de cambios hormonales en el que se encuentra la prevalencia de
obesidad mas elevada, y también los cambios animicos mas prevalentes, en
relacién a cualquier otro periodo de la vida de la mujer (Soares and Cohen
2001). Dichos cambios consisten en irritabilidad, ansiedad, humor depresivo,
pérdida de motivacidn y energia, pobre concentracion, mala calidad del suefio

y llanto facil (Brown 2001).

La presente memoria de tesis doctoral, tiene su origen en la linea de
investigacion que nuestro grupo CTS-366 “Envejecimiento y Salud” viene
desarrollando sobre calidad de vida en la transiciéon menopausica (Villaverde
et al. 2006), abordando el incremento de peso corporal y sus consecuencias

clinicas y emocionales en la perimenopausia.

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 11
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l.1. SOBREPESO Y OBESIDAD

En la actualidad, la obesidad se considera una enfermedad cronica,
multifactorial, cuya prevalencia aumenta de forma progresiva y junto con el
sobrepeso, afecta a mas de la mitad de la poblacion tanto en los paises
desarrollados como en los paises emergentes o en vias de desarrollo, por lo
que ha sido catalogada por la International Obesity Task Force (IOTF) y la
Organizacién Mundial de la Salud como la epidemia del siglo XXI (WHO

2000, 2003).

Desde el andlisis antropoldgico, reconocer la alimentacion como parte
esencial de nuestra existencia y subsistencia, le da un significado diferente a
la vez que muy trascendente, dado que ha estado presente a lo largo de
todo el desarrollo e historia que registra la humanidad. Considerada como
fuente de nutrientes responsables de asegurar la energia necesaria para la
supervivencia y como un bien escaso en épocas anteriores y poco nutritivas,
se justificaba la ingesta excesiva que ocasionaba obesidad en poco tiempo,
para reservar grasa como recurso para los periodos de escasez (Martin-

Loeches 2008).

De una u otra forma, la obesidad ha estado presente en la historia del
hombre, sobre todo desde el desarrollo agropecuario, con un cambiante
significado social segun las caracteristicas y las condiciones de vida en los

distintos momentos evolutivos de la humanidad (Cantu 2007).

Las evidencias disponibles mas recientes, destacan que en los
ultimos 30 afios, tanto en los paises desarrollados como en los que se hallan

en vias de desarrollo, el aumento de la obesidad se viene produciendo de

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 12
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forma exponencial. Esta caracteristica es la que ha llevado a la
Organizacién Mundial de la Salud a intervenir de forma activa, considerando

la obesidad como una epidemia global.

Espafia no escapa a esta tendencia, y las crecientes cifras de
obesidad han afianzado el término «obesidad epidémica», creandose
unidades de nutricionistas expertos como SEEDO “Sociedad Espafiola para
el Estudio de la Obesidad”, que la definen y configuran como una alteracion
metabdlica cronica y por tanto un importante problema de salud publica

(Aranceta et al. 2005).

El incremento tanto en la obesidad como en el sobrepeso que se
viene observando, se debe fundamentalmente a dos factores: 1) al consumo
excesivo de alimentos de gran contenido calérico, y 2) a la disminucion de la

actividad fisica, imponiéndose un estilo de vida cada vez mas sedentario.

Las consecuencias trascienden lo puramente estético para adquirir su
auténtica dimension en relacion con las complicaciones metabdlicas y
cardiovasculares, de gran repercusion econémica y socio-sanitaria. Dichas
consecuencias justifican sobradamente la convergencia de esfuerzos hacia
la prevencion primaria y secundaria, debiendo dirigirse la primera
intervencion, hacia la educacion para el control ponderal que implique tanto
a los individuos como a sus familias, siendo clave la terapia familiar para
prevenir la obesidad en la infancia y adolescencia (Arrizabalaga et al. 2004,

Villaverde et al. 2009).
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1.1.1 EPIDEMIOLOGIA

Los datos epidemioldgicos disponibles indican un aumento progresivo
de la prevalencia de obesidad en los paises occidentales. En EE.UU. donde
el incremento es mas elevado, las cifras de obesos se aproximan al 50% en
la poblacién mayor de 40 afios, con un alarmante incremento en poblacion
pediatrica segun el estudio NHANES (1999-2002), en el que sobrepeso y
obesidad en nifios y adolescentes siguen progresando, alcanzando valores

del 16% para obesidad y del 30% para sobrepeso.

En Europa la prevalencia de obesidad establecida, segun el proyecto
MONICA de la OMS (WHO Monica Project e-publications), supera el 10%,
siendo mayor en los paises mediterrdneos y del este de Europa, en
comparacién con los paises del norte y centro-oeste. En la poblacién adulta
de 20 afios en adelante, la prevalencia de sobrepeso y obesidad en Espafia
sigue la misma tendencia que en los paises occidentales, segun datos de las
encuestas Nacionales de Salud (ENS), realizadas desde el afio 1987. La
tasa de obesidad se incremento el 7,7% (1987); el 13,6% (2001) y el 13,3%
(2003), pero el dato mas importante, es que su prevalencia sigue en
aumento. Segun datos de la ultima ENS publicados en 2013, la obesidad
alcanza el 17,0%, por lo que se puede considerar como una verdadera

epidemia.

Los datos de la ENS de 1987 muestran que la obesidad es mas
prevalente en las mujeres y el sobrepeso en los hombres, pero en las ENS
de 2001 y 2003 se iguala la prevalencia. Segun el estudio SEEDO'97

(Aranceta et al. 2001a), la frecuencia de obesidad para el conjunto de la
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poblacion entre 25 y 60 afos, era del 13,4%, el 11,5% de varones vy el
15,20% de mujeres, alcanzando la suma de sobrepeso y obesidad al 58,9%
de varones y 46,8% de mujeres, cifras muy similares a las de otros paises
mediterraneos, superiores a centro-Europa, e inferiores a EE.UU. Estos
datos coinciden con los informados por la ENS (2003), aunque para todos
los grupos de edad hasta alcanzar los 45 afios, la frecuencia de obesidad es
superior en varones, a partir de esta edad se invierte la prevalencia. En los
sujetos mayores de 65 afos, la obesidad experimenta un incremento
significativo en relacién con individuos mas jovenes, estimandose en un 35%
(30,9% en varones y 39,8% en mujeres), aumento que se mantiene hasta el

umbral de los 75 afios.

La evolucién temporal de la obesidad en adultos (ENS 1987-1997),
refleja un aumento en torno al 5%. En los varones entre 55 y 64 afios la
sobrecarga ponderal ha aumentado un 8% y en las mujeres mayores de 65
afos ha pasado del 16,3 al 25,4% en el mismo periodo. En la ENS 2013,
este porcentaje supera el 17%. Un 53,7% de la poblacion mayor de 18 afios,
padece obesidad o sobrepeso, siendo mas frecuente a mayor edad, excepto

en mayores de 74 afos.

Este aumento de la obesidad ha sido mas acusado en las personas
con menor nivel educativo. En lineas generales, parece que en la ultima
década la obesidad ha aumentado en mayor medida en varones que en
mujeres, en las que el incremento se estima en torno a un 1%, por una
compensacion entre las mujeres con mayor nivel educativo. La obesidad
crece segun se desciende en la escala social, de 8,9% en la clase | a 23,7%

en la clase VI. Destaca la prevalencia de peso insuficiente en mujeres de 18

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 15



SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

a 24 afnos (12,4%), frente al 4,1% de los hombres de su mismo grupo de

edad.

Segun el Informe del Observatorio de la Obesidad, Agencia Espafiola
de Seguridad Alimentaria y Nutricion vy Universidad de Alicante
ref.”AESAN1-08T” (2009), geograficamente el incremento es mayor en la
zona Sur de nuestro pais, con altas prevalencias en la zona N-Oeste y S-
Este. La prevalencia para los hombres es mayor en las zonas rurales y para
las mujeres en las zonas urbanas, siendo mas frecuente en personas con
bajo nivel educativo y en las clases sociales mas bajas (Aranceta et al. 2001,

Gutiérrez-Fisac et al. 2002, 2003, 2005).

Prevalencia de obesidad en la poblacién adulta espafiola por regiones
(SEEDO"2000)

REGION VARONES (%) MUJERES (%)
Norte 11,5 16,7
Noroeste 215 21,7
Noreste 8,6 14,1
Centro 9,3 13,8
Levante 13,1 16,5
Sur 17,5 19,1
Canarias 14,1 19,2

Los estudios de seguimiento realizados en algunas CC.AA., como el
estudio DORICA (Aranceta et al. 2004) refieren también el aumento
creciente de obesidad en Espafia, que alcanza al 15,6%, de las mujeres y al
24% de los hombres entre 25-60 afios, con un alarmante incremento en las
mujeres en torno a la edad de menopausia (45-54 afios) del 26,4% que llega

al 34,2% a partir de los 55 afos. Las CC.AA. con mas alta prevalencia son
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Andalucia y Murcia con porcentajes entre 18-25% y las mas bajas Catalufia

y Aragén con cifras entre 8-14%.

La obesidad también aumenta de forma alarmante en la poblacion
infantil y juvenil espafiola. El estudio ENKID (Serra Majem et al. 2003)
realizado en una muestra aleatoria representativa de la poblacién espafiola
de 2-24 afos, arrojé la cifra del 13,9% de obesos, siendo algo superior el
porcentaje de varones que de mujeres, alertando los autores sobre los
estilos de vida que podrian favorecer esta situacién. Actualmente, de cada
10 nifios y adolescentes entre 2 -17 afios, dos tienen sobrepeso y uno

obesidad. (ENS 2013).

En resumen, la prevalencia de obesidad en Espafia se sitla en un
punto intermedio entre los paises del norte de Europa, Francia y Australia,
con las proporciones de obesidad mas bajas, y los paises del este europeo y
EE.UU, que presentan en la actualidad las tasas mas elevadas (IOTF, 2005).
La base de datos del indice de masa corporal (IMC = peso en Kg / talla en
m?) de la OMS refleja que en la actualidad al menos 300 millones de adultos
son clinicamente obesos, y en paises como EE.UU. y el Reino Unido méas
del 20% de su poblacién presenta valores del IMC de 30 Kg. /m® o

superiores, es decir, mas del 20% de sus ciudadanos son obesos.
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Prevalencia de obesidad en Espaiia (25-60 afos)

Grados de obesidad

Total

IMC 30-34
IMC 35-39
IMC > 40
Hombres
IMC 30-34
IMC 35-39
IMC > 40
Mujeres
IMC 30-34
IMC 35-39

IMC > 40

Estudio DORICA

Prevalencia (%)

15,56

12,92

2,01

0,63

13,27

12,18

0,79

0,30

17,56

13,57

3,07

0,92

Intervalo confianza 95%

15,3-15,90

12,68-13,17

1,90-2,12

0,59-0,67

12,83-13,72

11,84-12,52

0,66-0,95

0,24-0,38

17,08-18,05

13,23-13,93

2,90-3,24

0,86-0,98

1.1.2 CONCEPTO DE OBESIDAD

Etimolégicamente la palabra Obesidad procede del griego (ob =

exceso, edere = comer) y hace referencia a uno de los principales factores

etiologicos, el consumo excesivo de alimentos de gran contenido calérico.

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga
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La tradicional definicién de obesidad se puede conceptualizar como la
acumulacién de tejido graso en abundancia que no guarda proporcién con el
deposito proteico ni de hidratos de carbono, circunstancias en las que
convergen una escasa actividad fisica y una sobreingesta de alimentos,
facilitada por su libre disposicién y facilidad de acceso. Cuando estas
circunstancias se producen de forma continuada se expresan en una
acumulacién anormal o excesiva de tejido adiposo que puede llegar a

ocasionar dafios en la salud (Cantu & Moreno 2007).

Segun Montero (2001), “La obesidad puede comportarse como una
condicion adaptativa ventajosa o como una enfermedad, segun que la
acumulacién de reserva resulte protectora de la falta de alimentos o se
convierta en una sobrecarga mecanico metabdlica. De una u otra forma,
obesidad — proteccién y obesidad — enfermedad, han estado presentes en la
historia del hombre, con un cambiante significado social segun las
caracteristicas y las condiciones de vida en los distintos momentos

evolutivos de la humanidad”.
Balance energético y obesidad

Las funciones vitales del organismo requieren energia. La energia
gue el organismo utiliza procede de 3 fuentes: glacidos, proteinas y grasas.
La capacidad de almacenar los azucares en forma de glucégeno, igual que
la de proteinas, es limitada. Solo los depdsitos de grasa se pueden expandir
con facilidad para almacenar cantidades superiores a las necesidades. Los
alimentos que no se consumen como energia, se almacenan como grasa, y

por tanto, la grasa es la principal fuente de almacén y origen de la obesidad.
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La obesidad es el resultado del aumento de tamafio y nimero de las
células grasas (adipocitos) de una persona. Un individuo adulto de tamafio y
peso promedio tiene entre 25 y 30 billones de adipocitos, pero cuando su
peso se eleva, estas células aumentan de tamafo inicialmente y luego su

namero se multiplica (Hernan Daza 2002).

El balance energético de un individuo depende de la ingesta y del
gasto energético; desequilibrios en este balance, se traducen en ganancia
de peso  -comunmente en forma de tejido adiposo- o0 en una disminucion

del peso corporal.

No siendo en nuestras sociedades desarrolladas la escasez,
precisamente la caracteristica que define a la alimentacion, sino la plena
disponibilidad junto a la variedad, con la consecuente estimulacion de
diferentes sentidos asi como la expresién social que la acompafia, es mas
facil consumir mas de lo necesario. La consecuencia inmediata del consumo
excesivo de alimentos, sean grasas, proteinas o carbohidratos, es que se
depositan en forma de grasa, como reserva de energia que no se utiliza,
provocando un aumento del tejido adiposo, que se suele acompafiar de un
aumento consecutivo del peso corporal respecto al que corresponderia por

edad, talla y género.

El Requerimiento Energético Estimado (REE) -Estimated Energy
Requirement (EER)- se define como la ingesta dietética de energia
necesaria para mantener el balance energético en adultos sanos de una
determinada edad, sexo, peso, talla y nivel de actividad fisica, coherente con

un buen estado de salud.
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El gasto energético diario se distribuye de la siguiente forma:
e Tasa de Metabolismo Basal (TMB)
e Efecto Térmico de los Alimentos (ETA)
e Termorregulaciéon
e Actividad Fisica

La TMB se refiere al gasto de energia durante la vigilia en reposo
absoluto, previo ayuno de 12-16 horas y en ambiente térmico neutral.
Representa el 60-70% del gasto total de energia. Existen variaciones
individuales que vienen determinadas por las diferencias en el tamafo y
composicion corporal. Las mujeres con mayor proporcién de masa grasa,

tienen una TMB inferior a los hombres.

El ETA, es la fraccibn mas pequefia del gasto energético diario y
corresponde al coste necesario para la digestién, absorcion vy
almacenamiento de los nutrientes ingeridos y al efecto termogénico de los
alimentos o termogénesis adaptativa, que es el gasto en forma de calor que
se produce en el tejido adiposo pardo, y que cumple un importante papel en
mamiferos que hibernan. En nuestra especie, la grasa parda representa una
minima proporcion en los adultos y el gasto energético varia segun el tipo de
alimento, siendo el doble para los azucares y de cuatro a cinco veces
superior para las proteinas que para las grasas, lo que indica el alto coste

metabdlico de las dietas proteicas.

La termorregulacion representa un mecanismo de eficacia para el

trabajo celular de los organismos homeotermos, ya que permite el ajuste de
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la temperatura corporal de forma continuada, por lo que supone un
gasto energético adicional en el que la temperatura medioambiental no

parece tener mucha influencia.

Finalmente el gasto energético por la actividad fisica es
aproximadamente la tercera parte de la energia diaria consumida, aunque
las variaciones entre individuos suelen ser importantes ya que depende de la
composicion corporal, intensidad y duracion del ejercicio fisico realizado. El
aumento de la actividad fisica incrementa el gasto de energia y reduce el

deposito de grasa, siendo un importante mecanismo de control ponderal.
Regulacién de la ingesta de alimentos y almacenamiento de energia

El exceso de energia ingerida se almacena principalmente en forma
de grasa mientras que el déficit se compensa con la pérdida de masa
corporal. Los complejos sistemas de control fisiol6gico que ajustan la ingesta
de alimentos a las demandas de energia relacionadas con la actividad
muscular, tienen como objetivo el mantenimiento relativamente constante de

la masa muscular.

En la regulacién del gasto energético y de la ingesta participan el
sistema nervioso, el sistema digestivo y el adipocito, cuyo papel como célula
de almacén de energia en forma de triglicéridos, se ha visto sustituida por la
de una célula altamente diferenciada, con importantes funciones endocrino-

metabdlicas e implicaciones clinicas.

La regulacion de la alimentacion se realiza de forma inmediata, por
mecanismos a corto plazo para evitar la sobrealimentacion en cada comida,

y de forma tardia para asegurar el depdsito de energia dentro de limites
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fisiologicos. Los mecanismos que actlan para mantener el peso y la
composicion corporal a lo largo del tiempo, estan mediados por la accion del
hipotalamo sobre el SN. vegetativo y por la secrecién de diferentes
hormonas que controlan el metabolismo intermediario. Numerosos trabajos
sugieren que en el hipotalamo existe un centro regulador del peso o “set
point” que ajustaria el peso de cada persona, permitiendo su estabilizacion
cuando la ingesta se realiza a demanda. Entre las hormonas que participan
en la regulacion a medio y largo plazo se encuentran, las hormonas
tiroideas, hormonas sexuales, hormona del crecimiento, glucocorticoides e
insulina, cuyas acciones en ocasiones antagbnicas pero siempre
complementarias, se ejercen fundamentalmente sobre higado, muasculo y

tejido adiposo.

[.1.3 ETIOPATOGENIA

El reconocimiento de la obesidad como fuente de graves problemas,
asociada a las principales causas de muerte y discapacidad, ha motivado las
multiples investigaciones realizadas a lo largo de las dos Ultimas décadas.
Gracias a estas investigaciones, hoy reconocemos al tejido adiposo como un
organo endocrino y paracrino clave, multifuncional, que ademas de cumplir
su funcion de almacén de los depodsitos de grasa, secreta sustancias
bioactivas que controlan las funciones de otros 6rganos (Bastarrachea et al.

2005).

El adipocito, tradicionalmente considerado una célula de poca
actividad metabdlica, es un importante actor de procesos metabdlicos,

hormonales e inflamatorios, por su capacidad secretora de citoquinas
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proinflamatorias, secrecidén de péptidos reguladores del peso corporal y del
gasto energético (adipocitoquinas), y de sustancias vasoactivas como la
angiotensina Il (ATIIl), (Lopez-Jaramillo 2005). Los marcadores inflamatorios
generados por el adipocito son, la proteina C reactiva (PCR), la interleuquina

6 (IL6) y el factor de necrosis tumoral alfa (TNFa).

El adipocito subcutdneo posee caracteristicas morfolégicas y
funcionales diferentes al adipocito de localizacién intraabdominal. El
adipocito visceral es de mayor tamafio y tiene mayor capacidad secretora de
citoquinas, asociada probablemente a las caracteristicas que comparte con
células del sistema inmune, del sistema monocito/macrofago (Lopez-

Jaramillo 2005).

En las ultimas décadas, la teoria evolucionista aporta una nueva
fuente de reflexion sobre problemas médicos, referentes a la biologia
humana y las enfermedades cronicas. Desde este enfoque analizan, la
epidemia actual de obesidad, diabetes, hipertension y enfermedades
cardiovasculares por el cambio de las condiciones de alimentacién y estilo
de vida particularmente en los dos ultimos siglos. La teoria que subyace a
esta explicacion es la de los "genes ahorrativos o tacafios". La humanidad
se desarroll6 en su historia evolutiva reciente, frente a la escasez nutricional,
lo que facilité la seleccion hacia una genética ahorrativa de lo que se
encontraba mas escaso en la naturaleza, en particular el sodio y los
azucares rapidos (Campillo-Alvarez, 2004). Sobre el marco general del
concepto de genes ahorrativos, aun con muchas criticas y reparos se han
desarrollado avances en el aporte de la mirada evolutiva especifica

partiendo de que cuando ya no existe la escasez, sino la disponibilidad de
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alimentacién rica en azucares y calorias, la resistencia muscular a las
insulinas de los genes ahorradores, se transforma en un mecanismo
patdgeno vinculado a la obesidad, la dislipemia y la hipertension (Tajer
2010). La mirada evolucionista también nos ayuda a comprender el porqué
de nuestras preferencias alimentarias, nuestras endorfinas premian todo lo
gue durante grandes periodos era escaso y costaba trabajo conseguir

(Kessler 2010).

Sin que estén solucionadas todas las respuestas que expliquen con
claridad la vinculacién, entre la ocurrencia de los desérdenes metabdlicos y
hemodinamicos y el metabolismo del tejido adiposo, con la disfuncion
endotelial, hay una evidencia epidemiolégica y fisiopatolégica, que es
contundente, tanto a nivel molecular como gendémico (Bastarrachea et al.

2005).
Claves genéticas y moleculares de la obesidad

Como se ha mencionado en apartados anteriores, la complejidad de
los factores que contribuyen a regular el balance energético, requiere un
detenido andlisis que incluye desde los factores genéticos a los
medioambientales a través de los complejos sistemas de control fisiolégico
gue ajustan la ingesta de alimentos a las demandas de energia relacionadas

con la actividad muscular (Villaverde et al. 2009).

Algunos estudios relacionan los genes y sus productos asociados con
el control alimentario, la adipogénesis, eficiencia energética y regulacion
lipolitica, asi como su ubicacion metabdlica e interrelaciones, junto con las

diferencias sexuales que se han descrito al respecto (Palou et al. 2003).

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 25



SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

El gran desarrollo de la biologia molecular, desde la clonacion de los
genes que corresponden a los sindromes de obesidad monogenética,
pasando por la caracterizacion de las vias determinadas a través de estos
puntos de entrada genéticos, el descubrimiento de la leptina, su receptor y el
receptor de la melanocortina, asi como la comprobacion de la accion de
diversos mediadores hormonales, implicados en el mantenimiento del peso
corporal, han contribuido de forma decisiva a la comprensién del fenomeno y
de sus consecuencias en la fisiopatologia del Sindrome Metabdlico y sigue
abriendo nuevas lineas de investigacién, que clarifiquen la cantidad de

interrogantes que se vienen planteando.

Aungue en animales de experimentacion se han identificado varias
mutaciones simples de genes individuales que causan obesidad, debe
decirse que la situacién en humanos (aparte de un nimero muy reducido de
casos con mutaciones simples causantes de obesidad) es mucho mas
compleja, ya que en sus formas mas comunes, la obesidad, depende de la
interaccion de multiples genes, de posibles mecanismos fisiol6gicos como
una baja tasa de metabolismo basal y del perfil hormonal, de la influencia de
diversos factores ambientales y de los habitos de comportamiento y estilo de

vida.

Torres et al. (2009) sefialan que los habitos conformadores de los
estilos de vida, muy implicados en el desarrollo de la obesidad, dependen
de una compleja regulacion neuroendocrina que a su vez esta influenciada
por mas de un centenar de genes involucrados de maneras diferentes.

Algunos de estos genes estan implicados especificamente en el control de la
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ingesta, otros en la regulacion de la termogénesis, y otros influencian vias de

la adipogénesis.

En los estudios e investigaciones actuales, son los factores
ambientales los que acaparan mayor atencién y ello debido segun Pacheco
et al. (2010), a que “nuestros genes no han cambiado, puesto que tenemos
los mismos que nuestros predecesores desde hace miles de afios, pero si
ha cambiado el ambiente en el que nos desarrollamos”. Para Martinez
(2002), la variabilidad de las respuestas fenotipicas a los cambios

ambientales dependen del genotipo del individuo.

Desde esta Optica otras lineas de investigacion incluyen no solo la
revision de factores medioambientales, sino también sociales, culturales y
de comportamiento que, en relacion a la obesidad, dejan una clara
relevancia, en especial porque se han detectado entornos que la

condicionan y favorecen (ambientes obesogénicos), (Gargallo et al. 2012).

Tan importante como evaluar la magnitud del exceso de peso, resulta
su origen, y es aqui donde nos encontramos importantes discrepancias.
Para Caro-Cruz y Marin-Patén, (2000), sélo un pequefio porcentaje (<5%) es
de origen genético, endocrino o dismorfico, siendo la obesidad de causa
exdgena o nutricional la mas frecuente, enfatizando la influencia del nivel
socioecondémico. Para otros autores como Salas-Salvadé (2011) el
componente genético aumenta hasta en un 70% las posibilidades de
desarrollar un problema de obesidad, reconociendo que aln asi, se requiere

de factores ambientales y de hébitos adquiridos.

Por otra parte, la relacion de obesidad con el nivel socioeconémico en
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la actualidad, resulta peculiar. En los paises ricos la obesidad se da,
generalmente, en las clases menos favorecidas, mientras que en los paises

pobres los obesos son los ricos.

1.1.4 VALORACION DEL GRADO DE SOBREPESO Y OBESIDAD

La obesidad es consecuencia de un aporte de energia superior al
gasto que realiza la persona. Asi, por cada 9,3 calorias que exceden de las
necesidades del organismo, se almacena lgramo de grasa. En términos
cuantitativos se habla de obesidad cuando en la composicién corporal de
una persona, el componente graso excede en un 20% los estandares de
referencia.

Existen diferentes métodos para estimar la distribucion de la grasa
corporal, pero son los métodos antropométricos los mas utilizados en la
clinica habitual. De ellos la relacion peso/talla en nifios y el indice de masa
corporal (IMC) en adultos, son los indicadores de eleccion para la valoracion
inicial de adiposidad corporal, individual y colectiva, por su buena correlacion
con la grasa corporal total, siguiendo recomendaciones de los comités

internacionales de expertos (OMS) y principales consensos de la SEEDO.

El IMC es el cociente entre el peso (Kg) y el cuadrado de la talla (m).

IMC = Kg / m?
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Clasificacion de la obesidad segin IMC (OMS 1998)

Valores limites del IMC

Normopeso 18,5-24,9
Sobrepeso (Obesidad grado 1) 25-29,9
Obesidad grado I 30-34,9
Obesidad grado I 35-39,9
Obesidad grado IV > 40

Los limites para clasificar sobrepeso y obesidad son arbitrarios y por
tanto pueden cambiar a criterio de los expertos y resultados clinicos y de
investigacion. Estan basados en estudios que demuestran como un IMC por
encima de 25, aumenta la probabilidad de presentar episodios relacionados
con la enfermedad aterosclerética y sus consecuencias cardio y
cerebrovasculares, asi como alteraciones metabdlicas tales como diabetes
mellitus, dislipidemias e hipertension arterial. EI Expert Panel on the
Identification, Evaluation, and Treatment of Overweight and Obesity in Adults
(WHO 1998), considera obesidad, un valor del IMC igual o superior a 30
Kg/m?. El Consenso de la Sociedad Espafiola para el Estudio de la
Obesidad SEEDO 2000 (Aranceta et al. 2003), incluye un grado mas de
obesidad (extrema) y una subdivision del sobrepeso en dos categorias,
grado | (IMC 25-26,9) en el que no se considera necesaria la intervencion
medica si no existe un patrén abdominal de distribucién de la grasa o no hay
factores de riesgo cardiovascular asociados, y grado Il (IMC 27-29,9) en el

gue siempre esta indicada la intervencion médica. Sin embargo, un IMC<25
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Kg./m? no implica ausencia de RCV, ya que existen grandes variaciones en

el riesgo, a partir de un IMC = 20 Kg./m?.

Clasificacion de la Obesidad segun IMC (SEEDO"2000)

IMC GRADO DE OBESIDAD
(kg/m?)
<18.5 Peso insuficiente
18.5-24.9 Normopeso
25-26.9 Sobrepeso grado |
27-29.9 Sobrepeso grado Il (precbesidad)
30-34.9 Obesidad tipo |
35-39.9 Obesidad tipo Il
40-49.9 Obesidad tipo lll (morbida)
>50 Obesidad tipo IV (extrema)

Existen otras formas para la valoracién de sobrepeso/obesidad, como
la medida de los pliegues cutdneos en diferentes zonas del organismo
(aproximadamente el 50 % de la grasa corporal se encuentra en el tejido
celular subcutaneo) pero tiene el inconveniente de que la distribucion de la
grasa varia entre individuos aunque tengan igual cantidad de tejido adiposo y
gue en ciertas formas de obesidad, la distribucion es generalizada, mientras

gue en otras es basicamente abdominal.

En la siguiente tabla se muestra el porcentaje de grasa y sus rangos
de normalidad segun sexo y edad de acuerdo a lo propuesto por la Sociedad

Espafiola para el Estudio de la Obesidad (SEEDO 1996, Heymsfield 1998).
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% Normal de Masa Grasa segun la SEEDO

Edad en afios Mujer % Varon %
15-20 18-22 15-18
21-25 21-23 16-20
26-30 22-24 19-21
31-35 24-26 20-21
36-45 25-27 21-23
46-50 28-30 22-23
51-60 29-31 23-24

>60 29-31 24-25

Sea cudl sea el método utilizado, siempre es necesario observar las
condiciones adecuadas para obtener un resultado mas efectivo, ya que
medir pliegues cutdneos requiere de cierta técnica y practica asi como
también, el uso de impedancia requiere de algunos cuidados para que los

cambios en la hidratacion corporal no afecten los datos que arroja.

Otros métodos mas precisos resultan poco practicos en la clinica
diaria por su complicacion y elevado coste, como p.e. la densidad corporal
por is6topo-dilucion, la conductividad eléctrica bajo el agua, la tomografia
axial computarizada y la resonancia magnética nuclear quedando

reservados a la investigacion.
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.1.5 EL EXCESO DE PESO COMO FACTOR DE RIESGO PARA LA
SALUD

Paraddjicamente la obesidad junto con la desnutricién, han sido y son
los problemas nutricionales mas frecuentes en el mundo y ambos

representan un reto para la salud publica (Oliva et al. 2008).

Hernan et al. (2002) se refieren a la obesidad como el trastorno
metabdlico y nutricional mas antiguo que se conoce en la historia de la
humanidad, aunque comparten con otros autores las serias consecuencias
para la salud y la definicion que la reconoce como una enfermedad cronica,
multifactorial compleja, que se desarrolla por la interaccion entre genotipo y

medio ambiente.

Diferentes estudios evidencian el importante impacto que la obesidad
tiene en la salud, por su asociacion con el desarrollo de enfermedades
cronicas no transmisibles, fundamentalmente las cardiovasculares y, con la
carga atribuible a estas causas, la morbimortalidad subsiguiente, siendo
considerada por algunos autores (Moreno et al. 2006), un factor limitador
de la esperanza de vida. También se contemplan, sus implicaciones
negativas en la calidad de vida, tanto como en sus crecientes dimensiones,
social, estética y psiquiatrica, junto con un aumento considerable del coste

sanitario.

En los dltimos afios se ha cuestionado si es la grasa visceral o la
adiposidad general la principal determinante del riesgo de morbi-mortalidad.
Algunos autores han informado que la grasa visceral podria ser mas

importante para enfermedades como la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y el
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accidente vascular cerebral (AVC), mientras que la adiposidad general lo

seria para el riesgo de enfermedad coronaria y mortalidad.

Valores de riesgo segun la distribucién de la grasa corporal (datos
antropométricos)

Valores limite

Criterio Varones Mujeres
indice cintura-cadera (SEEDO) >1 > 0,90
(OMS) >1 > 0,85
Circunf. de la cintura (SEEDO) >95cm. > 82 cm. valores de riesgo

>102 cm. = >90 cm. riesgo elevado

En la actualidad resulta de gran interés conocer el patrén de
distribucién de la grasa corporal por su estrecha relaciéon con el riesgo
cardiovascular. La medida del indice cintura - cadera, al ser expresion de la
cantidad de grasa intra-abdominal, ha adquirido un valor predictivo
importante del riesgo de alteraciones y consecuencias metabdlicas de la
obesidad, por lo que su uso como diagndstico de obesidad casi iguala en
importancia al IMC. Se determina dividiendo la circunferencia a nivel del
ombligo y el méaximo de circunferencia de las caderas y gluteos. Este indice
es mayor en el hombre que en la mujer, por la distribucion de la grasa en
ambos sexos y tiende a aumentar con la edad. Un indice mayor de 1 en el
hombre y de 0,90 en la mujer, es predictor de aumento del riesgo de
anormalidades metabdlicas; sin embargo, en los ultimos afios se considera
la circunferencia o perimetro de la cintura el mejor marcador de sobrepeso y
obesidad, por expresar una relacion muy estrecha con la grasa abdominal,

responsable en mayor medida, de las consecuencias metabdlicas directas
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relacionadas con la obesidad. Una circunferencia de la cintura mayor de 95
cm en el hombre y de 82 cm en la mujer, es indicativa de sobrepeso u
obesidad abdominal aun cuando el IMC no lo evidencie, y resulta un
marcador importantisimo de futuras complicaciones; por lo tanto, es un punto
de partida para la intervencion médica, sobre todo si se asocian otros
factores de riesgo como la hipertension arterial (HTA), la diabetes mellitus

(DM), o las alteraciones lipidicas (HLP).

La Federacion Internacional de Diabetes, en su definiciébn sobre el
sindrome metabdlico (SM), establece los valores especificos de este

perimetro para los diferentes grupos étnicos (IDF, 2005).

Valores especificos del perimetro de la cintura en los distintos
paises/grupos étnicos

, o Perimetro de la cintura
Pais/ grupo étnico

(parametro de la obesidad

Europeos Varones = 94 cm
Mujeres = 80 cm
Asiéticos del sur y Chinos Varones = 90 cm
Mujeres = 80 cm
Japoneses Varones = 85 cm

Mujeres = 90 cm

La clasificacion se debe realizar por el grupo étnico, y no por el pais de residencia. (IDF,
2005)

El IMC se correlaciona con el contenido graso corporal total, siendo la
obesidad abdominal un elemento adicional a los riesgos que supone la

obesidad para la salud.

El exceso de grasa corporal, principalmente visceral, se correlaciona
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con la aparicion de la enfermedad arterial coronaria. También parece
ser el factor desencadenante de resistencia a la insulina e hiperinsulinemia
compensatoria, consideradas como el factor central en la fisiopatologia del
Sindrome Metabdlico (Bastarrachea et al. 2005), de alta prevalencia en la

sociedad actual.

Existe cierto consenso en la comunidad cientifica en afirmar que son

cuatro los factores principales de riesgo que genera la obesidad;

a) dislipidemia aterogénica (niveles ligeramente elevados de
colesterol, hipertrigliceridemia, bajas concentraciones de HDL y particulas

de LDL mas pequefas),
b) elevada presién sanguinea,
c) resistencia a la insulina e intolerancia a la glucosa y
d) alteraciones del sistema de coagulacion.

Con el término de sindrome metabdlico se describe de forma global la
concurrencia de estos factores de riesgo asociados a la obesidad (Lowell

and Spiegelman 2000).

Por la repercusién que tiene sobre la salud y la areas que implica, la
obesidad es considerada por diferentes autores (Martinez 2005, Bejarano
and Brotons 2011), como un importante campo de investigacion, por su
implicacion en las considerables cifras de morbilidad y mortalidad, por el
profundo impacto negativo sobre la calidad de vida y por el problema social
afladido de marginacién y estigmatizacién, sobre todo en las mujeres,

sometidas por otra parte, a un mayor riesgo dada la asociacién de factores
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biolégicos y hormonales, llamados transiciones reproductivas, tales
como el embarazo y la menopausia, que aumentan el riesgo de obesidad

(Azarbad 2010).

[.2. OBESIDAD Y RIESGO CARDIOVASCULAR

Obesidad y arteriosclerosis son dos procesos multifactoriales, entre
los que existen numerosos nexos de unién, que explican la gran
morbimortalidad cardiovascular del obeso. Datos del estudio Framingham
demuestran que la obesidad es un factor predictivo significativo e
independiente de enfermedad cardiovascular, especialmente en mujeres
(Hubert et al. 1983).

El riesgo de que un obeso presente un fallo coronario es tres veces
superior para un IMC > de 29 Kg /m? en comparacién con normopeso
(Manson et al. 1995). El incremento de peso tiene una relacion lineal directa
con la enfermedad cardiaca, sobre todo cuando es superior de veinte kg.
Ello se debe fundamentalmente a que el aumento del gasto cardiaco
asociado a la obesidad produce miocardiopatia y fallo cardiaco en ausencia
de otros factores de riesgo cardiovasculares. El riesgo de muerte subita de
los obesos es tres veces mayor que el de los no obesos, y el doble para el
desarrollo de insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), enfermedad

cerebrovascular (ECV) y cardiopatia isquémica (Cl) (Manson et al. 1995).

La obesidad predispone a otros factores de riesgo cardiovascular
como hipertension arterial, hipercolesterolemia y diabetes. La asociacién de
obesidad con DM2 ha sido ampliamente demostrada, disminuyendo con la

pérdida de peso. Se puede considerar la obesidad, sobre todo la de
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distribucién central, como un factor causal de diabetes tipo 2 en sujetos
genéticamente predispuestos. Los factores mas importantes para el
desarrollo de diabetes serian el aumento de la oxidacion lipidica y, sobre
todo, la duracion de la obesidad. El riesgo de padecer diabetes aumenta a

partir de un IMC de 22 Kg /m* (Colditz et al. 1990).

Distintos estudios epidemiolégicos han demostrado una estrecha
relacién entre obesidad e hipertension. Segun datos del estudio Framinghan,
la obesidad justifica el 78% y el 65% de la hipertensién esencial en hombres
y mujeres respectivamente. Asociacion que varia con la edad, el sexo y la
raza, y es mas fuerte en sujetos jovenes, varones, menores de 40 afos

(Gonzalez Albarran y Garcia Robles, 1999).

Las cifras de presion arterial (PA) sistélica y diastdlica se incrementan
a partir de 23 Kg/m? de IMC y mejoran también con la pérdida de peso. Entre
los mecanismos que explican la hipertension en el obeso estan la
hiperinsulinemia, la hiperleptinemia, la hipercortisolemia, la disfuncion renal,
la alteracion vascular, la hiperreactividad del sistema nervioso simpatico, del
sistema renina angiotensina y la actividad del péptido natriurético; ademas
del fallo renal a largo plazo producido por pérdida de nefronas funcionantes,
causado por la HTA que a su vez contribuye al aumento de la presién
arterial, creando un circulo vicioso (Engeli and Sharma 2002, Key et al.

2004, Hu et al. 2005).

Las alteraciones en el perfil lipidico de los sujetos obesos consisten
en la disminucién del colesterol cHDL y aumento de cLDL vy triglicéridos (TG)

y se asocian con un incremento de enfermedad coronaria (Zugasti 2005).
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Existe una estrecha relacion entre obesidad y resistencia a la insulina
y con sus factores genéticos y ambientales, probablemente comunes. La
resistencia a la insulina tiene efectos fisiopatogénicos importantes en el
desarrollo de DM, hipertrigliceridemia, obesidad e HTA. Estas alteraciones
incrementan el riesgo cardiovascular de forma independiente y en asociacion
parecen ser la causa del denominado sindrome metabdlico (SM)
intimamente ligado a la distribucion abdominal de la grasa corporal y al

incremento del riesgo cardiovascular.

Factores de riesgo cardiovascular asociados a obesidad visceral

Factores de riesgo cardiovascular asociados a
obesidad visceral

* Resistencia a la insulina/hiperinsulinemia

* Alteracion del metabolismo hidrocarbonado

* Niveles bajos de HDL

* Niveles elevados de triglicéridos

* Aumento de la apolipoproteina B

» Particulas de LDL pequefas y densas

» Aumento de fibrinégeno

* Aumento de PAI

* Aumento de proteina C reactiva

* Aumento de TNF-a

* Aumento de IL-6

» Microalbuminuria

* Hipertrofia ventricular izquierda

* Hipertension sistolica

* Arteriosclerosis

Tomado de Zugasti y Moreno, 2005.

Se acepta que la obesidad es un factor iniciador importante de la

resistencia a la insulina, mediante un aumento de | os acidos grasos libres
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(AGL) en la circulacion portal y periférica, dificultando con ello el

metabolismo hepatico y potenciando la hiperinsulinemia (Moreno 2006).

También esta suficientemente constatado que los AGL procedentes
de la grasa visceral se movilizan mas rapidamente que los procedentes de la
grasa subcutanea, al parecer por un mayor efecto lipolitico de las
catecolaminas y un menor efecto antilipolitico de la insulina. En la obesidad
visceral o central existe una resistencia al estimulo de la insulina sobre la
lipoproteinlipasa (LPL) que es un regulador clave del deposito de TG en los
adipocitos a partir de los TG circulantes, con predominio de la lipdlisis
inducida por las catecolaminas, que provocan el aumento de AGL en la

circulacion sistémica para dar lugar a hiperinsulinemia periférica.

La resistencia a la accion de la insulina en las personas obesas se

produce por un doble mecanismo:

- Disminucion del nimero de receptores para la insulina. El recambio de los
receptores de insulina esta acelerado y su numero global disminuido. Asi, los

niveles de insulina circulante se mantienen elevados.

- Defectos especificos a nivel post-receptor. Se han descrito dos
polimorfismos de aminoéacidos en los codones 513 y 972 de la proteina
sustrato-1 del receptor de insulina (IRS-1). Dichos polimorfismos estan
relacionados con cambios en la sensibilidad a la insulina y otros FRCV

(hipertrigliceridemia, hiperglucemia...) en obesos jovenes.

Esta resistencia a la insulina es ligera en el tejido adiposo y en el
higado, mientras que en el musculo esquelético es intensa. Por tanto,

mientras que en los sujetos delgados la captacion de glucosa se produce
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fundamentalmente por el tejido muscular, en los obesos la captacion se
produce en los adipocitos. La marcada resistencia a la insulina muscular
podria, por consiguiente, ser un mecanismo importante que contribuyera a la
perpetuacion de la obesidad, ya que la transferencia de nutrientes al tejido
adiposo podria causar la hipertrofia e hiperplasia de este tejido (Moreno et

al. 2006).

La International Diabetes Federation (IDF) (Alberti et al. 2005) ha
acordado en consenso una nueva definicion de sindrome metabdlico, segun
la cual, para que una persona sea catalogada como tal, se requiere que
tenga obesidad central (= 94 cm en hombres y = 80 cm en mujeres,
europeos) y al menos dos de los cuatro factores adicionales siguientes:
triglicéridos elevados (>150 mg/dL), bajo colesterol HDL (<40 mg/dL en
varones y <50 mg/dL en mujeres), presion sanguinea elevada (=130/=285

mmHg), o nivel elevado de glucemia en ayunas (=100 mg/dL).

El SM se identifica por la presencia en un mismo paciente de varios de
los problemas relacionados con un estado de resistencia a la insulina de
origen genético que probablemente es la principal causa del problema. En
1999, la OMS publicé los criterios necesarios para el diagnéstico del SM,
segun la cual se requiere la presencia al menos de uno de los dos principales

y uno o mas de los restantes (WHO consultation, 1999).
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Parametros propuestos por la OMS para el diagnoéstico del sindrome
metabdlico.

Parametros principales Definicién

Alteracion de la regulacién Glucemia ayuno = 110 mg/dL y/o 2hr post-carga = 14C
de la glucosa mg/dL

Captacion de glucosa por debajo del percentil 25 en

Resistencia insulina O oot S
clamp euglicémico-hiperinsulinémico

Otros parametros

Hipertension arterial TA 2140/90 mmHg
N . Triglicéridos 2150 mg/dL y/o colesterol HDL <35/39
Dislipidemia mg/dL en H/M
Obesidad Indice cintura/cadera >0.9/0.85 en H/M y/o IMC > 30
kg/m2
Microalbuminuria Excrecién en primera orina = 20 mg/g creatinina

Desafortunadamente la prueba del “clamp” hiperinsulinémico-
euglicémico, a pesar de ser la prueba de oro para diagnosticar resistencia a
la insulina, es muy compleja para ser empleada en la practica clinica. Por
otra parte, la asociacion entre microalbuminuria y resistencia a la insulina
todavia sigue siendo cuestionada por varios expertos en el tema y, a pesar
de haber sido incluida en la lista de la OMS, su contribucién al SM no parece
tener la misma importancia. La frecuencia de microalbuminuria en la

poblacion no diabética es de hecho muy baja.

La mayor importancia del SM radica en que las personas que lo
padecen tienen un riesgo que oscila entre un 10 y un 20% de desarrollar un
evento coronario en un lapso de 10 afos. El panel de expertos para el
tratamiento del colesterol en adultos (NCEP) lo incluyé como una entidad
independiente en su tercera version (ATP lll), donde por primera vez es
considerado como una entidad separada y se establece una definicién clinica
basada en los factores de riesgo, que resulta de muy facil aplicacion tanto en
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estudios epidemiol6gicos como en la practica clinica diaria, pues a diferencia
de la definicion del grupo de trabajo de la OMS, no necesita demostrar
directamente la resistencia a la insulina (Expert Panel on Detection,

Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults 2001).

Identificacion clinica del sindrome metabolico (ATPIII).

| Definicion

**Circunferencia de la cintura > 102 cm

. :

a%gﬁﬂ?f; (40 pulg) en hombresy > 88 cm (35 pulg)
en mujeres

:arlrtlgélcerldos 5150 mg/dL o 21,7 mmollL

Colesterol  ||< 40 mg/dL 0 < 1,03 mmol/L

HDL bajo en hombres y < 50 mg/dL o < 1,4 mmol/L

en mujeres

Hipertension

. 2130/= 85 mmHg
arterial

Hiperglucemia

>110mg/dL 6 6,1 mmol/L
en ayunas

Para el diagnéstico de SM deben estar presentes 3 0 mas de los

factores de riesgo descritos.

La obesidad abdominal: tiene mayor correlacion con factores de riesgo
metabdlicos que el aumento del indice de masa corporal, por lo que la simple
medicion de la circunferencia de la cintura se recomienda para identificar el

peso corporal como componente del SM.

Algunos pacientes que tienen SM con leve incremento de la
circunferencia de cintura (94-102 cm), y una fuerte contribucién genética a la
Insulinoresistencia, suelen beneficiarse con cambios en el estilo de vida.
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El SM se acompafa de un aumento del riesgo cardiovascular, tal
como se ha demostrado en estudios epidemiolégicos realizados tanto en
Europa como en Estados Unidos. La significacion clinica del SM (incremento
del riesgo cardiovascular y de la incidencia de diabetes mellitus) es muy
importante, y tiene mayor valor cuando se establece el diagndstico sin que
ninguno de sus componentes haya alcanzado grados decididamente
patoldgicos, entendiendo como tal, grados de intervencién farmacoldgica
(Lugue & Martell 2004). La interrelacion entre diabetes mellitus tipo 2 e
hipertensién arterial, junto con otros factores de riesgo silentes, deben
orientar las pautas de seguimiento terapéutico que proporcionen el mejor

control de dichos pacientes.

En este sentido, la DM tipo 2 y la HTA, son dos de las enfermedades
de mayor prevalencia en la sociedad occidental actual (Sowers & Epstein
1995). La mayoria de los autores coinciden en afirmar que en Espafia hay
mas de 10.000 sujetos hipertensos, no todos conocidos, detectados o
tratados (Banegas et al. 1999), lo que traduce una prevalencia global del 20-
30%. Por otra parte, la prevalencia de diabetes mellitus en Espafia se estima
en el 5% de la poblacién (Albert Cufiat 2001). Su asociacién con la HTA es
de gran trascendencia clinica, pues contribuye de forma sustancial a
incrementar el Riesgo Cardiovascular y en consecuencia la morbi-mortalidad
global en la poblacién de los paises industrializados (Ruiz-Villaverde et al.

2006).

Esta comprobado que modestas reducciones ponderales, se
acompafan de una mejora de los parametros metabdlicos y de presion

arterial. La pérdida inicial de peso se asocia generalmente a un descenso de
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la grasa abdominal, lo que contribuye a mejorar la sensibilidad a la insulina y
los niveles de presion arterial. Asimismo, se puede observar una disminucion
en los niveles de triglicéridos y LDL con aumento de HDL, disminucion de
moléculas inflamatorias y procoagulantes. Por tanto, los cambios en el estilo
de vida que promuevan una dieta equilibrada y ejercicio fisico regular deben
ser una de las medidas principales en el tratamiento de la obesidad y

comorbilidades asociadas.

Recientemente, se han hecho publicos los resultados del Estudio
ENRICA (Banegas et al. 2011), el mayor realizado en Espafa hasta la fecha

en materia de nutricién y riesgo cardiovascular.

Dicho estudio, promovido por la compaiiia farmacéutica Sanofi con el
patrocinio del Ministerio de Sanidad, Politica Social e Igualdad (Agencia
Espafiola de Seguridad Alimentaria y Nutricién) y el Departament de Salut de
la Generalitat de Catalunya, proporciona informacion inédita sobre la
alimentacién, la obesidad, la hipertension arterial y el colesterol en Espafia, e
incluye exadmenes fisicos y muestras biolégicas (sangre y orina) de 12.000

adultos espafioles de 18 afios en adelante.

Segun apunta el trabajo, el consumo de tabaco es algo mas frecuente
en hombres (31%) que en mujeres (25%), y en las personas mas jévenes o
de edad media, y el 25% de la poblacion es ex fumadora. Asimismo, el
abandono del tabaco es mas frecuente en los hombres mayores y en las

mujeres jovenes.

En lo que concierne a la actividad fisica, la poblaciéon espafiola se

muestra "muy sedentaria” en su tiempo libre. El promedio semanal dedicado
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a ver la television es de 14 horas, el que transcurre sentado ante el
ordenador es de 7 horas, y el que se dedica a otras actividades sedentarias

es de 8 horas. Sdlo el 14% de los espafioles puede considerarse "activo".

Por lo que respecta a habitos alimentarios, los espafioles consumimos
una "dieta mediterranea evolucionada", excesivamente rica en carne y otros
productos con mucha grasa de origen animal. La dieta es de mayor calidad
en las mujeres que en los hombres, y en las personas de mayor edad. Por lo
demas, sélo un pequefio porcentaje de la poblacion alcanza los consumos
recomendados de verduras y hortalizas, frutas, leches y derivados. El 12%
de la poblacion cambi6 su dieta en el Ultimo afio, y el principal motivo fue
adelgazar. Comer o cenar viendo la television es una practica habitual en
Espafia. El 66% de la poblacién come o cena viendo la television 5 0 mas

dias a la semana.

En el apartado de factores biolégicos de riesgo cardiovascular, el
estudio destaca que el 62% de la poblacion tiene exceso de peso; en
concreto, el 39% presenta sobrepeso y el 23%, obesidad. La frecuencia con
gue se da la obesidad es mayor en hombres que en mujeres (excepto en las
de 65 afios y mas), y aumenta con la edad. Asimismo, el 33% de la
poblacion espafiola es hipertensa, y poco mas del 20% de los afectados esta
bien controlado. Uno de cada dos adultos en Espafia tiene el colesterol alto y
el 53% de los hipercolesterolémicos tratados estdn controlados. En el
capitulo de diabetes, el porcentaje de afectados es del 7%, y el 20% de los
diabéticos ignoran que lo son. Finalmente, el 69% de los tratados (es decir,

menos de la mitad del total de los diabéticos) estan controlados.
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La mayoria de los espafioles conoce los sintomas asociados al
ataque al corazdon o al ictus. Pero 60% no sabe que "sentirse débil, con
sudor frio 0 nauseas" puede ser un sintoma de ataque al corazén. Ademas,
el 40% desconoce que un ictus puede manifestarse como "dolor de cabeza
fuerte y repentino, sin causa justificada" o la "pérdida repentina de vision en

uno o ambos 0jos".

Por ultimo, en la poblacion espafiola persisten importantes
desigualdades socioecondmicas por lo que toca a la salud cardiovascular.
Por ejemplo, el porcentaje de hombres fumadores es mas alto en los que
tienen estudios primarios y secundarios que en los que tienen estudios
universitarios; ademas, en las mujeres, la frecuencia de abandono del
tabaco es menor en las que tienen niveles educativos mas bajos. También
se observa un aumento de la frecuencia de inactividad fisica, hipertension
arterial, obesidad general y abdominal, diabetes y sindrome metabdlico en

quienes tienen menor nivel de estudios.

|.3. OBESIDAD, MENOPAUSIA y RCV

El estudio de la menopausia en el ambito de la salud de las mujeres,
asi como la repercusién en su calidad de vida, adquiere en las ultimas
décadas un interés paralelo al que despierta en los demégrafos y sociélogos

el espectacular aumento de la esperanza de vida.

M. Angeles Duran Directora del CSIC y recientemente nombrada Dra.
honoris causa por nuesntar universidad afirma, que de seguir asi “viviremos

mas tiempo como viejos que como jovenes”, y augura que, la siguiente
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revolucion se dara en el campo de la biotecnologia, que favorecera en afos

la etapa de la vejez ( Duran 2007).

La prolongacion de la vida en ndmero de afios empez6 a tomar
presencia estadistica durante el siglo XX aunque su progresién ha sido
diferente en los paises desarrollados, aumentando rapidamente en los que

estan en vias de desarrollo (INE 2001, Schirrmacher 2004).

Una consecuencia de que la poblacion haya duplicado la edad, es
gue ha desplazado en el tiempo la secuencia cronolégica de las sucesivas
etapas vitales, haciéndolas cada vez mas elasticas, asi la infancia se alarga,
la adolescencia se prolonga hasta los 30 afos, la maternidad es cada vez
mas tardia y la vida adulta se estira en una secuencia de tiempos que
adquiere dimensiones como hasta ahora no se habian conocido, (Neugarten

1999).

En este orden de cosas, muchos autores pensaban que la
menopausia también se retrasaria, sin embargo no ha sido asi y hoy por hoy
sigue rondando los 50 afios, con una variabilidad que oscila entre los 45 y

54 afos, (Casado 2001).

El término menopausia se refiere especificamente al cese definitivo
de la menstruacion, ya sea fisiolégica o quirlrgica, esta Ultima por
extirpacion de los ovarios. Se considera que la mujer ha entrado en la fase
posmenopausica, cuando han transcurrido como minimo doce meses desde
la dltima menstruacion, situacion que suele ocurrir en torno a los 50 afios
(48 a 52 afios). A partir de los 40 afios se suele iniciar el periodo

premenopausico, caracterizado por alteraciones del ciclo menstrual
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acompafiadas de sintomas neurovegetativos de diferentes grados de

severidad (Larson & Pasvogel 2008).

La menopausia es una de las etapas criticas de la vida de la mujer
gue se asocia a un incremento de la grasa corporal. Las causas de éste
problema son multiples, unas se relacionan claramente con el
hipoestrogenismo y otras dependen de la edad, condicionando un aumento

de la ingesta y una disminucién del gasto energético.

El estado hipoestrogénico en las mujeres menopausicas se asocia a
la distribucion androide de la grasa y desarrollo del sindrome metabdlico
(SM). En relacion con los cambios en el metabolismo y la hipertension,
aumenta el riesgo de enfermedad cardiovascular (CV). Algunos autores han
investigado la influencia de la duracion de la menopausia en los parametros
antropométricos y metabdlicos-hormonales en mujeres obesas, observando
una correlacion positiva entre el tiempo transcurrido desde la menopausia y
la relacion cintura / cadera (p <0,05), mientras que en los controles,
observaron correlaciones positivas para la relacion cintura / cadera y presién
arterial sistdlica y diastélica (p <0,05), y detectaron correlaciones negativas
para el estradiol y la cintura (p <0,05), tiempo desde la menopausia y cHDL
(p <0,05). ElI aumento de peso, junto con los cambios endocrinos de la
menopausia, provoca desequilibrios metabdlicos y hemodindmicos, que
contribuyen al riesgo de enfermedades cardiovasculares (Simoncig-Netjasov

2010).

La prevalencia de obesidad estd aumentando draméticamente,

afectando negativamente la salud y el bienestar durante toda la vida
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(Garaulet Aza 2008). Esta ganancia ponderal se asocia a
consecuencias adversas para la salud, que se ven agravadas por los
cambios de distribucién grasa que se observan durante la menopausia de
forma selectiva. El impacto de la obesidad y la adiposidad abdominal en
enfermedades no transmisibles de evolucion crénica, como diabetes y
enfermedad cardiovascular, es importante y la calidad de vida se ve afectada
negativamente. Algunos expertos consideran que la investigacion dirigida a
la prevencion y el tratamiento de la obesidad en la menopausia es limitada y
no existe alun una percepcion exacta del perfil de riesgo peso-relacionado

con la salud (Teede et al 2010).

La obesidad conlleva una carga de enfermedad Unica en las mujeres,
influenciada por una variedad de factores biolégicos, hormonales,
ambientales y culturales. Transiciones reproductivas, tales como el

embarazo y la menopausia, aumentan el riesgo de obesidad (Pavon 2006).

Aparentemente la variabilidad hormonal aumenta el riesgo de presentar
disminucion del animo, que se asocia especialmente con la deprivacién de
estrogenos (Avis et al. 1994). La sintomatologia depresiva y ansiosa se
incrementa en relacion con los cambios hormonales de la menopausia
(Soares & Cohen 2001). Por su parte, la disminucion de progesterona se
relaciona con la ansiedad, al disminuir la accién del neurotransmisor de
caracter inhibitorio mas extendido en el sistema nervioso central, el acido

gamma aminobutirico o GABA (Risco 2010).

Se ha informado que las mujeres con menopausia quirdrgica tras la

extirpacion de los ovarios y la caida brusca de estrégenos, desarrollan
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sindromes depresivos (Risco 2010). Por otra parte existe abundante
evidencia de que los estr6genos mejoran el funcionamiento psicosocial en
las mujeres postmenopausicas, con un efecto semejante al de los farmacos
antidepresivos y que altas dosis de estrogenos reducen la sintomatologia en

mujeres con depresion resistente (Schmidt et al. 2000, Soares et al. 2001).

Psicol6gicamente, las mujeres obesas experimentan mayor peso
relacionado con el estigma y la discriminacion y se encuentran en mayor
riesgo de depresion que los hombres obesos. Las mujeres también son
particularmente susceptibles al estrés psicoldgico, falta de suefio, y falta de
actividad fisica, todos ellos son factores de riesgo para el desarrollo del
exceso de peso. El riesgo de obesidad es mayor entre las mujeres con
trastornos psiquiatricos y durante el consumo de ciertos medicamentos
psicotropicos. El tratamiento de la obesidad debe tener en consideracion los
riesgos de la obesidad, la salud, los intentos anteriores de pérdida de peso, y
las diferencias individuales en la motivacion y preparacion para el

tratamiento (Azarbad & Gonder-Friederick 2010).

Para un mismo IMC, Las mujeres tienen mas grasa corporal que los
hombres. Los depdsitos de las mujeres constituyen el 40% del total del peso
corporal en comparacion con el 28% de los hombres (Palou 2003). Otro
elemento diferenciador importante, en la mujer, es la distribucion regional del
tejido adiposo en las distintas fases del ciclo reproductivo. En la
premenopausia los depoésitos de grasa estan localizados principalmente en
muslos, caderas y mamas (de naturaleza subcutanea), pero a medida que
se va instaurando la menopausia, la grasa aumenta y se distribuye de forma

diferente, localizandose preferentemente en la regién abdominal, segun los
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patrones de acumulacion lipidica conocidos como ginoide y androide
respectivamente (Palou 2003) en los cuales, las hormonas sexuales juegan
un papel importante participando ademas del control del metabolismo lipidico

(Kennedy 1997).

En los varones, los depésitos adiposos se sitlan preferentemente en
las regiones subcutdneo-abdominales y viscerales. Es importante destacar

que, la funcion del adipocito maduro, depende de su localizacion.

El aumento de la grasa visceral facilita el desarrollo de
insulinorresistencia y sus consecuencias clinicas como, las alteraciones del
metabolismo de los gllcidos y la diabetes tipo 2, la hipertensién arterial y la

dislipidemia, con el consiguiente aumento del riesgo cardiovascular.

La prevalencia e incidencia de accidentes vasculares en las mujeres,
qgue durante la edad fértil es significativamente menor que en varones (Barret
1997, Casado et al. 2001) se iguala tras la menopausia, a partir de la cual va
en aumento, hecho informado en numerosas publicaciones cientificas, cuyos
autores coinciden en sefialar la menopausia, o0 el hipoestrogenismo, junto
con el aumento ponderal afiadido, como un factor de riesgo cardiovascular
(Eaker et al. 1993, Mendelsohn & Karas 1994, Farhat et al. 1996, Magro

2003).

Estudios recientes, tanto en Estados Unidos como en Europa,
confirman que la enfermedad vascular representa la causa mas frecuente de
mortalidad y morbilidad en la mujer, siendo su prevalencia mas alta que

para el cancer de mama.
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En la segunda Encuesta Nacional de Salud realizada en los EEUU
(NHANES II — Nacional Health and Nutrition Examination Survey), 1999-
2002 se puso de manifiesto como la mujer entre los 50 y los 59 afos,
aumenta un 14% su IMC, (Rocabado 2007). En el estudio SEEDO-97
(Aranceta 1998), se encontré la prevalencia de obesidad mas elevada
(33,7%), en el grupo de mujeres entre los 55 y los 60 afios, lo que corrobora
gue la menopausia favorece el aumento de grasa corporal. Ghosh y Bhagat
(2010) observaron diferencias significativas en relacion a la obesidad central
en 245 mujeres sanas de 25 a 65 afos, distribuidas aleatoriamente en dos

grupos, pre y post-menopausicas y censadas en West Bengal, India.

La ganancia de peso se ve agravada por la distribucion regional del
tejido adiposo, cuya consecuencia mas importante es el aumento de la grasa
visceral, con el desarrollo de alteraciones endocrinas como la
insulinorresistencia (IR), que se asocia con una serie de anomalias
metabdlicas, incluyendo la intolerancia a la glucosa, dislipidemia y obesidad
central, que predisponen a enfermedades -cardiovasculares, diabetes

mellitus y algunos tipos de cancer.

La incidencia de muchas de estas condiciones aumenta después de
la menopausia, un momento en el que la IR también se incrementa
(Kennedit 1997; Whitcroft & Herriot, 2011). Dichas alteraciones, conocidas
hoy como sindrome metabdlico (SM), fueron descritas inicialmente como
sindrome X por Reaven (1988) hace mas de dos décadas, aunque ya con
anterioridad varios autores venian advirtiendo sobre el riesgo cardiovascular

que implicaba tener dislipidemia, obesidad, hipertensién arterial e
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intolerancia a la glucosa, por lo cual se los llamaba el “cuarteto de la muerte”

entre otros.

El SM es un trastorno de elevada prevalencia en nuestra sociedad
con base fisiopatologica en la resistencia a la insulina, que tiene como
factores predisponentes, obesidad central, junto a un estilo de vida
sedentario. Se caracteriza por una serie de alteraciones proaterogénicas
como dislipemia, HTA, hiperglucemia y un estado protrombético y

proinflamatorio.

La incidencia del sindrome metabdlico aumenta considerablemente
durante la perimenopausia y menopausia precoz. Las mujeres
posmenopausicas tienen mayor riesgo de hipertension, cambios
proaterogénicos, alteraciones del perfil lipidico, diabetes tipo 2 vy
enfermedades cardiovasculares graves (Whitcroft & Herriot, 2011). Las
tltimas encuestas de salud, revelan que su prevalencia en la poblacion

mundial est4 aproximadamente entre el 10 y el 40%.

En un estudio reciente (Romaguera et al. 2010) cuyo objetivo fue
determinar la asociacion entre el sindrome metabdlico (SM) y las
caracteristicas del estilo de vida en mujeres de 36 a 82 afios, del area
metropolitana de San Juan, Puerto Rico; la prevalencia global de SM fue del
24% segun criterios del NCEP / ATP Ill y 33% de acuerdo a criterios de la
IDF. Los autores confirmaron la obesidad como un importante factor de
riesgo asociado al SM, mientras que el consumo de alcohol y un nivel de
educacion superior parecen disminuir su prevalencia. Estos resultados

ponen de manifiesto la importancia de la informacion al paciente con

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 53



SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

respecto a la reduccion de peso y modificacién del estilo de vida para la
prevencion primaria y mejor gestion de la salud de las mujeres (Villaverde-

Gutiérrez et al. 2006, Robles Gila 2010, Pachocka 2010).

Muchos autores consideran de interés, la participaciéon de las
personas de edad en programas de actividad fisica, como estrategia para
mejorar su calidad de vida (Teogman, Ozcan & Acar 2004), modificar habitos
sedentarios y promover un envejecimiento activo, con beneficios para la
salud tanto fisicos como psicologicos (Kraemer et al. 2001, Peluska &
Schwenk 2000). ElI ejercicio fisico controlado puede contribuir
significativamente a la prevencion de sintomatologia y desarrollo de
enfermedades en mujeres postmenopausicas (Hough 2000, Aguilar et al.
1999, Dunn et al. 2001) y ha sido incluso empleado como previsor de los

factores de riesgo cardiovascular en esta poblacién (Saucedo et al. 2008).

En el estudio de Fernandez-Alonso et al. (2010) realizado en nuestro
pais para evaluar el sindrome metabdlico (SM) y sus componentes con
criterios diagnésticos actualizados y explorar su relacion con la menopausia,
se revisaron retrospectivamente los sintomas registrados durante la primera
visita, de 574 mujeres caucasicas posmenopausicas espafiolas, en una
clinica de menopausia. La informacién incluyé6 datos demograficos
generales, el tipo de menopausia, la intensidad de los sintomas
menopausicos (indice de Kupperman), parametros metabdlicos vy
hormonales. El 23,1% cumplia los criterios diagnosticos de SM que fueron
significativamente mayores en comparacion con aquellas sin el sindrome. La
obesidad se asoci6 con los sintomas mas graves observados en las mujeres

posmenopausicas espafiolas.
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La deteccion temprana y un manejo mas intensivo del sindrome
metabdlico con el propésito de reducir el riesgo de enfermedad
cardiovascular y diabetes a largo plazo, son ahora posibles, segun indica la
International Diabetes Federation (IDF, 2005) en la primera declaracién de
consenso global, la cudl representa la opinibn de expertos de seis
continentes, en las esferas de diabetes, cardiologia, lipidologia, salud
publica, epidemiologia, genética, metabolismo y nutricion (Alberti et al. 2005).
Incluye una definicion clinicamente accesible del sindrome metabdlico, como

se ha indicado en el apartado anterior.

En la actualidad disponemos también de varias escalas de prediccién
del riesgo cardiovascular, con diferentes versiones y formatos que varian
desde tablas con sistemas de puntuacion, hasta programas informatizados
para el calculo rdpido. Las mas utilizadas en la préactica clinica son las de
FRAMINGHAM vy la del estudio SCORE. Ambas tablas se basan en modelos
matematicos, que tienen en cuenta los distintos factores de riesgo
relacionados con la probabilidad de sufrir un evento coronario en el caso de
FRAMINGHAM (Anderson et al. 1991) y de mortalidad cardiovascular en el

caso del SCORE (Conroy et al. 2003).

Se hace necesario por tanto, valorar todos los cambios que
acontecen en la transicibn menopausica, y no considerar exclusivamente el
fallo hormonal ovarico como algo aislado, sino dentro del eje neuro-

endocrino-metabodlico.
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l.4. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Dado que la esperanza de vida de la mujer es de 83 afios, un tercio

de su vida quedara dentro de este periodo posmenopausico.

La transicion menopausica se asocia con un aumento significativo del
peso corporal y con modificaciones animicas superiores a las de cualquier
otro periodo de la vida de las mujeres, con irritabilidad, ansiedad y desisterés

gue conducen a un humor ansioso-depresivo caracteristico de esta etapa.

Por su parte, el aumento de peso contribuye a disminuir la autoestima
y a aumentar la falta de motivacién y el sedentarismo, disminuyendo el gasto
de energia y entrando en una espiral en la que el aumento ponderal unido a
una distribucion caracteristica de la grasa, conducen a la adiposidad
abdominal. Ambos fendmenos se han postulado para explicar el mayor

riesgo de sindrome metabdlico e hiperlipidemia.

La incidencia del sindrome metabdlico aumenta considerablemente
durante la perimenopausia Yy menopausia precoz. Las mujeres
posmenopausicas tienen mayor riesgo de hipertension, cambios
proaterogénicos en el perfil lipidico, diabetes y enfermedades

cardiovasculares graves.

La menopausia tiene una contribucion causal al deterioro psicolégico
y al perfil metabdlico, que es independiente de la edad cronoldgica y ha sido
objeto de numerosos estudios. La depresion junto a hipertension y diabetes
se hacen mas frecuentes con la edad y deben ser diagnosticadas y tratadas

a tiempo.
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Los cambios del estilo de vida incluyendo un consumo moderado de
calorias y la practica de ejercicio aerbbico, pueden evitar cambios
proaterogénicos y el aumento de peso observado con el envejecimiento,

mejorando la animosidad negativa.

Una prediccidn precisa del riesgo cardiovascular en la edad madura
de las mujeres es esencial para ayudar a identificar el subgrupo de mujeres
gue son susceptibles de beneficiarse de un manejo intensivo de los factores

de riesgo metabalico.

De igual forma, el cribado del estado de animo puede ayudar a

mejorar la salud mental y permitir la intervencién mas adecuada.

Todo ello nos ha llevado a plantearnos en esta memoria de tesis
doctoral, las dos dimensiones que mas inciden en la salud y calidad de vida
de las mujeres durante la transicibn menopausica, de una parte, los cambios
metabdlicos, en especial las alteraciones en el peso y su repercusion clinica,
asociada con el RCV. De otra, la presentacion o en su caso el aumento de
sintomas psicolégicos de ansiedad y depresion, y su posible respuesta a un

programa de ejercicio fisico.
Objetivos generales

1. Evaluar los sintomas de ansiedad y depresién en mujeres
menopausicas, usuarias de atencion primaria, antes y
despues de participar en un programa de ejercicio fisico,

frente a un grupo control de similares caracteristicas.

2. Evaluar el grado de sobrepeso / obesidad y verificar su

relacién con distintos parametros de riesgo cardiovascular,
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en mujeres perimenopausicas derivadas desde atencion
primaria a consultas de endocrinologia del sistema publico
de salud de la ciudad de Granada, ante la presencia de

diabetes, HTAy dislipidemias.
Objetivos especificos
e Evaluar la prevalencia de Ansiedad y Depresion

e Comparar los sintomas de Ansiedad y Depresion entre el inicio y el

final de un programa de ejercicio fisico, frente a un grupo control
e Evaluar la prevalencia de Sobrepeso y Obesidad
e Evaluar la prevalencia de Hipertension Arterial
e Evaluar la prevalencia de Dislipemia
e Evaluar la prevalencia de Diabetes

e Estimar RCV absoluto a 10 afios y calcular otras expresiones de

riesgo

e Describir y analizar las variables en estudio en relacion con la

edad y con el IMC

e Describir y analizar el riesgo cardiovascular estimado en relacion

conlaedady el IMC

e Analizar, clasificar y describir posibles perfiles de riesgo

cardiovascular
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Il. PACIENTES Y METODO
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II.1. DISENO DEL ESTUDIO

Para alcanzar los objetivos planteados en este estudio, se han
seleccionado dos grupos de mujeres que corresponden a dos tipos de
disefio, el Grupo 1 a un disefio longitudinal, de seguimiento prospectivo y el
Grupo 2 a un disefio observacional, analitico de caracter transversal.

Grupo 1, realizado con mujeres posmenopausicas usuarias de
atencion primaria, que participaron en un estudio longitudinal de seguimiento
con medidas pre-pos y grupo control, para analizar comparativamente los
sintomas de ansiedad y depresion con relacién a la practica de ejercicio

fisico programado.

Grupo 2, con mujeres en la transicion menopausica, derivadas desde
atencion primaria a consultas de endocrinologia, para analisis del estado
ponderal y su repercusion en la estimacién del RCV, mediante estudio
observacional analitico, de caracter transversal, con los datos registrados en

el momento de su derivacion.

I1.2.- POBLACION Y MUESTRA
Pacientes usuarios de los servicios sanitarios de la Zona Norte de la

provincia de Granada durante el periodo de estudio (2009-2012).

Las pacientes fueron seleccionadas de forma oportunista por
muestreo no probabilistico, intencional, cuando cumplieron los criterios de

inclusion:
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1. Para el Grupo 1, “andlisis comparativo de los sintomas de
ansiedad y depresiéon”, fueron elegibles las mujeres posmenopausicas
sedentarias, con sintomatologia de ansiedad y/o depresién, usuarias de
Atencién Primaria inscritas en el programa menopausia y osteoporosis, con
edades comprendidas entre 60 a 70 afios y registros normales de ECG,
presion arterial y analiticas de rutina de sangre y orina. Fueron inicialmente
excluidas las mujeres fuera del rango de edad establecido, con historia
previa de fracturas, hipotension ortostatica, vértigos, mareos y problemas de
equilibrio. De las 330 mujeres elegibles, 212 no cumplieron los criterios de

inclusion.

2. Para el Grupo 2, “andlisis de sobrepeso, obesidad y estimacién del
RCV”, la poblacion de referencia fueron todos los pacientes derivados desde
Atencién Primaria a consulta externa de endocrinologia, del Hospital
Universitario Virgen de las Nieves durante el periodo de estudio. De los
3.187 pacientes derivados, solo 1.785 fueron seleccionados por pertenecer
al sexo femenino, edad igual o superior a 40 afios y disponer en la historia
clinica del registro de datos necesarios para el estudio, antropométricos,
habito tabaquico y registros de presion arterial, perfil lipidico, glucemia y

diagnéstico de diabetes en su caso.
Configuracion de la muestra

1. En el Grupo 1, las 118 mujeres seleccionadas fueron citadas en el
centro de salud para recibir informacion sobre el estudio a realizar,
caracteristicas y duracién del programa de ejercicio, utilizacion de los datos y

consentimiento informado. 23 mujeres no acudieron a la cita informativa, 31
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no estaban interesadas y 5 alegaron motivos personales, quedando la
muestra constituida por 60 mujeres que fueron aleatoriamente distribuidas

en dos grupos, experimental y control.

2. En el Grupo 2, fueron seleccionadas todas las mujeres a partir de los
40 afios de edad (premenopausia), que cumplieron los criterios de inclusién,
con objeto de centrar la edad en un intervalo comparable al de los estudios
de referencia tanto para los valores antropométricos, como clinicos y de
riesgo cardiovascular. En total, 805 pacientes, mujeres con 40 y mas afos,

pasaron a formar parte de la muestra definitiva del estudio.

[1.3. FUENTE DE DATOS.

La informacién utilizada en este estudio, procede basicamente de los
datos obtenidos por la investigadora de esta memoria de tesis doctoral,
directamente de las mujeres que participaron en el Grupo 1, para analisis de
los sintomas de ansiedad y depresién distribuidas en sendos grupos, control
y experimental, con medidas al inicio y al final de la participacion de este

altimo en un programa de entrenamiento fisico controlado.

Respecto al Grupo 2, para analisis del estado ponderal en relacion con
el RCV, tanto los datos de sobrepeso y obesidad como los datos clinicos
utilizados para la estimacion del RCV, fueron obtenidos de los registros de
las historias clinicas de las pacientes en el momento de su derivacién a
consulta externa de endocrinologia, y posteriormente transferidos a una hoja
de célculo elaborada en Microsoft Excel®, para su utilizacién en el

tratamiento estadistico de los datos.
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II.4. PROCEDIMIENTO

Se han utilizado variables de sujeto, como la edad, estratificando la
muestra en cuatro grupos, menores de 50, de 50 a 59, de 60 a 69 y de 70 y
mas afios de edad, cuando se ha considerado necesario. Se han incluido
mujeres menores de 50 afios, en situacion premenopausica y en condiciones
clinicas similares, al objeto de poder establecer comparaciones vy
proyecciones del RCV a edades superiores, similares a las mujeres con

menopausia establecida.

Se ha calculado el indice de masa corporal (IMC), a partir de las

medidas antropométricas de Peso y Talla.

Se ha estimado el RCV mediante la ecuacion de Framingham-Dorica

como se describird mas adelante.

Para valorar el estado de animo se han utilizado escalas especificas en
cada caso, validadas en poblacién espafiola, de facil administracién y de uso
frecuente en Atencién Primaria. La valoracién se ha realizado en ambos
grupos control y experimental, al comienzo y al final del estudio en relacion
con la participacién, o no, de las mujeres en un programa de ejercicio fisico

adaptado a sus caracteristicas de edad y sedentarismo.

Para la predicciéon del RCV se han utilizado los datos clinicos del perfil

lipidico, presién arterial, tabaquismo y glucemia.

Finalmente, el programa de ejercicio fisico ha sido administrado por
entrenadores deportivos con experiencia, y supervisado por profesores
universitarios de Educacion Fisica. La duracién del programa ha sido de 6

meses. Durante las primeras 8 semanas, las mujeres realizaron dos
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sesiones semanales de 50 minutos, dedicadas fundamentalmente a
desempeniar ejercicios aerébicos de intensidad moderada, entre el 50-70%
de la frecuencia cardiaca maxima. Continuando hasta el final del programa
con 3 sesiones semanales de 60 minutos de ejercicios de resistencia
aerodbica, fuerza-resistencia, flexibilidad y relajacion (Rodriguez, 1995). La
intensidad fue aumentando progresivamente hasta alcanzar el 60-85% de la

frecuencia cardiaca maxima.

Todas las sesiones se realizaron en grupo y durante su desarrollo se
acompafaron de muasica para aumentar la motivacién. Para permanecer en
el programa fue necesario completar el 80% de las sesiones como minimo.
Las mujeres del grupo control no realizaron el programa de ejercicio fisico, ni
participaron en ningun tipo de sesiones de seguimiento preprogramadas
durante el tiempo que dur6 el estudio, aunque se les ofreci6 la posibilidad de
participar en un programa de actividad fisica similar, una vez completado el
estudio. En ninguno de los dos grupos se produjo abandono de ninguna
persona, si bien en el grupo experimental no se incluyeron en el analisis
estadistico los datos de tres mujeres que no completaron el 80% de las

sesiones programadas.

11.5.- DEFINICION Y MEDIDA DE LAS VARIABLES.

1.5.1. VARIABLES DEL ESTADO DE ANIMO

Entre los problemas psicoldgicos asociados a la menopausia, merecen
una mencién especial, las alteraciones en el estado de &animo, que

comprenden ansiedad y depresion.

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga 64



SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

Los sintomas de ansiedad y depresion se han evaluado con la escala
de ansiedad de Hamilton (Lobo et al. 2002; Badia et al. 2001) y la Escala de

Depresion Geriatrica (GDS) de Brink y Yesavage (Martinez et al. 2002).

La escala GDS, es un cuestionario autoadministrado, de 30 items que
se responde con Si o No. De gran utilidad en el screening inicial, ayudando

en la deteccion y disgndstico de los estados depresivos.

La Escala de Ansiedad de Hamilton (Lobo et al. 2002; Badia et al.
2001) es la més utilizada en Atencién Primaria, para valorar la intensidad de
los sintomas en los trastornos de ansiedad, con puntuaciones desde 0

(ausencia de sintomas) a 4 (totalmente incapacitado).
e Sintomas de Ansiedad: cualitativa ordinal de tres niveles
1. Sin ansiedad: 0-5
2. Ansiedad menor: 6-14
3. Ansiedad mayor: 215
e Sintomas de Depresion: cualitativa ordinal de tres niveles
1. Sin depresion: 0-10
2. Depresion moderada: 11-14
3. Depresion severa: 15-30
11.5.2. VARIABLES DE SUJETO Y ANTROPOMETRICAS.
e Edad: Cuantitativa.
e Grupos de Edad: Cualitativa ordinal:
1: <50 afios (40 a 49)
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2:50a59 *
3:60a69 *
4:270 “

e IMC: Cuantitativa (Kg/m?). Criterios de clasificacién segin el
Expert Panel on the Identification, Evaluation and Treatment of

Overweight (1998) y SEEDO 2000 (Aranceta et al. 2003).
Normopeso: hasta 25 (kg/ m?)
Sobrepeso: 25 a 30 “
Obesidad: 30 6 mas.

e Fumador: Cualitativa binaria; 0= No fumador o exfumador de

mas de un afio 1= Fumador.
11.5.3. VARIABLES CLINICAS.
11.5.3.1 Perfil Lipidico

Para realizar la clasificacion simplificada de las hiperlipidemias se

utilizaron las recomendaciones del ATP-11I (2001)
e Colesterol total mg/dL.
e Grupos de colesterol. Cualitativa ordinal de 3 niveles.
1.- Deseable; < 200 mg/dL
2.- Normal-alto 200 a 239 mg/dL
3.- Alto; 240 6 mas.

e c-HDL en mg/dL.
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e C-LDL en mg/dL.

e Triglicéridos en mg/dL.

[1.5.3.2 Presiéon Arterial

Para el estudio de la hipertension se ha considerado la media de los
dos ultimos registros de presion arterial sistdlica y diastdlica realizados en
consulta, espaciados por seis meses.

e PAS en mmHg.
e PAD en mmHg

e PAMen mmHg =PD + 1/3 (PS — PD)

Grupos de Presion arterial segun criterio SEH-SEC ( 2003).

Categoria PAS(mmHQ) PAD(mmHg)
Optima <120 <80
Normal 120-129 80-84
Normal-Alta 130-139 85-89
HTA Grado 1 (ligera) 140 — 159 90-99
HTA Grado 2 (mod) 160 - 179 100-109
HTA Grado 3 (grave) =180 2110
HTA Sistdlica aislada =140 <90

Cuando las cifras de PAS y PAD se sitlan en categorias distintas, deben
utilizarse las que correspondan al rango mas elevado.

[1.5.3.3 Glucemia

Se han considerado tanto mujeres diabéticas diagnosticadas como no

diagnosticadas, con valores de glucemia basal superiores a 125 mg/dL,
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siguiendo el criterio del Expert Committee on the Diagnosis and
Classification of Diabetes Mellitus (1997,2003), para lo que se disefiaron las
siguientes variables:
e Glucemia; Cuantitativa. Recoge los valores de glucosa en
sangre, de los pacientes que disponian de datos para ello.
e Diabetes; Cualitativa binaria. Informa de la situacion de
cada paciente en cuanto al diagnéstico de diabetes mellitus.

(1= No diabético 2= Diabético)

11.5.3.4. Célculo del Riesgo Cardiovascular.

En la actualidad se dispone de varias escalas de riesgo con diferentes
versiones y formatos que varian desde tablas con sistemas de puntuacion,
hasta programas informatizados para el célculo répido. Las més utilizadas en
la préctica clinica son las de FRAMINGHAM vy la del estudio SCORE. Ambas
tablas se basan en modelos matematicos, que tienen en cuenta los distintos
factores de riesgo, relacionados con la probabilidad de sufrir un evento
coronario en el caso de FRAMINGHAM (Anderson et al. 1991) vy de

mortalidad cardiovascular en el caso del SCORE (Conroy et al. 2003).

La funcién clasica de Framingham estima el riesgo de padecer un
acontecimiento coronario en los préoximos 10 afios, considerando como
acontecimiento la muerte de origen coronario, el infarto agudo de miocardio
no fatal, la angina estable o la angina inestable (insuficiencia coronaria)
(Anderson et al. 1991, D'Agostino et al. 2001). Posteriormente se ha
modificado esta funcion para calcular exclusivamente el riesgo de los

denominados acontecimientos «duros», es decir infarto agudo de miocardio
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no fatal y muerte coronaria (Wilson et al. 1998), excluyendo a los diabéticos
de esta estimacion al considerarlos directamente de riesgo alto. Esta funcion
modificada, ha sido la recomendada por el National Cholesterol Education
Program en su ultimo documento Adult Treatment Panel 11l (ATP-III) para el

calculo del riesgo cardiovascular.

Las ecuaciones derivadas de Framingham, sin embargo, sobrestiman
el riesgo coronario en paises donde la prevalencia de cardiopatia isquémica
es baja, como son los de Europa central y el area mediterranea (Sowers &
Epstein 1995, Banegas et al. 1999, Albert 2001), lo que ha llevado a realizar
adaptaciones locales de esta funcion (Banegas et al. 1999). A su vez, y por
este motivo, la Third Joint Task Force Europea (Ortega 2005, Anderson et al.
1991) ha desarrollado durante los dultimos afios el proyecto SCORE
(Systematic Coronary Risk Evaluation) dirigido a confeccionar tablas de
riesgo propias, procedentes del seguimiento de cohortes europeas, Yy
diferenciadas para los paises del norte y del sur del continente (Conroy et al.
2003). Estas tablas estiman el riesgo de mortalidad vascular e incluyen la
muerte coronaria subita, cerebrovascular, por aneurisma adrtico y por

insuficiencia cardiaca.

Estas funciones consideran de forma arbitraria, que el riesgo vascular
de un sujeto para complicaciones coronarias en los proximos 10 afios es
alto, cuando supere el 20% si se utiliza la funcién de Framingham, o cuando
supere el 5% para riesgo de muerte vascular, si se utilizan las tablas del
estudio SCORE.

En nuestra muestra, para la estratificacion del riesgo cardiovascular

se han utilizado las tablas de Framingham calibradas en el estudio DORICA
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(Aranceta 2004), que sustituyen los parametros de la poblacion del estudio
americano, por la estimacion de la tasa de acontecimientos coronarios en
Espafa a partir del estudio IBERICA (Marrugat 2003) y la edad media y la
prevalencia de factores de riesgo estimada, en el conjunto de datos
configurado en el estudio DORICA. En esta ecuacion se consideran el cHDL
y el grado de hipertension arterial, a partir de las PAS y PAD.

Puesto que la ecuacién de Framingham tiene en cuenta la incidencia
de todos los acontecimientos coronarios, no soélo los acontecimientos
mayores, y se desconoce la tasa de incidencia de angina y de infarto agudo
de miocardio silente en Espafa, se ha asumido que la proporcién de estos
acontecimientos es similar a la observada en el estudio de Framingham,
aplicando el factor de correccién proporcional estimado, que incrementa la
tasa de incidencia de acontecimientos mayores en varones y mujeres,
respectivamente.

Las tablas de evaluacion del riesgo coronario adaptadas a la poblacién
espafola, a partir del estudio DORICA (Aranceta et al. 2.004), suponen un
intento de hacer mas precisa la evaluacion del riesgo CV en la poblacion
esparfola, similar al modelo REGICOR, pero llevado a cabo, en este caso,
mediante estudios poblacionales transversales, al objeto de obtener datos
sobre prevalencia en Espafia, de los factores de riesgo considerados en la
ecuacion original de Framingham.

El procedimiento seguido por nuestro grupo, desarrollado en la tesis
doctoral de Moreno Vazquez JA (UGR 2006) y publicado en el Journal of
Evaluation in Clinical Practice (Ramirez et al. 2013) ha sido similar al

utilizado para la ecuacion adaptada de REGICOR. A continuacion se
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muestran, junto a los coeficientes originales de COX, la prevalencia media
de los factores de riesgo obtenida a partir del estudio multicéntrico, que
abarcaba muestras aleatorias de diferentes comunidades espafiolas,
realizadas entre los afios 1990 a 2000.

Valor de los coeficientes B y prevalencias del estudio DORICA, en hombres y mujeres.

HOMBRES MUJERES

DORICA COEF. COX PREV. DORI Bi - Xm DORICA COEF. COX PREV. DORI Bi - Xm
edad media 0,048300 41,0000  1,980300 edad media 0,337700 41,0000 13,845700
edad cuadr. -0,002700 1.681,0000 -4,538700
colest. <160 -0,659500 0,1190 -0,078481 colest. <160 -0,261400 0,1250 -0,032675
col. 160-199 0,000000 0,3080  0,000000 col. 160-199 0,000000 0,3080  0,000000
col. 200-239 0,176900 0,3660 0,064745 col. 200-239 0,207700 0,3470  0,072072
col. 240-279 0,505400 0,1660  0,083896 col. 240-279 0,243900 0,1450 0,035366
col.>280 0,657100 0,0410 0,026941 col.>280 0,535100 0,0370  0,019799
HDL < 35 0,497400 0,0750  0,037305 HDL < 35 0,843100 0,0190 0,016019
HDL 35-44 0,243100 0,2370  0,057615 HDL 35-44 0,378000 0,1330  0,050274
HDL 45-49 0,000000 0,1820  0,000000 HDL 45-49 0,197900 0,1160  0,022956
HDL 50-59 -0,051100 0,2530 -0,012928 HDL 50-59 0,000000 0,2870  0,000000
HDL >59 -0,486600 0,2520 -0,122623 HDL >59 -0,429500 0,4440 -0,190698
TA-optima -0,002300 0,1820 -0,000419 TA-optima -0,053360 0,3890 -0,020757
TA-normal 0,000000 0,2430  0,000000 TA-normal 0,000000 0,1790  0,000000
TA-nor/alta 0,283200 0,2100  0,059472 TA-nor/alta -0,067700 0,1840 -0,012457
TA-grado | 0,521700 0,2740  0,142946 TA-grado | 0,262900 0,1920  0,050477
TA-grado II-ll 0,618600 0,0910 0,056293 | TA-grado II-llI 0,465700 0,0560  0,026079
Diabetes 0,428400 0,0530 0,022705 Diabetes 0,596300 0,0240 0,014311
Tabaco 0,523400 0,4810 0,251755 Tabaco 0,292500 0,3020  0,088335
2,570360 9,446101

Prob.no ECV= 94,5000 Prob.no ECV= 97,9000

Se asume que la proporcién de acontecimientos CV es similar a la
observada en Framingham, ante la ausencia de datos especificos, por lo que
se aplica un factor de correccién proporcional que incrementa la tasa de

incidencia de acontecimientos mayores, en hombres y mujeres,
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respectivamente (Baena et al. 2005). A partir de los valores obtenidos tras
la estimacion del RCV se generan variables cualitativas, una con cuatro

modalidades, BAJO, Moderado, Alto Y Muy Alto y otra con dos: Elevado y

No elevado.
. ADAPTADA

METODOS (REGICOR) DORICA

NO BAJO <5 <10
ELEVADO  \10DERADO 5a9 10219
ALTO 10a19 20 a 39

ELEVADO
MUY ALTO 220 > 40

Ademas del Riesgo Absoluto a 10 afios o probabilidad de sufrir un
evento cardiovascular en los préximos afios, se han calculado otras
expresiones de riesgo que nos permitiran establecer consideraciones de
caracter epidemioldgico y preventivo.

Riesgo Comparativo (RC)

Equivale al que tendria un individuo de una edad determinada si no
estuviera sometido a factores de riesgo CV modificables. Tiene su
equivalencia en el concepto epidemioldgico de incidencia en no expuestos.
Para obtenerlo se mide el riesgo a 10 afios que tendria un individuo de esa
edad, en condiciones ideales de riesgo, esto es: Presion arterial inferior a
120/80 mmHg; colesterol total menor de 200 mg/dL; c-HDL = 45 mg/dL, en
hombres y 55 mg/dL en mujeres; no fumador; no bebedor; sin diabetes;
normoglucémico y sin hipertrofia ventricular izquierda. Nosotros lo hemos
calculado asignando, a cada paciente, esas caracteristicas.

Riesgo Relativo
Se obtiene mediante el cociente entre el Riesgo Absoluto y el Riesgo

Comparativo. Indica las veces que es mas probable sufrir un evento CV
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estando sometido a los factores de riesgo, que sin ellos, en una situacion
ideal.
Riesgo Marginal Atribuible
Siguiendo con el modelo epidemiolégico, la diferencia entre riesgo
absoluto (RA) y riesgo comparativo (RC), es el denominado riesgo marginal
atribuible o, sencillamente, riesgo atribuible (RAR). Expresa, en términos
absolutos, la parte de la probabilidad de sufrir un evento CV que es atribuible
a la exposicion a los factores de riesgo.
Riesgo Proyectado
Corresponde al riesgo absoluto que tendria una persona, considerando
los factores de riesgo actuales, proyectado a la edad de 65 afios. Es, por
tanto, la edad la Unica variable que se condiciona en su calculo. Nosotros
hemos procedido de manera similar al calculo del riesgo absoluto, pero
modificando la edad de cada paciente a 65 afios. Es necesario subrayar la
necesaria adopcién de precauciones para limitar su calculo a personas cuya
edad inicial sea inferior a 65, puesto que, en caso contrario, el riesgo
proyectado resultaria inferior al actual, del paciente.
En consecuencia, consideramos las variables:
e Riesgo Absoluto a 10 afios; Cuantitativa, medida como
porcentaje.
e Riesgo Comparativo; Cuantitativa, en porcentaje.
e Riesgo Relativo; Cuantitativa, en porcentaje.
e Riesgo Atribuible; Cuantitativa en porcentaje.
e Riesgo Proyectado; Cuantitativa porcentual y en nimero

de cinco.
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11.6.- TRATAMIENTO ESTADISTICO DE LOS DATOS.

A partir de la identificacién del tipo de variables en estudio, se realiz6
el andlisis estadistico de los datos mediante el programa informético SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) version 17.0 para Windows.

Este apartado se inicia con el andlisis descriptivo de las variables
consideradas, es decir, Variables de Sujeto, Antropométricas y Clinicas,
mediante la distribucién de frecuencias absoluta (n) y relativa (%) y medidas
basicas de resumen como media, desviacion tipica, error tipico de la media,
segun la naturaleza de cada variable, distribuyendo las mujeres por grupos
de edad.

Comprobada la normalidad de los datos mediante el test de
Kolmogorov-Smirnov, se utilizaron el test de Mann-Whitney o la t de Student
para el analisis de dos muestras independientes, dependiendo de la
distribucién de las variables y cuando se han considerado mas de dos
factores, se aplico el test de Kruskal-Wallis para k muestras no pareadas. Se
considerd como nivel de significacién el valor p< 0,05.

Para la estimacion de las diferentes modalidades de RCV se ha
utilizado el modelo mateméatico de prediccion Framingham-Dorica.

Para clasificar a las mujeres a partir del andlisis de los factores de
riesgo  cardiovascular estimados, se realizd un analisis de Cluster
exploratorio en dos fases siguiendo el criterio Bayesiano de Schwarz y
posteriormente el método de k-medias para cuatro conglomerados, con un
estudio confirmatorio mediante analisis factorial por el método de

componentes principales con rotacion varimax.
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lll. RESULTADOS
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Los resultados del estudio se presentan siguiendo el orden
establecido en el apartado de metodologia para el analisis estadistico de los
datos. Este apartado se inicia con los resultados del Grupo 1: Analisis de los
sintomas de Ansiedad y depresién. A continuacion se presentan los
resultados del Grupo 2: Analisis del estado ponderal y estimacion del RCV,
empezando con el analisis descriptivo de todas las variables consideradas,
Edad, IMC y Variables clinicas, a travées de medidas basicas de resumen
como media, mediana, desviacion tipica, error estandar de la media y
distribucién de frecuencias absolutas (n) y relativas (%).

Para la comparacién de medias entre los niveles del IMC y el resto de
las variables en estudio se utiliz6 el analisis de la varianza inter e intra
grupos con el test de Kruskal Wallis y analisis posterior de comparaciones
multiples con la prueba de Mann-Whitney con un nivel de significacion
corregido (Bonferroni).

Finalmente se presentan los resultados de la estimacion y andlisis del
riesgo cardiovascular por grupos de edad e IMC, seguidos de los obtenidos
en el andlisis clasificatorio de cluster con la representacién de dichos grupos,

confirmados por el analisis factorial.
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1.1 RESULTADOS GRUPO 1

Analisis de los sintomas de Ansiedad y Depresion

TABLA 1. CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS DE LA MUESTRA

Inicial Final Diferencia
Inicial-Final
Grupo Control (n=30)
Peso (Kg) 70.1+£85 70.2+94 +0.10
Talla (cm) 156.7 £ 4.5 156.7 £ 4.5 0
IMC (Kg/m?) 28.88 + 3.2 28.88 3.1 +0.02
Grupo Ejercicio(n=30)
Peso (Kg) 69.4 £9.3 68.9£9.1 -0.5
Talla (cm) 158.3+7.6 158.3+7.6 0
IMC (Kg/m?) 27.80+ 3.1 27.67+2.8 -0,2

Media + desviacion estandar

La tabla 1 muestran los valores de peso corporal, talla e IMC al inicio del
estudio y a los seis meses. La media de edad del grupo control fue de 63.5 £
3.3 afios y la del grupo de ejercicio, 64,2 =+ 2,8 afos, sin diferencias

estadisticamente significativas entre ambos.
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TABLA 2. SINTOMAS DE DEPRESION

Diferencia
Inicial Final Inicial-Final

n
Grupo Control (n=30)
Depresién Moderada 11 11.87+£056 11.93+1.01 + 0.06
Depresién Severa 19 17.23+1.22 16.85+0.98 -0.38

Grupo Ejercicio(n=27)
Depresion Moderada 10 12.02+£1.11 9.76 +1.02 -2.26*
Depresién Severa 17 17.34 £ 0.87 13.49+1.82 -3.85**

*p<0.050; **p<0.010. Puntuacién: 10 - 14 = Depresion moderada; 15 - 30
Depresion severa

La tabla 2 muestra los valores correspondientes a la sintomatologia
depresiva al inicio del estudio y a los seis meses, en ambos grupos control y
experimental. Las diferencias entre el inicio y el final del programa para las
mujeres del grupo experimental, alejandose también significativamente de

las del grupo control.
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TABLA 3. SINTOMAS DE ANSIEDAD

Diferencia
Inicial Final Inicial-Final
n
Grupo Control (n=30)
Ansiedad Menor 11 7.20 7.12 -0.08
Ansiedad Mayor 19 16.37 17.01 + 0.64
Grupo Ejercicio(n=27)
Ansiedad Menor 10 7.33 5.27 -2.06*
Ansiedad Mayor 17 16.76 15.02 -1.74**

*p<0.05; **p<0.01. Puntuacién: 6 - 14 Ansiedad menor; 2 15 - 30 Ansiedad

mayor

La tabla 3 muestra los valores del estado de ansiedad al inicio del

estudio y a los seis meses del programa de ejercicio fisico. Las diferencias

entre el inicio y el final del estudio resultaron estadisticamente significativas

para el grupo experimental, alejandose también significativamente de las del

grupo control.
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lll. 2 RESULTADOS GRUPO 2

Analisis Sobrepeso, Obesidad y RCV

111.2.1 ANALISIS DESCRIPTIVO

TABLA 4.- CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA POR GRUPOS DE EDAD

GRUPOS DE Edad IMC2 TASist. | TADiast. | TA.Media | Glucosa Colesterol cHDL | cLDL Triglicér.
EDAD (Kg/m?) | (mmHg) (mmHg) (mmHg) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) | (mg/dL) (mg/dL)
Media 38,0 33,6 131,2 83,4 99,3 105,4 198,3 53,0 | 1333 187,7
<50 | Mediana | 39,0 33,1 130,0 80,0 96,7 101,0 201,0 56,0 | 1269 188,0
(n=311) | Desv. tip. 7.3 8,2 20,8 12,5 14,4 29,8 29,6 7,0 43,0 142,3
E.EM 0,42 0,46 1,18 0,71 0,82 1,69 1,68 0,40 6,21 22,79
Media 54,5 35,2 142,1 89,2 106,8 115,6 206,7 545 | 15372 278,6
50-59 | Mediana 54,0 34,6 140,0 90,0 106,7 103,5 201,0 56,0 | 157,0 175,0
(n=210) | Desuv. tip. 3,1 7,4 20,9 12,4 14,3 45,3 33,6 8,0 50,6 398,3
E.EM 0,21 0,51 1,44 0,86 0,99 3,13 2,32 0,55 8,11 84,91
Media 64,2 34,8 151,2 91,0 111,1 131,5 209,8 54,6 | 1349 224,7
60 a69 | Mediana 64,0 33,7 150,0 90,0 110,0 110,0 201,0 56,0 | 136,2 197,5
(n=199) [Degv. tip. | 2.9 6,3 22,2 13,2 15,0 58,4 30,6 8,4 44,0 1705
E.EM 0,21 0,45 1,59 0,94 1,07 4,18 2,19 0,60 6,16 25,70
Media 72,4 33,1 152,5 87,2 109,0 129,4 204,8 55,7 | 113,0 199,2
>70 Mediana 72,0 32,7 150,0 90,0 106,7 107,0 201,0 56,0 | 111,8 179,0
(n=89) | Desv. tip. 1,7 5,7 21,2 12,1 13,2 60,2 33,1 9,6 48,5 109,2
E.EM 0,18 0,60 2,25 1,28 1,40 6,38 3,51 1,01 | 11,12 25,73
Media 52,4 34,2 141,3 87,2 105,2 117,0 204,0 541 | 136,3 218,9
Total | Mediana 54,0 33,6 140,0 90,0 103,3 104,0 201,0 56,0 | 1372 185,0
(n=805) | Desv. tip. 13,6 7.3 22,9 13,0 15,2 47,1 31,6 7.9 47,1 215,7
E.EM 0,48 0,26 0,81 0,46 0,53 1,66 1,12 0,28 3,76 19,45
Valor p <0,022 <0,000 <0,000 <0,001 <0,010 < 0,001 <0,001 <0,020 <0,010

Caracteristicas de la muestra segun los grupos de EDAD establecidos. Los diferentes paneles muestran los
valores medios, mediana, desviacion tipica y error estandar de la media (E.E.M), para las variables consideradas.
Todas las diferencias resultaron significativas, con la probabilidad de error que se indica en cada caso.
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Tabla 5. IMC Kg / m?
GESESS NORMOPESO  SOBREPESO OBESIDAD | TOTAL

<50 56 33 222 311
18,0 % 10,6 % 71,4% 100%

50 - 59 18 26 166 210
8,6 % 12,4% 79,0% 100%

60 .69 8 27 160 195
4,1% 13,8% 82,1% 100%

> 70 5 18 66 89
5,6% 20,2% 74,2% 100 %

Total 87 104 614 805
10,8% 12,9% 76,3% 100%

Distribucién de las mujeres segun clasificacion por Indice de Masa Corporal (IMC)
y grupos de edad, con indicacion del nimero y % en cada caso.
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Tabla 6. COLESTEROL
GRUPOS | 500 mg/dL  200-239 mg/dL 2240 mg/idL  Total
EDAD

<50 116 164 31 311
37,3 % 52,7 % 10,0 % 100 %

50 50 45 137 28 210
21,4 % 65,2 % 13,3 % 100 %

502 69 45 112 38 195
23,1 % 57,4 % 19,5 % 100 %

> 70 26 48 15 89
29,2 % 53,9 % 16,9 % 100 %

Total 232 461 112 805
28,8 % 57,3 % 13,9 % 100 %

Distribucion de las mujeres segun niveles de colesterol y grupos de edad
con indicacion del numero de mujeres y el (%) en cada caso.
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Tabla 7. NIVELES DE TENSION ARTERIAL
GRUPOS HTA HTA H. SIST.
epap | NORMAL HTALEVE \ohERADA  GRAVE AISLADA | Total
<50 181 23 27 4 76 311
58,2 % 7.4 % 8,7 % 1,3 % 24,4 % 100 %
0. 59 75 16 32 7 80 210
35,7 % 7,6 % 15,2 % 3,3% 38,1 % 100 %
50 269 41 14 41 12 87 195
21,0% 7,2% 21,0% 6,2 % 44,6 % 100 %
> 70 15 6 16 2 50 89
16,9 % 6,7 % 18,0 % 2,2% 56,2 % 100%
Total 312 59 116 25 293 805
38,8 % 7,3 % 14,4 % 3,1% 36,4 % 100 %

Distribucion de las mujeres segun niveles de Tension Arterial (TA) y grupos de edad con
indicacion del numero de mujeres y el (%) en cada caso.
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Tabla 8. PATOLOGIA DIABETICA
GRUPOS EDAD NO sl TOTAL

<50 273 38 311

87,8 % 12,2 % 100 %

50 - 59 169 41 210

80,5 % 19,5 % 100 %

60 2 69 110 85 195

56,4 % 43,6 % 100 %

> 70 45 44 89

50,6 % 49,4 % 100 %

Total 597 208 805

74,2 % 25,8 % 100 %

Distribucion de las mujeres segun Patologia Diabética con indicacion del
ndmero de mujeres y el (%) en cada caso.
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Tabla 9.- COMPARACION OBESAS (IMC>30) FRENTE A NO OBESAS

" OBESAS (n=614) | NO OBESAS (n=191)
! IMC37,1£5,8 (IMC 25,1 3,2 ) P
EDAD | 533:130 49,7 + 15,0 0,003
TA.SIST 144,4 + 21,8 131,1 + 23,6 0,000
TA. DIAST 89,1+ 12,3 81,0+ 13,1 0,000
GLUCEMIA 169,2 + 60,4 156,0 + 76,5 0,175
T-COL 205,4 £ 28,5 199,6 £ 39,9 0,063
cHDL 54,6 7,3 52,4+ 9,6 0,003
cLDL 133,9 + 49,2 140,7 + 42,8 0,387
TRIG 177,0 + 173,7 154,1 + 148,1 0,409

Media £ DT de las variables en mujeres obesas y no obesas
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llIl. 2. 2 ANALISIS DE COMPARACION DEL IMC CON EL RESTO DE
VARIABLES

Tabla 10.- EDAD EN RELACION CON EL INDICE DE MASA CORPORAL

KRUSKAL WALLIS Poﬁg’é’gAL Rangos 2 gl Sig.
NORMOPESO 266,88
EDAD SOBREPESO 438,65 34,270 | 2,00 | <0,001

OBESIDAD 416,25
CONTRASTES valor p
NGRS SOBREPESO < 0,001
OBESIDAD < 0,001

SOBREPESO OBESIDAD -

Analisis;: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

La edad difiere significativamente en los diferentes grupos de IMC
(p<0,001). Un andlisis de comparaciones multiples con la prueba de
Mann-Whitney con un nivel de significacion corregido (Bonferroni)
p<0,025, pone de manifiesto que la edad del grupo con Normopeso es
significativamente menor que en los demas grupos, y la del grupo
Sobrepeso, mayor que la de OBESIDAD. Los valores de significacion se

reflejan en el panel inferior.
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Tabla 11.- PA. SISTOLICA EN RELACION CON EL INDICE DE MASA CORPORAL

Grupo 2 .
KRUSKAL WALLIS PONDERAL Rangos X al Sig.

NORMOPESO 197,99

P.A.SISTOLICA SOBREPESO 377,05 82,512 2,00 < 0,001
OBESIDAD 436,44
CONTRASTES valor p
SOBREPESO < 0,001

NORMOPESO

OBESIDAD < 0,001
SOBREPESO OBESIDAD < 0,025

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

La PAS difiere significativamente en

(p< 0,001). Un analisis de comparaciones multiples con la prueba de Mann-
Whitney con un nivel de significacion corregido (Bonferroni) p<0,025, pone
de manifiesto que es significativamente mayor en los grupos con sobrecarga
ponderal. En éstos hay una débil significaciéon en el valor mostrado en

Obesidad, mayor que en Sobrepeso. Los valores de significacion se reflejan

en el panel inferior.
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Tabla 12.- PA. DIASTOLICA EN RELACION CON EL INDICE DE MASA CORPORAL

KRUSKAL WALLIS Poﬁg’é’gAL Rangos 2 gl Sig.

NORMOPESO 213,79

P.A.DIASTOLICA | c pnepEso 355,22 77,773 | 2,00 < 0,001
OBESIDAD 437,90
CONTRASTES valor p
SOBREPESO < 0,001

NORMOPESO

OBESIDAD < 0,001
SOBREPESO OBESIDAD < 0,010

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

La PAD difiere significativamente en los diferentes grupos de IMC
(p< 0,001). Un analisis de comparaciones multiples con la prueba de Mann-
Whitney con un nivel de significacion corregido (Bonferroni) p<0,025, pone
de manifiesto que la PAD aumenta significativamente en los grupos de
Sobrepeso y Obesidad, siendo estos Ultimos quienes muestran mayores

promedios. Los valores de significacion se reflejan en el panel inferior.
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Tabla 13.- PA. MEDIA EN RELACION CON EL INDICE DE MASA CORPORAL

KRUSKAL WALLIS Poﬁg’é’gAL Rangos 2 gl Sig.

NORMOPESO 194,40

P.A.MEDIA SOBREPESO 363,63 88,138 | 2,00 | <0,001
OBESIDAD 439,22
CONTRASTES valor p
MR GPESD SOBREPESO < 0,001
OBESIDAD < 0,001
SOBREPESO OBESIDAD < 0,010

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

La PAM difiere significativamente en

los diferentes grupos de IMC

(p< 0,001). Un andlisis de comparaciones multiples con la prueba de Mann-

Whitney con un nivel de significacién corregido (Bonferroni) p<0,025, pone

de manifiesto que la PAM aumenta significativamente en los grupos de

Sobrepeso y Obesidad, siendo estos Ultimos quienes muestran mayores

promedios. Los valores de significacion se reflejan en el panel inferior.
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Tabla 14.- GLUCOSA PLASMATICA EN RELACION CON EL INDICE DE MASA
CORPORAL

Grupo 2 .
KRUSKAL WALLIS PONDERAL Rangos X al Sig.
NORMOPESO 389,93
GLUCOSA . 404,48 0,308 | 2,00 -
OBESIDAD 404,60

Las diferencias observadas en la glucemia, en los diferentes grupos, no alcanzaron
significacion estadistica.
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Tabla 15.- COLESTEROL TOTAL EN RELACION CON EL INDICE DE MASA
CORPORAL

KRUSKAL WALLIS Poﬁr[‘)’é’g AL Rangos 2 gl Sig.
COLESTEROL NORMOPESO 277,28
TOTAL SOBREPESO 391,01 33,328 | 2,00 | <0,001

OBESIDAD 422,84
CONTRASTES valor p

N IE P26 SOBREPESO -
OBESIDAD < 0,001

SOBREPESO OBESIDAD -

Analisis de comparaciones multiples: Mann-Whitney con correccién de error de
Bonferroni (n.s: p<0,025)

Los niveles de colesterol total difieren significativamente en los diferentes
grupos de IMC (p< 0,001). Un analisis de comparaciones multiples con la
prueba de Mann-Whitney con un nivel de significacion corregido (Bonferroni)
p<0,025, pone de manifiesto que el valor mostrado en el grupo de Obesidad
es significativamente mayor que el del grupo con Normopeso. Con respecto
al grupo Sobrepeso la diferencia no tiene consistencia estadistica. Los

valores de significacion se reflejan en el panel inferior.
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Tabla 16.- cHDL PLASMATICO EN RELACION CON EL INDICE DE MASA
CORPORAL

Grupo 2 .
KRUSKAL WALLIS PONDERAL Rangos X al Sig.
NORMAL 261,05
elrlbL SOBREPESO 356,04 50,582 | 2,00 | <0,001
OBESIDAD 431,07
CONTRASTES valor p
SOBREPESO -
NORMOPESO
OBESIDAD < 0,001
SOBREPESO OBESIDAD < 0,010

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

Los niveles de cHDL difieren significativamente en los diferentes grupos de
IMC (p< 0,001). Un analisis de comparaciones multiples con la prueba de
Mann-Whitney con un nivel de significacién corregido (Bonferroni) p<0,025,
pone de manifiesto que con respecto al grupo de Normopeso los valores
aumentan en los grupos con sobrecarga ponderal, llegando a ser significativo
el mayor valor alcanzado en Obesidad. Los valores de significacion se

reflejan en el panel inferior.
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Tabla 17.- cLDL PLASMATICO EN RELACION CON EL INDICE DE MASA

CORPORAL
Sumade Media .
AR cuadrados gl cuadrat . Sl
Inter-gr 1.719,1 2 859,53 0,385 =
cLDL
Intra-gr 343.717,2 802 2231,93 -
Total 345.436,3 804 -

Las diferencias observadas en la cLDL plasmatica, en los diferentes grupos, no
alcanzaron significacion estadistica.
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Tabla 18.- TRIGLICERIDOS PLASMATICOS EN RELACION CON EL INDICE DE
MASA CORPORAL

KRUSKAL Grupo 2 .
WALLIS PONDERAL RElnges X gl S
NORMAL 38,00
TRIGLICERIDOS SOBREPESO 51,19 14,231 2,00 < 0,010
OBESIDAD 70,45
CONTRASTES valor p
SOBREPESO -
NORMOPESO
OBESIDAD < 0,010
SOBREPESO OBESIDAD < 0,025

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

Los datos muestran difierencias significativas en los diferentes grupos de
IMC (p< 0,001). Un analisis de comparaciones multiples con la prueba de
Mann-Whitney con un nivel de significacién corregido (Bonferroni) p<0,025,
pone de manifiesto que la medida mostrada en el grupo de Obesidad es
significativamente mayor que en los grupos Normo y Sobrepeso. Los valores

de significacion se reflejan en el panel inferior.
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111.2.3 ANALISIS DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Tabla 19.- ANALISIS DE RIESGO POR GRUPOS DE EDAD

GRUPOS DE EDAD ABSOLUTO | COMPARATIVO | RELATIVO | ATRIBUIBLE PR%EE%?QDO
Media 2,9 10 2,8 2,0 10,5
menos 50 (n=311) Mediar,1a 2,2 0,9 2,7 14 9,5
Desv. tip. 2,8 0,7 14 2,3 4,6
E.E.M 0,16 0,04 0,08 0,14 0,26
Media 10,6 3,3 3,2 7,4 12,1
50 - 59 Mediana 9,4 3,2 2,8 6,1 10,5
(n=210) Desv. tip. 6,0 0,4 1,7 59 6,3
E.E.M 0,41 0,03 0,12 0,41 0,44
Media 145 3,9 3,7 10,7 13,8
60 a 69 Mediana 12,7 3,9 3,2 8,7 12,7
(n=195) Desv. tip. 7.4 01 1,9 7.4 71
E.E.M 0,53 0,01 0,14 0,53 0,51
Media 115 3,2 3,6 8,4 131
70 0 mas Mediana 10,0 3,2 3,2 7.3 10,8
(n=89) Desv. tip. 58 0,3 1,7 5,7 6,6
E.E.M 0,61 0,03 0,18 0,61 0,70
Media 8,7 2,5 3,2 6,3 12,0
Total Mediana 7,6 2,9 2,7 4,6 10,4
(N=805) Desv. tip. 7,2 1,4 1,7 6,4 6,1
E.E.M 0,26 0,05 0,06 0,23 0,22

valor p < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001

La tabla muestra los parametros Riesgo absoluto a 10 afios, Riesgo marginal,

Riesgo rlativo, Riesgo atribuible y Riesgo proyectado a 65 afios por grupos de

edad. Se indican los valores media, mediana, desviacion tipica y error

estandar de la media (E.E.M.). Las diferencias entre los distintos grupos de

edad han resultado significativas, en todos los casos. Los valores de

significacion se indican en el panel inferior.

Maria Josefa Argente del Castillo Lechuga

95




SOBREPESO-OBESIDAD Y FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN MUJERES MENOPAUSICAS.

Tabla 20.- DIFERENCIAS DE RIESGO EN RELACION CON LA EDAD

KV'?/XELKQL %BK%S Rangos v | gl | Sig. | CONTRASTES | valorp
menos 50 271,12 50 a 59 < 0,001
50 - 59 428,96 M S [ 60a69 | <0001
RIESGO 60 a 69 564,62 mas 70 < 0,001
- 281,414 < 0,001
ABSOLUTO |70 0 maéas 448,49 81, 3,00 60 a 69 < 0,001
50 a 59 =
mas 70 -
60a69 | mas 70 < 0,001
menos 50 156,00 50 a 59 < 0,001
50 - 59 483,19 My S | 60a69 | <0001
RIESGO 60 a 69 695,04 mas 70 < 0,001
COMPARATIVO | 70 0 mas 437,06 685,828 3,00| <0,001 R 60 a 69 <0,001
mas 70 <0,010
60a69 | mas 70 < 0,001
menos 50 345,41 50 a 59 < 0,001
50 - 59 405,47 My S [ 60a69 | <0001
RIESGO 60 a 69 463,13 mas 70 < 0,001
: 14 < 0,001
RELATIVO |70 0 méas 466,66 38,814 13,00 60 a 69 -
50 a 59 =
mas 70 -
60a69 | mas 70 -
menos 50 190,11 50 a 59 < 0,001
50 - 59 472,88 My S | 60a69 | <0001
RIESGO 60 a 69 567,87 mas 70 < 0,001
= d 401 < 0,001
ATRIBUIBLE |70 0 mas 515,97 01,858 3,00 0 60 a 69 <0,001
50 a 59 ~
mas 70 -
60a69 | mas 70 <0.010
menos 50 339,28 50 a 59 < 0,001
50 - 59 412,38 My S [ 60a69 | <0001
PR%\S(EQTADO 60 a 69, 473,66 45.269 3,00 < 0,001 mas 70 < 0,001
anos 70 0 mas 448,71 60 a 69 < 0,010
50 a 59 =
mas 70 -
60a69 | mas 70 -

Analisis: Mann-Whitney con correccion de error de Bonferroni (n.s: p<0,017)

En los distintos paneles se muestra el resultado del andlisis de Kruskal-Wallis, para
cada parametro considerado y el contraste mdltiple, una vez constatada la
significacion de las diferencias intergrupos, mediante la prueba de Mann-Whitney con

la correccion del nivel de significacion (Bonferroni) p<0,017.
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Tabla 21.- ANALISIS DE RIESGO POR GRUPOS DE iINDICE DE MASA CORPORAL

GRUPOS DE IMC ABSOLUTO | COMPARATIVO | RELATIVO | ATRIBUIBLE PR%EE%LASDO
Media 4,4 1,6 2,6 31 9,9
NORMOPESO Mediana 2,4 14 2,1 13 8,3
(n=87) Desv. tip. 53 1,4 1,4 44 41
E.EM 0,57 0,15 0,15 0,49 0,44
Media 9,1 2,6 3,2 6,7 12,3
SOBREPESO Mediana 8,0 31 2,7 4,5 9,7
(n=104) Desv. tip. 8,4 13 2,0 7,7 7,7
E.EM 0,82 0,13 0,19 0,76 0,75
Media 9,2 2,6 3,3 6,6 12,3
OBESIDAD Mediana 8,3 31 2,8 5.2 10,5
(n=614) Desv. tip. 7.1 13 1,7 6,2 6,0
E.EM 0,29 0,05 0,07 0,25 0,24
Media 8,7 2,5 3,2 6,3 12,0
Total Mediana 7,6 2,9 2,7 4,6 10,4
(N=805) Desv. tip. 7.2 1,4 1,7 6,4 6,1
E.EM 0,26 0,05 0,06 0,23 0,22

valor p < 0,001 < 0,001 <0,001 <0,001 < 0,001

La tabla muestra los

pardmetros Riesgo absoluto, Riesgo marginal,

Riesgo relativo, Riesgo atribuible y Riesgo proyectado a los 65 afos. Se

indican los valores media, mediana, desviacion tipica y error estandar de la

media (E.E.M.). Las diferencias entre los distintos grupos ponderales han

resultado significativas, en todos los casos. Los valores de significacion se

indican en el panel inferior.
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Tabla 22.- DIFERENCIAS DE RIESGO EN RELACION CON EL GRUPO PONDERAL

KRUSKAL GRUPO 2 :
WALLIS PONDERAL Rangos X gl Sig. CONTRASTES valor p
RIESGO NORMOPESO 301,35 GRS SOBREPESO | <0,001
ABSOLUTO | SOBREPESO 390,76 28,098 | 2 | <0,001 OBESIDAD | <0,001
OBESIDAD 419,48 SOBREPESO OBESIDAD -
RIESGO NORMOPESO 260,21 GRS SOBREPESO | <0,001
COMPARATIVO | SOBREPESO 417,74 36,823 | 2 | <0,001 OBESIDAD <0,001
OBESIDAD 420,74 SOBREPESO OBESIDAD -
RIESGO NORMOPESO 277,18 GRS SOBREPESO | <0,010
RELATIVO SOBREPESO 376,08 32,56 | 2 | <0,001 OBESIDAD <0,001
OBESIDAD 425,39 SOBREPESO OBESIDAD -
RIESGO NORMOPESO 234,10 GEEEEES SOBREPESO | <0,001
ATRIBUIBLE | SOBREPESO 393,57 44,404 | 2 | <0,001 OBESIDAD <0,001
OBESIDAD 415,50 SOBREPESO OBESIDAD -
NORMOPESO 301,23 SOBREPESO =
! NORMOPESO
PR%;IZ%Z?DO SOBREPESO 375,97 22,233 | 2| <0,001 OBESIDAD <0,001
OBESIDAD 422,00 SOBREPESO OBESIDAD .

Analisis: Mann-Whitney con correccién de error de Bonferroni (n.s: p<0,025)

En los distintos paneles se muestra el resultado del analisis de Kruskal-Wallis, para cada

parametro considerado. También,

el contraste multiple,

una vez constatada la

significacion de las diferencias intergrupos, mediante la prueba de Mann-Whitney con la

correccion del nivel de significacién (Bonferroni) p<0,025.
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111.2.4 ANALISIS CLUSTER EXPLORATORIO

Finalmente se ha realizado un andlisis exploratorio de Cluster jerarquico,
sobre las variables con un mejor resultado prondstico mostrado en el estudio
previo: Edad, IMC, TA. Sistélica y Diastolica, Colesterol y c-HDL,
obteniéndose cuatro conglomerados, cuyas distancias se reflejan en el

siguiente gréfico.

DISTANCIAS
40
A
b
PN
D " 10
25.2
@ o o

C
36,8

Fig 1. Representacion gréfica de los centros
de los conglomerados

La distancia promedio acumulada por el grupo C es la mayor, en tanto que

se encuentran mas proximos entre si, el resto de grupos.
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Un posterior modelo de clasificacién por el método de k-medias, ajustado a

cuatro conglomerados, muestra los mismos grupos con sus valores

centrales, para las variables consideradas, como se muestran en la Tabla

20.

CENTROS CONGLOMERADOS

Tabla 23.- A B i C | D
EDAD 457 | 491 | 565 | 587
IMC 285 | 355 | 321 | 376
T.A.SIST. 1227 @ 1294 | 1449 | 1654
T.A.DIAST. w4 827 0 881 1 982
COLESTEROL 1709 :© 2045 . 2644 | 1957
c-HDL 479 i 555 | 590 | 540
n° items 159 284 | 118 | 244

consideradas

Centros de los conglomerados finales, de acuerdo con las variables
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Tabla 24.- DESCRIPCION DE AGRUPAMIENTOS Y CARACTERISTICAS

GENERALES DE LA MUESTRA

RIESGO

GRUPOS ecjad i IMC2 i T.A.SIST. i T.A.DIAST. i GLUCOSA i COLESTEROL i HDL ! LDL erl 10 aRéESa(rL‘:c?s

(afios) (Kg/m?) (mmHg) (mmHg) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) a(rl/c;)s (%)

Media | 45,7 28,5 122,7 77,4 146,1 170,9 47,9 97,2 4,9 9,3

D.T. 142 + 7,2 15,1 10,7 54,5 11,9 4,4 40,3 55 3,5

n=?59 Min. 25,0 16,6 80,0 40,0 55,0 93,0 26,0 12,6 0,1 59
Max. 740 : 525 160,0 105,0 300,0 195,0 61,0 187,0 40,1 32,3

EEM.| 1,13 ! 0,57 1,20 0,85 8,51 0,94 0,35 7,91 0,44 0,28

Media| 49,1 : 355 129,4 82,7 183,4 204,5 55,5 130,1 6,5 10,0

D.T. 134 @ 6,0 11,7 9,3 82,5 8,7 5,6 35,8 5,6 4,0

n=E2;84 Min. 25,0 20,0 100,0 55,0 69,0 184,0 27,0 51,0 0,1 5,0
Max. 750 | 64,7 150,0 105,0 392,0 240,0 78,0 2440 37,5 32,4

E.EM.| 0,80 0,36 0,69 0,55 11,90 0,52 0,33 6,66 0,33 0,24

Media| 56,5 | 32,1 144,9 88,1 161,0 264,4 59,0 174,3 11,2 14,4

D.T. 11,9 6,1 21,1 12,2 69,7 26,3 13,6 29,9 9,8 10,1

n=c1:18 Min. 25,0 22,0 105,0 60,0 69,0 234,0 17,0 105,2 0,2 52
MAax. 75,0 54,7 200,0 120,0 368,0 368,0 94,0 247,0 54,2 54,7

E.EM.| 1,09 : 0,56 1,94 1,12 9,96 2,42 1,25 3,86 0,90 0,93

Media | 587 @ 37,6 165,4 98,2 167,5 195,7 54,0 110,6 12,4 15,0

D.T. 10,6 6,9 15,5 10,1 54,3 15,5 5,6 38,6 6,3 53

n=244 Min. 29,0 24,3 145,0 70,0 90,0 144,0 23,0 46,2 0,7 5,4
MAax. 75,0 : 60,6 260,0 150,0 331,0 231,0 68,0 238,0 39,7 43,5

E.EM.| 068 | 044 0,99 0,65 5,75 0,99 0,36 5,95 0,40 0,34

Media | 52,4 34,2 141,3 87,2 165,6 204,0 54,1 136,3 8,7 12,0

Toel |pT. | 136 7.3 22,9 13,0 65,3 31,6 7.9 47,1 7.2 6.1
E.EM.| 048 . 0,26 0,81 0,46 4,33 1,12 0,28 3,76 0,26 0,22

En los distintos paneles se muestran los promedios, desviacion tipica, rango de valores, y

error de estimacion de las variables del estudio en cada uno de los conglomerados

extraidos y en el total de la muestra. Se incluyen la estimacién del riesgo cardiovascular a

10 afios y a los 65 afos de edad. Excepto para la glucosa, las diferencias entre grupos

resultaron estadisticamente significativas (p< 0,001)
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COMPARACION DE LAS VARIABLES ENTRE GRUPOS

Tabla 25' EDAD IMC T.ASIST. T.A.DIAST. COLESTEROL c-HDL c-LDL
A-B  p<| o010 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,010
A-C  p<| o001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001
A-D  p<| o001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,350
B-C p<| 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,200 0,001
B-D p<| 0,000 0,010 0,001 0,001 0,001 0,001 0,010
C-D p<| 0150 0,001 0,001 0,001 0,001 0,010 0,001

Niveles de significacion alcanzados (test de Mann-Whitney con correccién de
Bonferroni, limite p< 0,017), entre los grupos indicados, una vez que las
diferencias globales, en el test de Kruskal-Wallis resultaron significativas. En

color se muestran las comparaciones que no resultaron significativas.
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GRUPO A: EDAD

Emenos50 @50-59 O60a69 O700MAS

GRUPO A: IMC

BNORMAL [@SOBREPESO [OOBESIDAD

GRUPO A: HIPERTENSION

ENORMAL BHTALEVEI OHTAMODERADAII OHSIST. AISLADA

GRUPO A: DIABETES

ONO Ol

GRUPO A: COLESTEROL

B DESEABLE (<200 mg/dL)

Fig. 2.- Representacion grafica de las variables del Conglomerado A
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GRUPO B: EDAD

Emenos 50 @50-59 O060a 69 0700 MAS

#2%— GRUPO B: IMC

6,0%

91%

B NORMAL @ESOBREPESO O OBESIDAD

GRUPO B: HIPERTENSION

ENORMAL @HTALEVEI DOHSIST. AISLADA

GRUPO B: %OLESTEROL

0

D DESEABLE (<200 mg/dL)
ONORMAL-ALTO (200-239 mg/dL)

GRUPO B: DIABETES

84%

Fig. 3.- Representacion grafica de las variables del Conglomerado B
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GRUPO C: EDAD

Emenos 50 @50-59 O60a 69 0700 MAS

GRUPO C: IMC

B NORMAL [@ESOBREPESO [OOBESIDAD

GRUPO C: HIPERTENSION

47%
‘
4%

OHTA MODERADA I

B NORMAL EHTALEVEI

OHTA GRAVE Il OH SIST. AISLADA

GRUPO C: COLESTEROL

93%

DNORMAL-ALTO (200-239 mg/dL) TIALTO (>=240 mg/dL)

GRUPO C: DIABETES

63%

ONO Osl

Fig. 4.- Representacion grafica de las variables del Conglomerado C
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GRUPO D: EDAD

16%

35%
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Fig. 5.- Representacion grafica de las variables del Conglomerado D
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Figura 6.- Representacion grafica de los Riesgos Comparativo y Atribuible por

grupos de edad, en los distintos conglomerados establecidos. La suma de los riesgos
comparativo y atribuible arroja el riesgo absoluto estimado en cada caso.
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Tabla 26.- Andlisis Factorial

FACTOR
1 2 3 4
EDAD 0,022 0,102 0,869 0,127
IMC 0,839 0,075 -0,214 0,009
T.A.SIST. 0,690 0,019 0,595 0,070
T.A.DIAST. 0,746 0,041 0,437 -0,013
GLUCEMIA 0,019 -0,003 0,126 0,976
Colesterol 0,050 0,826 0,063 0,155
cHDL 0,045 0,831 0,052 -0,156

Varianza explicada por el modelo: 78,9%

Factores y cargas factoriales obtenidas en un Analisis Factorial, con rotacion varimax, que
explica el 78,9 % de la varianza.

Tabla 27.- Modelo Clasificatorio de cuatro factores

FACTOR DESCRIPCION VARIABLE | CARGA FAC.
IMC 0,839
1 OBESIDAD-HIPERTENSION T.ASIST. 0.690
T.A.DIAS. 0,746
2 DISLIPEMIA COLEST. 0,826
c-HDL 0,831
EDAD 0,869
3 HIPERTENSION LIGADA A EDAD T.ASIST. 0.595
T.A.DIAS. 0,437
4 DIABETES GLUCEMIA 0,976

Carga factorial de las diferentes variables como descriptores de los cuatro factores
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I\V. DISCUSION
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IV.1. DISCUSION RESULTADOS GRUPO 1 “ANALISIS DE ANSIEDAD Y
DEPRESION EN RELACION CON ACTIVIDAD FiSICA PROGRAMADA"

En el Grupo 1, de 60 mujeres posmenopausicas, sedentarias,
usuarias de Atencion Primaria, con cambios emocionales manifestados
como sintomatologia ansiosa y depresiva, distribuidas en dos grupos, control
y experimental para valorar los efectos de un programa de actividad fisica,
adaptado y controlado, con una intensidad moderada y una duracién de seis
meses a razon de tres sesiones semanales de una hora cada una, la media
de edad en el grupo control fue de 63.5 + 3.3 afios y en el grupo de ejercicio,
64,2 + 2,8 afios, sin diferencias estadisticamente significativas entre ambos
grupos ni entre el comienzo y el final del estudio. La eleccion del rango de
edad entre 60-70 afios estuvo motivada, por ser la franja de edad en que la
prevalencia de sobrepeso-obesidad es mas elevada junto con las
alteraciones endocrino-metabdlicas y del estado animico de las mujeres, y
ello en relacién con los cambios hormonales de la transicion menopausica

(Aranceta 2003, Risco 2010, Soares & Cohen 2001).

Como puede observarse en la tabla 1, las mujeres de ambos grupos
presentan sobrepeso grado Il segun SEEDO 2000 (IMC entre 27-29,9
Kg/m?), en el que siempre esta indicada la intervencion medica. La media
de sobrepeso se mantiene sin cambios estadisticamente significativos desde
el comienzo, hasta el final del estudio seis meses después, debido
fundamentalmente a la intensidad moderada de los ejercicios musculares
programados. Es importante sefialar que el objetivo principal del estudio
para este grupo no fue la pérdida de peso, ni la estimacion del riesgo

cardiovascular, sino los efectos sobre el estado de animo, ya que las
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mujeres fueron seleccionadas por presentar animosidad negativa y no tenian
valores patoldgicos de los factores de riesgo modificables (tensién arterial,
perfil lipidico y glucemia). En este sentido merece resefiarse que las mujeres
se mostraron progresivamente mas animadas, contentas y referian su
sensacién de bienestar, y los cambios experimentados en las ganas de
comer y de vivir. Nuestros resultados corroboran lo informado por otros
autores sobre la asociacién positiva entre actividad fisica y promocion de la
salud, favoreciendo el bienestar fisico y psico-social lo que repercute en una
mejor calidad de vida (Teomgan et al. 2004, Villaverde-Gutiérrez et al. 2006).
Varios estudios realizados en condiciones similares al nuestro, demuestran
gue la mayoria de estos beneficios se obtienen como consecuencia de las
mejoras alcanzadas en la capacidad funcional, resultado de los programas
de rehabilitacion (Saucedo et al. 2008, Kraemer et al. 2001, Teomgan et al.
2004, Villaverde-Gutiérrez et al. 2006), que proporcionan a las mujeres

mayor seguridad al aumentar la fuerza muscular, coordinacién y flexibilidad.

Los resultados obtenidos reflejan la importancia de la actividad fisica
moderada durante esta etapa de la vida, especialmente como un medio para

mejorar el estado de &nimo y prevenir nuevos problemas.

El ejercicio fisico controlado representa un soporte béasico para la
promocion de la salud, y rehabilitacion en su caso, ademas de mejorar los
aspectos psico-sociales. Desde esta perspectiva, nuestros resultados deben
ser interpretados con relacion a los beneficios globales que la incorporacion a
un programa de ejercicio fisico supone como cambio en el estilo de vida
(Saucedo et al. 2008, Vilaverde-Gutiérrez et al. 2006). Asi las mujeres del

grupo experimental se beneficiaron no solo de la bondad del esfuerzo fisico
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ajustado a sus condiciones, sino también de la interaccion social con personas
de similares caracteristicas, y con los miembros del grupo de investigacion
multidisciplinar, a quienes pudieron interpelar de forma continuada a lo largo

del estudio.

El programa de ejercicios se orientd hacia actividades en las que las
mujeres fueran trabajando diferentes capacidades, segin un variado y
motivador enfoque. Sin embargo no se obtuvieron beneficios significativos en
las variables antropométricas (tabla 1), en contraste con lo informado en otros
estudios (Saucedo et al. 2008), pero las mujeres de nuestro grupo de estudio si
consiguieron importantes beneficios psicolégicos, que era el objetivo principal

del mismo (tablas 2 y 3).

Las mujeres del grupo control no participaron en el programa de
actividad fisica y tampoco celebraron encuentros semanales, ni participaron en
ningan grupo de apoyo, de forma que siguieran con sus habitos de costumbre,
lo que explicaria su perdida progresiva de bienestar, como consecuencia de un
estado de animo mas depresivo, aunque las diferencias no alcanzaron
significacion estadistica (tabla 2). Sin embargo en el grupo que realizd el
programa de ejercicios, los sintomas negativos se redujeron disminuyendo un
18% las mujeres con depresion moderada. En las mujeres con depresién
severa, la disminucién alcanzd el 22,2% lo que no solo es un resultado
altamente significativo, sino que en valores absolutos, la situacion de este
grupo de mujeres mejoré considerablemente pasando de depresion severa

(puntuacion 17,34) a depresion moderada (puntuacién 13,49).
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Larroy y Gutiérrez (2009) no han obtenido beneficios similares al
desarrollar programas cognitivo-conductuales para mujeres menopausicas, Si
bien las mujeres de su estudio solo habian participado de una sesion semanal,

durante ocho semanas.

Los cambios positivos en el estado de animo de las mujeres que
realizaron el programa de actividad fisica, pueden ser atribuidos al ejercicio,
que posibilita tanto la funcionalidad fisica, como un espacio de interaccién
psico-social. La ausencia de estos efectos, justifica también la perdida subjetiva

de bienestar y calidad de vida en las mujeres del grupo control.

Los beneficios del programa de ejercicio fisico y la percepcion
subjetiva de bienestar, quedan fielmente reflejados segin nuestros
resultados, en ambos grupos de mujeres, al introducir un importante
elemento de cambio en el estilo de vida. A pesar del reducido nimero de
mujeres, los resultados se muestran lo suficientemente expresivos, como
para justificar la difusion del ejercicio como hébito saludable en esta etapa
posmenopausica, ademas de promover cambios satisfactorios en el estilo de

vida (Villaverde et al. 2006, 2012).

El Colegio Americano de Medicina del Deporte (2009) ha informado
sobre los beneficios de los programas de actividad fisica para los adultos
mayores. Peluska y Schwenk (2000) centraron su trabajo en la importancia
de la actividad fisica para la salud mental. Otros estudios tambien han
puesto de manifiesto la necesidad de mejorar los estilos de vida para
mejorar la salud, asi el Prof. Molina -Yons de la Universidad de Chile (2011)

informa de la importancia del envejecimiento activo como una filosofia de
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vida, basada en la actividad fisica. Numerosos estudios sugieren la
necesidad de incidir sobre los estilos de vida para mejorar la esperanza de
vida y la salud (Lobo et al. 2002; Martinez de la Iglesia et al. 2002; Badia et
al. 2001, Villaverde 2014). En ellos la edad tiene menos influencia en la
salud de la que en principio se le atribuye (Rodriguez,1995). Sin embargo
con el envejecimiento las personas tienden a disminuir el ejercicio fisico e
incluso a abndonarlo totalmente, especialmente las mujeres de avanzada
edad (Cobbs, Ralapati, 1998). Es necesario por lo tanto desarrollar
estrategias orientadas a superar las barreras actuales, estimulando la
participacion de las mujeres en programas de ejercicio fisico regular,
adaptandolos a sus caracteristicas y proporcinandoles un control y
seguimiento individualizado (Slaven, Lee, 1997; Kass-Annesse, 2000;

Wilmore, 2001; Rieu, 1995).

En resumen, estos resultados muestran que el ejercicio fisico adaptado y
con fines terapéuticos, es un instrumento Util de intervencién, para prevenir y
aliviar los sintomas de ansiedad y depresion en la posmenopausia, que
contribuye a mejorar el bienestar de las mujeres en esta étapa de la vida que
representa un tercio de la misma. Es importante posibilitar la practica de
ejercicio fisico en los programas de atencién primaria para la salud de las
mujeres posmenopausicas. El ejercicio fisico minimiza los cambios fisioldgicos

y psicolégicos asociados a la menopausia, evitando la evolucién fisiopatolégica.
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IV.2. DISCUSION RESULTADOS GRUPO 2 “ANALISIS SOBREPESO-

OBESIDAD EN RELACION CON LA ESTIMACION DE RCV”

IV.2.1 CARACTERISTICAS DESCRIPTIVAS DE LOS SUJETOS

En el presente estudio se ha seguido un disefio observacional, de
caracter transversal, con objeto de conocer la situacion puntual de las
mujeres menopausicas derivadas desde atencion primaria a consultas
externas de endocrinologia. Se han incluido también mujeres mayores de 40
afios, derivadas en condiciones similares de salud/enfermedad, por
encontrarse en la transicion menopausica. Este tipo de disefios proporcionan
informacion basal para la descripcién del problema de estudio planteado,

permitiendo la intervencion y el seguimiento posterior de la poblacion.

La media de edad de las 805 mujeres de la muestra fue de
52,4+13,6, siendo la mediana, 54 afios. Dada la importancia de la edad con
relacion a la menopausia, la muestra fué estratificada en cuatro grupos: 1)
menores de 50 afios con 311 mujeres; 2) de 50 a 59 con 210; 3) de 60 a 69

con 195y 4) de 70 o mas afios, con 89 mujeres (tabla 4).

Con relacion a las variables antropométricas, en la tabla 4 se
muestran los valores del IMC (Peso en Kg/Talla en m? como indice
considerado para establecer la clasificacion ponderal. La media en el total de
las mujeres fue de 34+7,3 y la mediana 32,6, superando el valor de 30
establecido para la consideracion de obesidad en el estudio SEEDO’2000
(Aranceta 2003). El IMC difiere significativamente en los grupos de EDAD

considerados (p< 0,022), con el mayor valor, aunque débilmente
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significativo, en el rango de edad 50-59, con respecto a las mujeres de edad
superior. En este rango de edad se observa la prevalencia de obesidad méas
elevada coincidiendo con lo informado por Aranceta et al. (2001a.) respecto
del papel de la menopausia en el aumento de la grasa corporal. Al analizar la
distribucién de las mujeres por grupos de edad y clasificacion ponderal (tabla
5) se observa una disminucion progresiva del numero de mujeres con
normopeso que va desde el 18% en las menores de 50 afios al 4,1% en las
de 60-69 afios. En sentido inverso se observa el aumento de obesidad,
desde el 71% en las de menor edad al 82 % en 60-69 afios que son las que
presentan mayor adiposidad, incluso que las mayores de 70afios, como
indican los datos de las diferentes encuestas nacionales de salud en relacion
con la evolucién temporal de la obesidad (ENS 2013). Es en esta franja de
edad, en la que segun datos del estudio ENRICA la frecuencia de obesidad

en las mujeres supera la de los hombres (Banegas et al. 2011).

En todas las \variables clinicas se observan diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de edad, como se indica en
la tabla 4. La mediana de las presiones arteriales en el total de la muestra
140 para la sistdlica, y de 90 para la diastélica, expresa cifras consideradas
como HTA de grado 1. Todas las presiones difieren significativamente entre
los grupos de EDAD (p< 0,001), aumentando progresivamente a partir de los
50 afios. Al analizar la distribucion por grupos de edad y segun los niveles
considerados como normotensién y/o diferentes grados de HTA (SEH-SEC
2003), se observa una disminucion progresiva del niumero de mujeres
normotensas y un aumento también progresivo de hipertensas (tabla 7) en

ascenso paralelo al descrito para el IMC. La asociacion entre Obesidad e
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hipertensibn ha sido ampliamente demostrada en distintos estudios
epidemioldgicos (Gonzalez Albarran y Garcia Robles, 1999), alcanzando
cifras del 65% en las mujeres de la cohorte de Framinghan. Para Whitcroft &
Herriot (2011), las mujeres posmenopausicas tienen mayor riesgo de
hipertensién, cambios proaterogénicos, alteraciones del perfil lipidico,

diabetes tipo 2 y enfermedades cardiovasculares graves.

Considerando los niveles de Glucemia, en la tabla 4 puede
observarse el aumento estadisticamente significativo en relacién con la edad
(p< 0,01). Aunque el promedio en el total de la muestra de 117 mg/dL, no
alcanza la consideracion de enfermedad diabética. Sin embargo, cuando se
valoran los promedios por grupos de edad, a partir de los 60 afios se supera
el limite de 125 mg/dL establecido (Expert Committee on the Diagnosis and
Classification of Diabetes Mellitus 2003). En la tabla 8 se muestra la
frecuencia de la enfermedad diabética (25% del total de las mujeres),
observandose un aumento progresivo con relacion a la edad que varia desde
el 12% en las de menor edad hasta el 49,4 % en las mayores de 70 afios. A
este respecto es preciso tener en cuenta que muchas de las mujeres tenian
prescritos tratamientos antidiabéticos, aunque el control glucémico no fuera
el deseable. Estos datos estan en la linea de lo informado por el estudio
ENRICA (Banegas et al. 2011) acerca del elevado porcentaje de diabéticos
tratados y no controlados, sin tener en cuenta en nuestro caso el importante
namero de diabéticos que ignora que lo son, dada la procedencia de la

muestra.

Las alteraciones en el perfil lipidico de los sujetos obesos consisten

en el aumento del colesterol total, la disminucién del colesterol cHDL y
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aumento de cLDL vy triglicéridos (TG) y se asocian con un incremento del
RCV (Zugasti y Moreno, 2005). En la tabla 4 se muestran los promedios de
todos estos parametros. El colesterol total aumenta significativamente en
relacién con la edad (p< 0,01). Al considerar la distribucién de las mujeres
segun los niveles establecidos (tabla 6) se observa que el 57,3% tienen
niveles entre 200-239 mg/dL, estando por debajo de 200mg/dL cerca del
30% de las mujeres. Para el resto de parametros también existen diferencias
estadisticamente significativas por grupos de edad, aunque el cLDL se
incrementa entre 50-59 afos respecto a las de menor edad y disminuye en
los grupos de mayor edad. De igual forma Los TG aumentan en el grupo de
50-59 afos, para disminuir en los de mayor edad, mientras que el HDL se
incrementa en los grupos de mayor edad. Estos datos sugieren una buena
respuesta al tratamiento hipolipemiante que muchas de las mujeres tenian
prescrito, en la linea de lo informado en el estudio ENRICA, que refiere una
prevalencia de hipercolesterolemia en Espafia del 50% para los adultos con

el 53% de los tratados bién controlados.

Respecto al habito tabaquico, las mujeres fumadoras de la muestra

(2%), eran exfumadoras por mas de un afio.

Para finalizar este primer andlisis de los datos, al segmentar la
muestra en sendos grupos de mujeres, obesas y no obesas, tomando como
punto de corte un IMC 2 30, puede observarse (tabla 9) como la mayoria de
las mujeres eran obesas (n=614) con un IMC de 37,1 + 5,8, frente a un
namero reducido de mujeres No obesas (n=191) con un IMC 25,1 + 3,2.
Como era de esperar, la diferencia de edad entre las mujeres de ambos

grupos resulté estadisticamente significativa, confirmando la progresiva
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ganancia de peso observada con la edad. De igual forma resultaron
significativamente superiores las tensiones arteriales sistélica y diastélica y
el cHDL en las mujeres obesas. Este Ultimo, en contra de lo que cabria
esperar en un grupo de estas caracteristicas, o que junto a la falta de
significacion del resto de las variables del perfil lipidico, vendria a reforzar la
idea de un mejor control farmacolégico de las dislipidemias frente al control
de la glucemia y ello teniendo en cuenta las cifras promedio de estos
parametros, en un rango moderadamente elevado. En relacion con la
glucemia, la falta de significacion entre ambos grupos aunque con promedios
superiores a 125mg/dL como limite para considerar o no la enfermedad
diabética, nos lleva a confirmar la mayor dificultad para el control de la

enfermedad.

Teniendo en cuenta que la mayoria de las mujeres derivadas a
endocrinologia lo fue por asociacion de otros factores a la diabetes, como
obesidad, hipertension y alteraciones del perfil lipidico, estos resultados
justifican la consideracion de las mujeres de nuestro estudio, como pacientes
con Sindrome Metabdlico, siguiendo criterios ATPIII (Expert Panel on
Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults
2001), segun los cuales no se requiere la demostraciéon de resistencia a la

insulina, dato no disponible en las historias clinicas de las pacientes.

IV.2.2 COMPARACION DEL IMC CON EL RESTO DE LAS VARIABLES
En las tablas 10 a 18 se muestran los resultados de la comparacion
del IMC y el resto de variables consideradas. La edad difiere

significativamente (p< 0,001) en los diferentes grupos de clasificacion
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ponderal, siendo menor en las mujeres con normopeso respecto a las demas
(tabla 10) lo que se corresponde con los datos de los Ultimos estudios
epidemioldgicos. La relacion entre edad y obesidad ha ido incrementandose
de forma progresiva en nuestro pais segun datos de las uUltimas encuestas
nacionales de salud (ENS) que vienen reflejando el alarmante aumento de
obesidad en las mujeres a partir de la menopausia. En esta linea, el Informe
del Observatorio de la Obesidad de la Universidad de Alicante (ref.”AESAN1-
08T” 2009), y resultados entre otros del estudio DORICA (Aranceta et al.
2004) refieren también el aumento creciente de obesidad en Espafia, que en
las mujeres en torno a la menopausia (45-54 afos) aumenta del 26,4% al
34,2% a partir de los 55 afios, siendo Andalucia una de las CCAA con mayor

prevalencia de obesidad.

Las presiones arteriales sistolica, diastdlica y media difieren
significativamente en los diferente grupos ponderales (tablas 11, 12 y 13
respectivamente) siendo mas elevadas en los grupos con sobrecarga
ponderal y entre estos mayor en el grupo obesidad respecto al de

sobrepeso.

La comparacion de los niveles de glucosa plasmatica en relacion con
los grupos de IMC no muestra diferencias estadisticamente significativas,
siendo el promedio de dichos niveles, homogéneo en todos los grupos y
compatible con el diagnéstico de enfermedad diabética como ya se ha
comentado. Estos resultados ponen de manifiesto la necesidad de extremar
el control glucémico en las mujeres durante la transicion menopausica asi

como el control ponderal, dado que la asociacion entre obesidad y DM2
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esta bien establecida y que el riesgo de padecer diabetes, aumenta

progresivamente a partir de un IMC de 22 Kg /m® (Colditz et al. 1990).

Al comparar los diferentes parametros del perfil lipidico por grupos
de clasificacion ponderal (tablas 15, 16, 17 y 18) se observan diferencias
estaditicamente significativas para el colesterol total, colesterol en HDL y
trglicéridos en todos los grupos. Las diferencias observadas para el
colesterol en LDL no alcanzo el nivel de significacion. Al realizar el contraste
entre los diferentes niveles ponderales una vez constatada la significacion de
las diferencias entre grupos, se observa que el valor mostrado en el grupo
de obesidad, es significativamente mayor que el de normopeso, para

colesterol total, triglicéridos y colesterol en HDL.

El aumento del cLDL y la disminucién del cHDL, facilitado por el
aumento de triglicéridos, crean las condiciones apropiadas para el desarrollo
del proceso aterogénico. Se ha comprobado tanto en mujeres
premenopausicas como en varones obesos, aun con cifras normales de
cLDL, una mayor oxidacion de particulas lipoproteicas de baja densidad, con
una relacién significativa con el IMC (Aranceta et al. 2003b). Muchas
mujeres de nuestra muestra como se ha comentado con anterioridad, tenian
prescrito tratamiento hipolipemiente, lo que se refleja en las caracteristicas

del perfil lipidico.

La obesidad se acompafa de riesgo cardiovascular elevado, aunque
existe controversia sobre si debe ser considerada como un factor de riesgo
independiente. Su asociacion con otros factores de riesgo, como dislipemia,
hipertension y diabetes como ocurre en nuestra muestra, intimamente

ligados a un exceso de tejido adiposo, y mas especificamente a una
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particular distribucion corporal del mismo, la relacionan de manera
independiente con la morbimortalidad cardiovascular a través de un
sindrome metabdlico aterogénico (Aranceta et al. 2003b, Ruiz-Villaverde et

al. 2009) .

IV.2.3 ANALISIS DE LA ESTIMACION DE RIESGO CARDIOVASCULAR

El aumento de peso, junto con los cambios hormonales de la
menopausia, provoca desajustes metabdlicos y hemodinamicos, que
contribuyen al riesgo de enfermedades cardiovasculares (Simoncig-Netjasov
2010). La estimacion del RCV resulta de gran utilidad para establecer las
prioridades de prevencion cardiovascular. En la actualidad se dispone de
numerosas tablas y métodos para estimar el riesgo cardiovascular, aunque a
veces producen mas confusién que claridad (Maiques 2003, Ruiz-Villaverde
2006). En nuestro estudio, dadas las caracteristicas de las pacientes,
derivadas a consulta de endocrinologia desde atencién primaria, con
asociacion de factores de riesgo modificables y tratamientos prescritos,
aunque con un grado de control no satisfactorio, optamos por utilizar las
tablas de evaluaciéon del riesgo coronario, adaptadas a la poblacién
espafola, a partir del estudio DORICA (Aranceta et al. 2004), las cuales
pretenden hacer mas precisa la evaluacién del riesgo en la poblacion
espafiola, al sustituir los parametros de la poblacién del estudio americano,
por la estimacion de la tasa de acontecimientos coronarios en Espafia a
partir del estudio IBERICA (Marrugat 2003) y la prevalencia de factores de
riesgo estimada en el conjunto de datos configurado en el estudio DORICA.

En esta ecuacion se consideran el cHDL y el grado de hipertension arterial, a
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partir de las PAS y PAD. Para ello se ha utlizado el procedimiento
informatizado de Ramirez (2011), que permite el célculo simultdneo de todos
los pacientes. A partir del riesgo absoluto o riesgo de padecer un episodio
cardiovascular en los proximos 10 afios, se han calculado los riesgos
marginal, relativo, atribuible y proyectado a 65 afos, este Ultimo solo en las
mujeres con edades inferiores.

El riesgo absoluto estimado y demas formas de riesgo calculadas en
todas las mujeres segun los diferentes grupos de edad, se presentan en la
tabla 19. Las diferencias de riesgo entre los distintos grupos de edad

resultaron significativas, en todos los casos.

Como puede observarse para las mujeres menores de 50 afios, el
riesgo absoluto estimado o probabilidad de presentar un episodio
cardiovascular en los préoximos 10 afios, es bajo (< 5 %) y corresponde a la
exposicion a los factores presentes en este grupo de mujeres, que se
encuentran en fase premenopausica. Compartimos con Larson & Pasvogel
(2008) que tanto la edad como los estrégenos en este grupo de mujeres,
ejercen un efecto protector, a pesar de los valores medios del IMC, 33,6
frente a los 34,2 de la totalidad de mujeres, en las que se produce un
aumento progresivo del riesgo con la edad, desde 10,6% en el grupo de 50
— 59 afios hasta 11,5% en las > de 70, pasando por 14,5% en el grupo de
60 a 69 afos que presenta los niveles de riesgo mas desfavorables. A
excepciéon de las menores de 50 afios, en los demas grupos de edad el

riesgo es alto (alto = 10-19%).

Estos resultados muestran como la transicion menopausica aumenta

progresivamente el riesgo de accidentes vasculares en las mujeres, que
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durante la edad fértil es significativamente menor que en varones,
igualandose en la menopausia, a partir de la cual continua aumentando. Este
hecho se refleja en numerosas publicaciones cientificas, y es atribuido al
hipoestrogenismo junto al aumento ponderal afiadido, como un factor de
riesgo cardiovascular (Eaker et al. 1993, Mendelsohn & Karas 1994, Farhat

et al. 1996, Magro 2003).

El analisis de las distintas formas de riesgo calculadas, indican el
excedente de riesgo por la exposicién a los factores modificables, lo que
indica que las mujeres podrian beneficiarse de una intervencién mas estricta
sobre el control glucémico vy lipidico. En las mujeres menores de 50 afios el
riesgo proyectado a los 65 afos, se iguala con el riesgo absoluto del grupo
de 50-59 afos y en este a su vez, el riesgo proyectado alcanza valores de
12,1% (riesgo alto = 10-19 %). Al proyectar el riesgo a 65 afios en el grupo
de 60 — 65, se observa como el riesgo proyectado es ligeramente inferior
(13,8%) al absoluto (14,5%) o dicho de otra forma, lo que se esperaba es
menor que lo real, cosa que no ocurre en el grupo de = 70. Probablemente la
primera mitad del intervalo de 60 — 69 afios que es en la que seria de utilidad
el calculo del riesgo proyectado a 65 afios, tenga menos peso en el riesgo

absoluto del grupo como es ldgico.

En la tabla 20 se muestran los resultados de la comparacién entre las
distintas formas de riesgo calculadas y la edad. Todas las diferencias
resultaron estadisticamente significativas. Al contrastar los riesgos con los
diferentes grupos de edad para ver las interacciones positivas, se observa
qgue las diferencias también son estadisticamente significativas para todas

las formas de riesgo entre menores de 50 afos y los de mayor edad, 50-59 y
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los de mayor edad y 60-69 y los = 70 segun un patron piramidal ascendente,
con la excepcién del riesgo relativo a partir de 50 — 59 afios frente a los de
mayor edad respectivamente y 60 - 69 con los = 70, lo que indica que
conforme avanza la edad, la probabilidad de sufrir un episodio
cardiovascular es mayor. Entre las mujeres de 60 — 69 y = 70, no existen
diferencias significativas para el riesgo atribuible a los factores modificables,
lo que indica que ambos grupos tienen la misma probabilidad de sufrir un
episodio cardiovascular en los afos siguientes. Para el riesgo comparativo
que expresa el riesgo absoluto a una determinada edad en condiciones
ideales de riesgo (equivalente a no expuestos a los factores considerados),
las diferencias entre los distintos grupos de edad son estadisticamente
significativas como era de esperar por tratarse de estratos de edad

diferentes.

Al estimar el riesgo en relacién al IMC (tabla 21), se observa que las
mujeres con normopeso tienen niveles de riesgo bajo (< 5% ), alrededor de
un 50% inferiores a las que padecen de sobrepeso y obesidad y ello a
pesar de que el numero de mujeres con normopeso es reducido y la edad no
resulta homogénea. En todos los promedios de riesgo calculados, las
diferencias entre el grupo con normopeso y el resto de grupos ponderales
resultaron estadisticamente significativas, pero no entre los grupos de
sobrepeso y obesidad. Estos datos muestran como una vez superado el
nivel de normopeso, el riesgo se torna similar para las mujeres con
sobrepeso y obesidad a lo que hay que afadir en nuestra muestra el efecto

de la deprivacion hormonal de la menopausia, siendo el grupo de 60 a 69
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afios, el que muestra los niveles de riesgo mas desfavorables junto con las

variables clinicas mas alteradas.

El andlisis de las distintas formas de riesgo calculadas, alerta sobre la
exposicion a los factores modificables, que potencian el efecto de la edad y
de la deprivacion hormonal. Al proyectar el riesgo a los 65 afios, con los
factores de riesgo actuales, en el grupo de normopeso se alcanzan valores
similares a los de sobrepeso y obesidad, y en estos ultimos el riesgo se
eleva algo mas de un 3%, pasando de 9 a 12%. Evitar el riesgo marginal
actuando sobre los factores modificables, para revertir el excedente de
riesgo atribuible a dichos factores, deberia ser la prioridad en los grupos con

sobrepeso y obesidad.

Estos resultados ponen de manifiesto la importancia de la
informacion a las pacientes con respecto a la reduccion de peso y
modificacién del estilo de vida para la prevencion primaria de los factores de
riesgo modificables y una mejor gestion de la salud de las mujeres en la
transicibn menopausica (Villaverde-Gutiérrez et al. 2006, Robles Gila 2010,

Pachocka 2010).

IV. 2.4 ANALISIS CLUSTER EXPLORATORIO

Algunos expertos consideran que la investigacion dirigida a la
prevencion y el tratamiento de la obesidad en la menopausia es limitada y no
existe aln una percepcion exacta del perfil de riesgo peso-relacionado con la

salud (Teede et al 2010).

En un intento de aproximacién al perfil de de las mujeres en la etapa

perimenopausica, hemos realizado un andlisis de Cluster jerarquico, sobre
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las variables con un mejor resultado pronéstico mostrado en el estudio
previo: edad, IMC, TA. sistélica y diastdlica, colesterol total y c-HDL,
obteniendose cuatro conglomerados, cuyas distancias se reflejan en el

gréfico 1.

En el analisis de la varianza realizado a continuacién por el método de
k-medias, ajustado a cuatro conglomerados, se observaron los mismos
grupos, con sus valores centrales para las variables consideradas, como se

muestra en la tabla 23.

En la tabla 24, se presentan las caracteristicas descriptivas de los
cuatro conglomerados. Todas las variables consideradas, a excepcion de la
glucosa, resultaron significativamente diferentes, tomando los grupos en

conjunto.

Las variables edad, IMC, PA. sistdlica y diastolica, colesterol, c-HDL y
glucemia, evidenciaron una correlacion significativa, débil o moderada.
Consideradas en el andlisis de Cluster, establecieron un modelo basado en

4 grupos o conglomerados (tabla 25 y fig. 1).

Como rasgos distintivos, el conglomerado A muestra el menor
promedio en edad, con un 62% menores de 50 afios; con IMC normal-
sobrepeso un 62%; TA y Colesterol normal el 72% y 100% respectivamente,

sin diabetes el 79%; con riesgo absoluto a 10 afios bajo, del 4,9%.

En el resto de los grupos se mantiene el promedio del IMC en el rango
de obesidad. El conglomerado B, con un 48% de mujeres menores de 50
afos y un 91% de obesidad, muestra un 16 % de diabetes, el 57% de

normotension y niveles promedio de colesterol y LDL en el rango normal-
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alto (96%); con riesgo absoluto a 10 afios moderado, del 6,5%. En el
conglomerado C, con el 62% de las mujeres con edades entre 50 y 69 afos,
un 63% de obesidad, 69% de HTA, 93% de colesterol normal-alto y 37% de
diabetes (37%), el riesgo absoluto promedio es alto del 11,2% con un 8,5%
de las mujeres con niveles de riesgo muy alto. Finalmente, el conglomerado
D, corresponde a mujeres con edades =50 afios en un 81%, obesidad el
91%, HTA el 100%, colesterol normal-alto el 73% y diabetes el 34%, el
riesgo CV promedio es el més alto, situdndose en el 12,4%, con un 17,6%

de pacientes con riesgo muy alto.

Los mayores promedios de riesgo estimado corresponden a los
conglomerados C (11,2%) y D (12,4%). En todos los grupos conglomerados,
el rango de edad 60-69 muestra los mayores niveles de riesgo absoluto y el
exceso de riesgo atribuible a factores modificables frente al riesgo
comparativo o riesgo absoluto en condiciones ideales y por tanto no

sometido a los factores de riesgo (fig. 6).

El analisis factorial confirma un modelo de 4 factores (tabla 26), que

explica el 78,9% de la varianza.

Nuestros resultados apoyan la construccion de un modelo explicativo
de 4 factores: 1) Obesidad-HTA, 2) Dislipemia; 3) Edad-HTA y 4) Diabetes,
gue inciden de forma diferente, clasificando la muestra en 4 grupos de
riesgo. Asi, en los grupos C y D se congregarian las mujeres con riesgo
mas elevado, incluyendo mujeres con un perfil de mayor edad, y alta
prevalencia de obesidad, HTA, Colesterol y Diabetes. En el otro extremo, se

situan los grupos Ay B, con menor edad promedio y exposicion.
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La diferencia de riesgo entre estos dos ultimos, se explicaria por la
mayor prevalencia de obesidad, HTA y colesterol alto, en el grupo B. En
todos los grupos o conglomerados, el exceso de riesgo atribuible a la
exposicion a los factores resulta mayor en el rango de 60 a 69 afios, lo que

justificaria un esfuerzo especial de control en estas edades.

Dado que las mujeres posmenopausicas tienen mayor riesgo de
hipertensién, cambios proaterogénicos, alteraciones del perfil lipidico,
diabetes tipo 2 y enfermedades cardiovasculares (Whitcroft & Herriot, 2011)
y que la menopausia se asocia a un aumento ponderal (Pavon 2006) que
suele agravarse por el sedentarismo (Aranceta 2003) resulta del maximo
interés intervenir sobre los factores extrinsecos modificables, responsables
de un estilo de vida poco saludable para orientar a las mujeres hacia un
envejecimiento activo y prevencion primaria de los factores de riesgo. La
deteccion temprana y el control mas intensivo del sindrome metabdlico
(Bastarrachea et al. 2005), con objeto reducir el riesgo de enfermedad
cardiovascular, resultan imprescindibles en relacién con la menopausia,
especialmente en el rango de edad de 60 — 69 afios (Robles Gila 2010,
Pachocka 2010) mediante la promocién de programas que disminuyan el
sedentarismo y la obesidad, ademas de mejorar algunos elementos de la
dieta y el control de las patologias asociadas para prevenir la enfermedad

cardiovascular (Villaverde Gutiérrez et al. 2006, 2009).
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V. CONCLUSIONES
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En el Grupo 1 para el Andlisis de Ansiedad y Depresion en relacon con
un programa de ejercicio fisico programado, de intensidad moderada y
seis meses de duracion, a razon de tres sesiones semanales de una hora
cada una, participaron 60 mujeres posmenopausicas, usuarias de
Atencion Primaria, comprendidas en un rango de edad de 60 -70 afos,
63.5 £+ 3.3 en el grupo control y 64,2 + 2,8 afos en el grupo

experimental, con las siguientes conclusiones:

1. El ejercicio fisico programado no produce cambios en el IMC de las
mujeres de ambos grupos, control y experimental, las cuales
mantienen la situacion de sobrepeso grado Il, con un IMC entre 28 y
29 Kg/m® sin diferencias estadisticamente significativas entre el

comienzo y el final del programa.

2. El ejercicio fisico programado, disminuye significativamente el
porcentaje de mujeres con depresion moderada en un 18%. Para las
mujeres con depresion severa, la disminucién alcanz6 un 22,2% de
las mujeres en esta situacion, que pasaron de depresion severa a

depresién moderada.

3. Lareduccién de los niveles de ansiedad en las mujeres del programa
de ejercicios, resulté estadisticamente significativa, tanto para
ansiedad moderada como para ansiedad severa. En el grupo control
la tendencia de los cambios fue negativa para ambos niveles de

ansiedad, sin alcanzar significacion estadistica.
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4. El ejercicio fisico adaptado y con fines terapéuticos, es un instrumento
atil de intervencién, para prevenir y aliviar los sintomas de ansiedad y

depresion en la posmenopausia.

En el Grupo 2, para andlisis de Sobrepeso-Obesidad y estimacion del
Riesgo Cardiovascular en 805 mujeres, en situacion de transicion
menopausica, pre y posmenopausica, derivadas desde atencion primaria
a consulta de endocrinologia, con 52,4 + 13,6 afios, de las cuales 311
eran menores de 50 afos; 210 entre 50 a 59; 195 entre 60 a 69 afos, y

89 entre 70 y mas afos, se alcanzaron las siguientes conclusiones:

1. La media global del IMC fue de 34 %= 7,3 con diferencias
estadisticamente significativas en relacion con la edad, de las cuales un
76,3% eran obesas con una media de edad de 53,3 £ 13,0 afios. Un
57,3% tenia niveles de colesterol entre 200-239 mg/dL. El 38,8% eran
normotensas y un 36,4 tenia hipertension sistdlica aislada. El 25% eran

diabéticas diagnosticadas.

2. A excepcion de las mujeres menores de 50 afios, el resto de los
grupos presentd niveles altos de riesgo cardiovascular, siendo las
mujeres de 60 a 69 afios con 14,5 + 7,4, las que acumulaban los
mayores niveles de riesgo absoluto y riesgo atribuible a los factores

considerados.
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3. Las mujeres con normopeso presentaban niveles de riego bajos
(4,4%) que alcanzaban cifras de 9,9%, superiores a las de sobrepeso y

obesidad de 9,1%, cuando se proyectaba el riesgo a 65 afos.

4. Nuestros resultados apoyan un modelo explicativo de 4 factores,
Obesidad-HTA,; Dislipemia; Edad-HTA y Diabetes, que configuran cuatro

grupos de riesgo diferentes.

5. El mayor nivel de riesgo atribuible, en el rango de edad 60-69 afos,
alerta sobre la necesidad de un especial seguimiento preventivo y

terapéutico, en este grupo.

6. La estructuracion de la muestra, tras el andlisis de clusters, en cuatro
grupos, con caracteristicas distintivas, ofrece un modelo de
clasificacion de pacientes con una previsible evolucion del riesgo, de
utiidad para la toma de decisiones clinicas, junto con el célculo

predictivo del mismo.
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