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Resumen

Contexto: el riesgo cardiovascular confluye con el metabélico y el renal.

Objetivo: revisar los biomarcadores moleculares del riesgo cardio-metabélico-renal en
Armenia, Quindio.

Metodologia: una revisién narrativa de los estudios sobre biomarcadores moleculares
de riesgo cardio-metabodlico-renal relacionados con dislipidemia, hipertension, eventos
coronarios, enfermedad renal, accidente cerebrovascular, retinopatia, obesidad e inflamacion.

Resultados: se presentan 24 estudios relacionados con los biomarcadores de riesgo y la
situacion encontrada. Los biomarcadores del riesgo cardio-metabélico-renal mas usados
en la practica clinica estan relacionados con perfil lipidico, colesterol, triglicéridos, LDL y
HDL, los cuales hacen parte de la ecuacién de Framingham y de los criterios del sindrome
metabdlico. También se usan frecuentemente la troponina, la creatinina, la glicemia, la
hemoglobina glicosilada y la vitamina D. Estudios sobre otros biomarcadores tales como las
subfracciones de HDL2 y HDL3, la Apo-Al, la LCAT, la CETP y la PON1, la homocisteina,
la ECA, la insulina y la leptina, las MMP o algunas citocinas son limitados y describen el
resultado del estudio en toda la poblaciéon y no especificamente en la poblacién en riesgo.

Conclusiones:lapresenterevisionaporta que los biomarcadores del riesgo cardiometabélico
mas usados en la practica clinica cotidiana en una ciudad colombiana estan relacionados con
el perfil lipidico y su tendencia muestra altos niveles de colesterol y bajos de HDL. También
son de uso frecuente la troponina, la creatinina, la glicemia, la hemoglobina glicosilada, la
TSHy lavitamina D. Ademas, la evidencia en los estudios sobre el uso de otros biomarcadores
moleculares es limitada.

Palabras clave: enfermedades cardiovasculares, biomarcadores, dislipidemias, hipertension
arterial, obesidad, inflamacion.
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Destacados

La evidencia muestra que se
requiere confluencia en la
perspectiva cardiometabélica
y renal para la aproximacion al
riesgo, la atenci6n y el cuidado
médico.

Los biomarcadores del riesgo
cardiometabdlico més usados en
la practica clinica en una ciudad
colombiana son los relacionados
con el perfil lipidico y también
se usan frecuentemente la
troponina, la creatinina, la
glicemia, la hemoglobina
glicosilada y la vitamina D.

La evidencia en los estudios
sobre el uso de otros
biomarcadores moleculares de
riesgo cardio-metabélico-renal
es limitada.
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabdlico-renal

Biomarkers of cardiometabolic renal risk:

A review

Abstract

Background: Cardiovascular risk converges with metabolic and renal risk.

Purpose: To review molecular biomarkers of cardiometabolic renal risk in Armenia city and
Quindio department, Colombia.

Methodology: A narrative review of studies on molecular biomarkers of cardiometabolic
renal risk related to dyslipidemia, hypertension, coronary events, kidney disease, stroke,
retinopathy, obesity, and inflammation.

Results: We present 24 studies related to risk biomarkers and the situation found.
Biomarkers of cardio-metabolic risk most used in clinical practice are related to the
lipid profile, cholesterol, triglycerides, LDL and HDL, which are part of the Framingham
equation and the metabolic syndrome criteria. Troponin, creatinine, glycemia, glycosylated
hemoglobin, and vitamin D are also frequently used.

Studies on the use of other biomarkers such as HDL2 and HDL3 subfractions, Apo-Al,
LCAT, CETP and PON1, homocysteine, ACE, insulin and leptin, MMP or cytokines are
limited. And some of them describe the results of the study in the entire population and not
specifically in the population at risk.

Conclusions: The present review shows that biomarkers of cardio-metabolic risk most
used in daily clinical practice in a Colombian city are related to the lipid profile. And its trend
shows high cholesterol levels and low HDL. Troponin, creatinine, glycemia, glycosylated
hemoglobin, TSH, and vitamin D are also frequently used. Evidence from studies on the use
of other molecular biomarkers is limited.

Keywords: Cardiovascular diseases, biomarkers, dyslipidemia, arterial hypertension,

Highlights

* The evidence shows that

the confluence in the
cardiometabolic and renal
perspective is necessary for the
approach to risk, attention and
medical care.

* Biomarkers of cardiometabolic

risk most used in clinical practice
in a Colombian city are those
related to the lipid profile. Also
troponin, creatinine, glycemia,
glycosylated hemoglobin, and
vitamin D are frequently used
too.

= Studies on other molecular

biomarkers of renal
cardiometabolic risk is limited.

obesity, inflammation.

Introduccién

Las enfermedades cardiometabblicas siguen
siendo la principal causa de muerte en el mundo y
si bien se define el riesgo cardiovascular como la
probabilidad que tiene una persona de sufrir una
de estas enfermedades dentro de un determinado
plazo, esto depende de la cantidad de factores
de riesgo que estén presentes en ese individuo,
ademés, cada vez es mas evidente la confluencia
del riesgo cardio-metabdlico-renal.

Segun el Diccionario de la Lengua Espaiiolade la
Real Academia Espaiiola (RAE), una molécula es “la
unidad minima de una sustancia que conserva sus
propiedades quimicas y puede estar formada por
atomosiguales o diferentes” (1). Algunas moléculas
se utilizan como biomarcadores, es decir, se pueden
medir y sirven para identificar caracteristicas de un
sistema biolégico y pueden indicar funcionamiento
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normal, estados patoldégicos y ser (tiles para
monitorear una respuesta terapéutica (2), ademas,
se usan en la practica clinica para identificar
cambios moleculares y mejorar la posibilidad de
prevenir el riesgo.

El conocimiento de los biomarcadores de
riesgo en una ciudad o departamento de Colombia
permite comparar con otras partes del pais y del
mundo, porlo que es Gtil para latoma de decisiones
en la practica clinica a nivel local; asimismo, traza
una linea base de las investigaciones locales en
una problematica de salud de gran impacto social y
econdémico. Porlo anterior, el objetivo del presente
articulo es revisar los biomarcadores moleculares
del riesgo cardio-metabélico-renal relacionados
con la dislipidemia, la hipertension, el infarto
de miocardio, el accidente cerebrovascular, la
obesidad y la inflamacién que se han investigado
en la ciudad de Armenia, Quindio.

http://revistaendocrino.org/index.php/rcedm
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Materiales y métodos

Se hace una revision narrativa de los
biomarcadores moleculares de riesgo cardio-
metabblico-renal con las palabras relacionadas
en la base de Descriptores en Ciencias de la
Salud (DeCS) (3) y en la Biblioteca Regional
de Medicina (Bireme) en espafiol e inglés, para
lo cual se utilizd PubMed (Medline) y Google
Scholar como herramientas de investigacion
bibliografica. Ademas, se incluyeron estudios de
poblacién adulta y se excluyen los estudios con
resultados de intervenciones y cuando se trat6 de
una intervencion se present6 la informacion de la
linea base, por lo que se presenta el factor de
riesgo, los biomarcadores moleculares utilizados
y la situacién encontrada.

Resultados

Se identificaron 28 estudios realizados
en la ciudad de Armenia y en el departamento

Biomarcadores de riesgo cardio-metabélico-renal

del Quindio con relacién a los biomarcadores
moleculares, de los cuales se excluyeron dos
estudios en poblacién infantil y los resultados
de intervenciones, por lo que se presentan
24 estudios realizados entre los afios del
2011 al 2023 en poblacién general, poblacién
universitaria, poblacién de riesgo cardiovascular
en primer y tercer nivel de atencion, relacionados
con la dislipidemia, la hipertension, la
hiperglicemia y la inflamacion.

Los biomarcadores moleculares identificados
son el perfil lipidico (entre los cuales se evidencian
las lipoproteinas tales como las HDL, LDL y sus
subfracciones y también las apolipoproteinas
como la ApoA; la troponina y la homocisteina);
la albimina y la creatinina; la glicemia, la
hemoglobina glicosilada y la insulina; la leptina y
las metaloproteinasas de la matriz extracelular;
la vitamina D vy algunas citocinas como la
interleucina-6 el factor de necrosis tisular alfa
(tabla 1).

Tabla 1. Estudios relacionados con biomarcadores de riesgo cardio-metabélico-renal en Armenia

N.° Titulo Auto~res y Poblacién Mole?ulas Hallazgos
afio estudiadas
Dislipidemia
C_alidfiovtascu.lar Hipercolesterolemia con
fisk factors in I : Colesterol, bajas HDL:

1 first-degree Landazuri | Pacientes triglicéridos. HDL + dl
relatives of et al. 2011 | hipertensos I?DL ’ 41',5 £0.9 mg/+ en
patients with y (leerﬁs ys5'3 SEcIng/
hypertension en hombres

HDL de 31,9 * 8,3 mg/dl,
: HDL2 de 12,4 + 0,5 mg/
Effect of exercise dl
: : . Colesterol, ;
on high-density Pacientes de triglicéridos. HDL de 1940

> lipoprotein Nieto et al. | un programa de LDgL subfra’ccione's dHIDL 3del ’4I_d A mg*{
subpopulations | 2013 RCV del primer |  “ 0 y ApoA-I (g/l) de 1,4 *
and blood nivel ApoA—1 y bz gk
pressure RO las HDL3 fueron mayores

a las HDL2 con ApoA-I
en niveles normales
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabdlico-renal

Efecto del
ejercicio sobre las
subpoblaciones
HDL, la enzima

Se midib la
enzima lecitina-
colesterol acil-

Se encontrd en promedio

hipertension

nivel

2y MMP-9

LIS Garcia- Estudiantes de | transferasa (LCAT) | la LCAT en 64 * 52 ng/ml

3 colesterol Cardona - 2

. Medicina y la proteina yla CETP en 0,98 + 0,43
acil-transferasa | et al. 2015

| p transportadora ng/ml
yla proteina de ésteres de
Ejran/sportadora colesterol (CETP)

e ésteres de
colesterol
Actividad HDL en 42,85 £ 9,20
arilesterasa de mg/dly
paraoxonasa HDL-t PON1 en 96,9 *
1 (PON1) en Valencia Estudiantes Actividad de la 30 kU/L.

4 HllDL;’:,y HDL|2: SY et al. Universitarios paraoxonasa 1 La actividad de PON1 fue
relacion con los | 2021 (PON1) mayor en subfracciones
polimorfismos HDL3 (62,83 * 20 kU/I)
Q192R, C-108T que en HDL2 (35,8 *

y L55M 20,8 kU/1)
L . Se encontrd relacién
D|sI|p|qu|a entre la dislipidemia y la
y relacién con enfermedad tiroidea
enfermedad 819 agricultores =
5 tiroidea en RN AT de la zgona TSH y perfil lipidico [ Loy
agricultores et al. 2019 yp P con colesterol total
de la zona cafetera (CT) y LDL normales,
cafetera. Armenia HDL bal,o_(39'5 mg/dI)
(Colombia) y triglicéridos (TG) en
174,7 mg/d|
HDL en mujeres de 49,5
* 14,9 mg/dl, en hombres
Accidente de 39,6 £ 17,5 mg/dl; TG
cerebro vascular de 171,8 * 100,2 mg/dI
(ACV) y perfil en mujeres y de 151,2
lipidico en un Nieto- Programa de Colesterol, 98,3 mg/dl en hombres
6 | programa de Cérdenas RCV de primer | triglicéridos, HDL | con una
riesgo cardio- et al. 2022 | nivel y LDL relacién entre el
metabblico-renal diagnéstico de ACV con
de Armenia, TG elevados (p = 0,041)
Quindio y de los antecedentes de
ACV con bajos niveles de
HDL (p = 0,024)
2. Hipertensién arterial
p Afio - - Moléculas
No. Titulo Autores Poblacién estudiadas Hallazgos

Ejercicio y redes . Pacientes de Metaloproteinasas La MMP_Z. se encontro

AP Nieto- . en promedio en 42,27 ng/

fisiologicas y 2 un programa de | de la matriz

7 bioquimicas en la Cardenas RCV de primer | extracelular, MMP- mlyla MMP-9 estaba

d etal. 2015 P ’ en 4,81 ng/ml antes del

ejercicio fisico
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabélico-renal

3. Eventos coronarios: infarto de miocardio
Diferencias significativas
en la homocisteina en
Homocisteina los casos (12,4 pymol/l £
folato vitamina 6,0) y en controles de 9,7
B12 er?l acientes | Garcia Pacientes Homocisteina, pmol/l £ 2,4, (p = 0,01)
8 coIombiEnos ot 2l 2007 | €ON sindrome folato y vitamina y también los niveles de
con enfermedad ’ coronario agudo | B12 acido félico de los casos
coronaria (10,5 £ 3,5 ng/ml) fueron
inferiores a los de los
controles (12,6 * 3,6 ng/
ml) con p = 0,01
Comportamiento
el |n'farto 'agudo . Prevalencia de infarto
de miocardio en Pacientes con - . .
. Lobo- . . de miocardio de 11,8%,
una unidad de z infarto agudo Troponina | .
9 . . . Hernandez . . - donde la troponina |
cuidado intensivo de miocardio en | ultrasensible .
et al. 2020 ultrasensible fue de 28,2
(UCI) de una una UCI na/ml
ciudad intermedia 9
durante un afio
dP;ei\;?‘lg;erI;cc)IZe Prevalencia del infarto
miocardio en un Poblacion de agudo de miocardio de
roqrama de riesqo | Bedova— un programa de 2,49%, donde el HDL
prog J oy riesgo cardio- A1l e en hombres fue de
10 | cardiovascularde | Rios et al. 2l Perfil lipidico :
una institucién 2016 metabolico- 39,61 mg/dl, en mujeres
rectadon de renal de primer de 46,58 mg/dl y el
Ealud en Armenia nivel colesterol LDL estaba en
Quindio ’ 110,04 mg/dl
4. Funcién renal y enfermedad renal crénica (ERC)
La TFG fue similar con las
ecuaciones
Filtracion Cockcroft-Gault, CKD-
glomerular en Nieto Comunidad Creatinina y EPTy MPBD' o
17 | umacomunidad Cirdenas | Universitaria: albuminuria La creatinina en limites
universitaria ot o] 2017 | €Studiantesy normales es de 1,06 mg/
en Armenia, ’ administrativos dl, pero tuvo diferencias
Colombia significativas (p < 0,001)
por grupo: 1,03 mg/dl en
estudiantes y 1,09 mg/dI
en administrativos
La media de la creatinina
fue de 0,94 + 0,27 mg/
Pacientes de una dl, la TFG fue de 71,42
Tasa de filtracion | poblacién de Creatinina + 24,66 ml/min para
glomerular en Alvarez- riesgo cardio- variables dZ Cockcroft-Gault, 73,53
12 | una poblacién de | Ceballos metabélico- la ecuacion de 18,39 ml/min para CKD-
riesgo cardio- et al. 2018 | renal (RCV) Framindham EPly de 75,39 £ 21,12
metaboélico-renal de una IPS en g ml/min para MDRD,
Armenia donde el RCV calculado
con Framingham fue de
11,28 £8,47%
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabdlico-renal

La prevalencia de diabetes
Prevalencia de Poblacion mlellétu.E;ue dei34, 14%
enfermedad renal con diabetes éza4fy c es7tu;o entr/e
crbnica en una Castafieda tipo 2 de un s o °Y 38Ad9 & ST
13 poblacion con Ecbinosa programa de Creatinina y Ia elc;acpn. . femas,
diabetes tipo 2 etgl 5020 riesgo cardio- albuminuria ad ulmlnurlla ue %
de un programa ’ metabdlico- lnorma eTbe 6_9'83 i
de riesgo cardio- renal del primer c m:czroao/ ulrnlnurla
metabodlico-renal nivel el ell 257y .
macroalbuminuria en el
517%
La TFG fue normal (> 90
Metabolismo Parametros ml/min/1,73 m?) para
hepatico, renal bioquimicos a todos los deportistas,
y muscular a Garcia- Deportistas niveql hepatico aunque los futbolistas
14 | nivel basal en Cardona universitarios de renal r?wuscullar' presentaron valores
deportistas et al. 2023 | fatbol y voleibol creatizina TGO ’ de creatinina menor
universitarios de TGP aIleminu’ria y tasa de filtracion
fatbol y voleibol y glomerular mayor que los
voleibolistas
5. Retinopatia
Prevalenciay
comorbilidades Pacientes que Se encontrd que la
de retinopatia en | Nieto- consultan gn Glucosa en sangre | glicemia promedio fue
15 | unainstitucién Cardenas una clinica y hemoglobina de 148,5 mg/dl y la
especializada et al. 2022 oftalmoléaica glicosilada hemoglobina glicosilada
en Armenia, 9 promedio fue de 9,02
Colombia
6. Sindrome metabélico, obesidad e inflamacién
Hallaron diferencias
significativas en las HDL
Estado Comunidad 60 2243 el et
- . . o Perfil lipidico, mujeres y en 37,95 mg/
nutricional en Nieto universitaria: P _
. g . albdmina, dl para hombres (p =
16 | una comunidad Cardenas estudiantes, . A
) P globulinas y 0,0002). También los TG
universitaria en etal. 2016 | docentesy p .
. Y . . proteinas totales estuvieron en 129,18
Armenia, Quindio administrativos .
mg/dl para mujeres y
en 163,39 mg/dl para
hombres (p = 0,0093)
La prevalencia de MetS
sind fue del 49,57 %.
indrome
A [ El promedio de
metabdlico en . P
Rodriguez i
conductores del ¢ Conductores del | Perfil lipidico y triglicéridos fue de
17 T etal. P P 207,53 mg/dly el HDL
servicio publico servicio publico | glicemia en ayunas ’ g/aty
o Arma e, 2017 de 33,12 mg/dl, donde
Colombia el 60,69 % no realizaba
ningudn tipo de ejercicio
fisico
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabélico-renal

Se encontré que el
colesterol total estaba
Metalopro- en 198,8 mg/d|, los
teinasas y leptina Leptin TG en 209,6 mg/d|, el
en conductores Ni Conductores del prnay HDL en 33,13 mg/d|, la
de vehiculos de leto- servicio publico IR licemia en 85,8 mg/dI
18 enicurios Cardenas 1o P MMP-2y MMp- | J'cem S mgrdl,
servicio publico 2015 con sindrome 9 fil linidi la leptina en 24,6 ng/ml
g 2T . perfil lipidico y ; _
con sindrome metabdlico i . (por encima de los niveles
metabdlico en ghcemia normales de 2,0-5,6 ng/
Armenia, Quindio ml), la MMP-2 promedio
en 28,1 ng/mlyla MMP-
9 en 7,5 ng/ml
The prediction
of Metabolic
Syndrome Por cada alteracién | La prevalencia general
alterations is 5026 pacientes | se otorgd un punto. | de MetS fue del 42%,
improved by Lopez— (64 % mujeres) Las alteraciones donde el principal factor
19 combining waist Logez ot al | €N varias fueron: triglicéridos | de riesgo para una
circumference 2021 " | ciudades de elevados, HDL puntuacién MetS alta
and handgrip Colombia, bajo, disglucemia fue la circunferencia de
strength incluida Armenia | o hipertension cintura, el cual no es un
measurements arterial biomarcador molecular
compared to
either alone
El 18,5% presentd
obesidad abdominal y el
18,5% mostro resistencia
a lainsulina con base
Obesidad e en el indice HOMA-IR.
inflamacién en Nieto et a/. | Estudiantes Glicemia, insulina, | Ademas, el 21,8% de las
>0 estudiantes de 2020 universitarios sin | interferén gama, mujeres y el 30,9% de
una universidad enfermedades interleuquina-6y | los hombres presentaron
publica identificadas TNFa sobrepeso.
colombiana El interferon gama
promedio fue de 4,6 pg/
ml, la interleuquina-6 fue
de 5,17 pg/mly el TNFa
estuvo en 3,2 pg/ml
Niveles de N Se hallaron niveles
oA AT Panesso— | Estudiantes Vltzalelpa,dl?, promedio de
D'y riesgo cardio= Valencia universitarios, pﬁr e .lco,l' 25-hidroxivitamina D de
21 | metabslico-renal sin gheemia, nsuina, 27,7 ng/ml, deficiencia
en una POblaCIOﬂ et al. £ dad interferon gama, del 10 4% i fici .
estudiantil O enfermedades interleuquina=6 y el 10, % insuficiencia
uRhvarshars da identificadas TNFa del 58,1% y suficiencia
Armenia, Colombia del 31,3%
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Biomarcadores de riesgo cardio-metabdlico-renal

Paci d Se encontraron las HDL
aE'le”_t?S o une en 46,83 mg/dl, las LDL
po aC'O”d,e en 126,16 mg/dl, los
S rlestg(;,clgr o= Perfil linidi triglicéridos en 178,07
eterminacion < metabdlico- erfil lipidico
del riesgo cardio- Alivaiez= renal (RCV) en variabﬁes de mg/dl y el colesterol tcztal
23 ; b’?‘ “rena| | Ceballos institucis ly ion d en 208,6 mg/dl, ademas,
metabolico-renal | *"~ 54,5 | unainstitucion a ecuacion de la hipertension estuvo
en una poblacion prestadora de Framingham presente en el 76,48%
icios d . b
z:[::jcg):preimer la diabetes mellitus en el
nivel 20,86 % y el tabaquismo
enel 9,36%
Er?i?eur:;?:ga con El CT se encontr6 en
. 173,97 mg/dl, las HDL en
Prevalence and edad promedio 41.69 ma/dl. las LDL en
cardiovascular de 21,08 10’4 89 r?1 /clil los TG en
risk factors at Nieto- afios para los 1 el ’ grc Lo
. . v : Perfil lipidico y 143,2 mg/dl y la glicemia
24 | a university Cérdenas estudiantes, - .

. glicemia en 87,47 mg/dl. Se
community etal. 2016 | 47,25 para presentaron diferencias
in Armenia, los docentes significativas {p = 0,01)
Colombia y;:;ll8085 anos con respecto al riesgo, la

para fo . edad y la glicemia
administrativos

Fuente: elaboracion propia.

La situacién identificada en Armenia

Con respecto a la dislipidemia, Landazuri et
al. y el Grupo de Investigaciéon en Enfermedades
Cardiovasculares y Metabélicas de la Universidad
del Quindio (Gecavyme) describieron un grupo
de pacientes hipertensos, a sus familiares y
encontraron que el colesterol total (CT) era > 200
mg/dl en el 42,2% de los casos y que tenfan bajos
niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL) en
el 50,5% de ellos (4).

En pacientes hipertensos de un programa de
RCV con la presion arterial controlada (5), se
encontré un perfil lipidico normal con HDL bajas
(31,9 £ 8,3 mg/dl), donde las subfracciones de las
HDL fueron HDL2 12,4 £ 0,5 mg/dl, HDL3 19,4
0,4 mg/dly la ApoA-I fuede 1,4 £ 0,2 g/I, es decir
que los niveles de HDL3 fueron mayores a los de
las HDL2 con la ApoA-I en niveles normales.

Por su parte, Garcia et al. (6) encontraron
en estudiantes de Medicina que el CT estuvo
en 130,6 * 24 mg/dl, el HDL en 51,37 mg/dl y
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las subfracciones de HDL3 (39,63 * 10,9 mg/
dl) por encima que las HDL2 (12,29 £ 9,8 mg/
dl). También midieron enzimas que regulan el
metabolismo de las HDL: la enzima lecitina-
colesterol aciltransferasa (LCAT) que se encontrd
en 64 £ 52 ng/mly la proteina transportadora de
ésteres de colesterol (CETP) en 0,98 * 0,43 ng/
ml.

Valencia et al. (7) también estudiaron a
jovenes universitarios pero su investigacion fue
sobre la paraoxonasa 1 (PON1), la cual hidroliza
los lipidos oxidados de las lipoproteinas de baja
densidad (LDL) y mostraron que los polimorfismos
de PON1 no influyen en el colesterol de las HDL,
ademas encontraron en estos jovenes sanos con
HDL bajas (42,85 £ 9,20 mg/dl) y HDL-t PON1
en 96,9 + 30 kU/I. La actividad de PON1 fue
mayor en las subfracciones HDL3.

Otro estudio realizado en poblaciéon general
y con 819 agricultores de la zona cafetera,
Landazuri et al. (8) encontraron relacién entre la
dislipidemia y la enfermedad tiroidea (con valor
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de p = 0,01 y OR = 1,9). Estos hallaron el CTy
las LDL normales, las HDL bajas (39,5 mg/dl) y
los triglicéridos (TG) elevados (174,7 mg/dl).
La hormona estimulante de la tiroides (TSH) se
encontré > 4,6 mlU/l en el 8,1% de los casos y se
encontré que el CT era elevado en el 50,0% de los
individuos con hipotiroidismo manifiesto y en el
31,6 % sin hipotiroidismo.

En un programa de RCV de primer nivel de
atencién en Armenia (9), se encontré relacién entre
el diagnéstico de accidente cerebrovascular (ACV)
con TG elevados (p = 0,041) y los antecedentes
de ACV con bajos niveles de HDL (p = 0,024),
donde las HDL en mujeres fueron de 49,5 £ 14,9
mg/dl y en hombres de 39,6 £ 17,5 mg/dl; los TG
en 171,8 + 100,2 mg/dl en mujeres y 151,2 *
98,3 mg/dl en hombres.

Sobre las metaloproteinasas de la matriz
extracelular (MMP-2 y MMP-9) en pacientes
hipertensos, se presenta la informaciéon de linea
base, encontrada antes del ejercicio fisico, donde
la MMP-2 estuvo en promedio en 42,27 ng/ml y
la MMP-9 en 4,81 ng/ml (10).

En relacion con los biomarcadores en la
hipertension arterial, se encontraron tres
estudios relacionados con la enzima convertidora
de angiotensina (ECA), pero no se presentan
porque fueron realizados en nifios o muestran
los resultados de una intervencion, lo cual no
estd en el marco de esta revision (11-13) vy
con respecto a la troponina y la homocisteina
como biomarcadores de eventos coronarios, se
presentan a continuacion tres estudios:

1. Garcia et al. (14): en pacientes con
sindrome coronario agudo, se observé la
relacion inversa entre los niveles de folato
y homocisteina, donde el cociente de
probabilidades de hiperhomocisteinemia
en el sindrome coronario agudo fue de
4,45, La homocisteina en los casos (12,4
pmol/l £ 6,0) y en controles fue de 9,7
pmol/l £ 2,4, (p = 0,01) y los niveles de
acido félico de los casos (10,5 + 3,5 ng/
ml) fueron inferiores a los de los controles
(12,6 £ 3,6 ng/ml) con p = 0,01.

Lobo et al. (15): estos autores
encontraron prevalencia de infarto de
miocardio del 11,8% en una unidad de
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cuidados intensivos (UCI) en Armenia,
donde el promedio de troponina |
ultrasensible fue de 28,2 ng/ml con una
edad promedio de 66,8 afios. Ademas, se
presentaron complicaciones en el 54,5%
de los casos y la mortalidad fue del 14,1 %.

Bedoya et al. (16): en un programa de
riesgo cardiovascular de primer nivel se
encontré prevalencia de infarto agudo de
miocardio del 2,49%. El colesterol HDL
estaba bajo, en 39,61 mg/dl para hombres
y en 46,58 mg/dl para mujeres, ademas,
el colesterol LDL estaba en 110,04 mg/
dl. En esta investigacién, los mayores
factores de riesgo fueron la hipertensién
arterial en un 84 %, el sedentarismo en un
63,48%, el sobrepeso con 40,61% vy la
obesidad con 13,98 %.

Con respecto a la funcion renal y la ERC, se
identifican como biomarcadores la creatinina vy
la albdmina, con los cuales se calcula la tasa de
filtracion glomerular (TFG) y el estadio renal.

En una comunidad universitaria en Armenia,
Nieto Cardenas y Serna Flérez (17) encontraron
la creatinina en limites normales (1,06 mg/dl) y
la TFG fue normal en los estudiantes (> 91 ml/
min/1,73 m?), con una disminucidén leve en el
grupo de administrativos (> de 75 ml/min/1,73
m?) y una diferencia significativa de p <0,01.

Por su parte, Alvarez et al. (18) determinaron
la tasa de filtracion glomerular (TFG) en pacientes
de una poblaciéon de riesgo cardiovascular con
edad promedio de 65,69 afios y un IMC de 27,76
m?/kg, donde el 86,46 % presentaba hipertension
arterial y el 25,78% diabetes. En estos casos la
creatinina fue de 0,94 % 0,27 mg/dl y el RCV
calculado con Framingham fue del 11,28%, el cual
aumentd a medida que la TFG disminuyb.

En otrainvestigacion, en un programa de RCV,
Castafieda et al. (19) encontraron una prevalencia
de diabetes mellitus del 34,14% y de ERC entre
22,41% y 38,79%, segun la ecuacion, donde el
promedio de creatinina fue de 0,93 mg/dl y de
albuminuria de 64,08 mg/g. La albuminuria fue
normal en el 69,83%, la microalbuminuria en el
25% y la macroalbuminuria en el 5,17 %.

Por (ltimo, Garcia et al. (20) estudiaron
los valores basales a nivel hepatico, renal y
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muscular en deportistas universitarios, donde la
creatinina presento6 diferencias y fue mayor en los
voleibolistas (1,10 mg/dl) que en los futbolistas
(1,0 mg/dl) con un valor de p = 0,001.

Con respecto a la retinopatia, se han descrito
las caracteristicas de los pacientes de una
clinica oftalmolégica, la retinopatia diabética
tuvo una prevalencia del 1,65% y la retinopatia
hipertensiva del 0,22%. La retinopatia diabética
no proliferativa (RDNP) se encontr6 en el 62,06 %
y la retinopatia diabética proliferativa (RDP) en el
37,93%, donde la glicemia promedio fue de 148,5
mg/dl y la hemoglobina glicosilada promedio fue
del 9,02%. Ademas, el edema macular diabético
(EMD) fue mas frecuente en hombres (48,27 %)
que en mujeres (37,93%) y la comorbilidad méas
habitual fue la diabetes (98,28%), sequida por
la hipertension arterial (60,34%), ambas mas
usuales en hombres (21).

Sobre el estado nutricional descrito en
una comunidad universitaria (22), se encontré
el perimetro abdominal en 78,22 c<m en
estudiantes, 91,25 cm en docentes y 87,51 cm en
administrativos, donde el IMC fue de 23,52, 25,87
y 26,38, respectivamente. La albGmina estuvo en
promedio en 4,6 * 0,33 g/dl, las globulinas en
2,48 + 0,49 g/dl y las proteinas en 7,08 £ 0,44 g/
dl, es decir, en limites normales. Adicionalmente,
el perfil lipidico también fue normal, excepto el
colesterol HDL, donde se presentd con valores
de 44,26 mg/dl en mujeres y 37,95 mg/dl en
hombres (p 0,001), donde los TG también
presentaron diferencias significativas: 129,18
mg/dl en mujeres y 163,39 mg/dl en hombres (p
=0,009).

Con respecto al sindrome metabdlico (MetS),
se encontraron tres estudios en Armenia. Es
importante precisar que algunos biomarcadores
moleculares hacen parte también de sus criterios
diagnosticos tales como los triglicéridos, las HDL
y la glicemia en ayunas.

En una poblacién de conductores de servicio
publico de sexo masculino, Rodriguez et al. (23)
encontraron que el 49,57% cumplia con los
criterios diagnodsticos de sindrome metabdlico
(MetS), donde el promedio del IMC fue de 28,03
kg/m? y el perimetro abdominal de 100,09 cm.
Los autores manifestaron que los conductores
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de servicio publico presentaron un perfil de
riesgo aumentado para sindrome metabdlico, la
obesidad, la hipertrigliceridemia (207,53 mg/
dl) y los bajos niveles de HDL (33,12 mg/dl), los
cuales fueron los principales biomarcadores para
el diagnostico de MetS.

En el grupo de conductores que cumplia
con los «criterios de sindrome metabdlico
(24), se identificaron los niveles de leptina
y metaloproteinasas MMP-2 y MMP-9 y se
encontraron IMC de 29,81 kg/m? y perimetro
abdominal de 105,75 cm, ademads, la presién
arterial media fue de 126,5/82,5 mmHg, la
glicemia promedio de 85,78 % 33,56 mg/dl, el
CT en 198,78 * 52,76 mg/dl, el cHDL (mg/dl) en
33,13 £6,75 mg/dl y los TG en 209,62 * 104,58
mg/dl. Por dltimo, la leptina se encontr6 en 24,6
ng/ml, por encima de los niveles normales (2,0-5,6
ng/ml en hombres), la MMP-2 estuvo en promedio
en 28,1 ng/mly la MMP-9 en 7,5 ng/ml.

Por su parte, Lopez-Lopez et al. (25)
estudiaron a 5026 pacientes en varias ciudades,
incluida Armenia, y encontraron que la
prevalencia general de MetS fue del 42 %, donde
el principal factor de riesgo para la puntuacion
de MetS fue la circunferencia de cintura,
sin embargo, no presentaron biomarcadores
moleculares en sus resultados, sino la relacion
entre la circunferencia de cintura y la fuerza de
prensién manual.

El estudio de obesidad e inflamacién
estudiantesuniversitarios (26) mostréqueel 18,5 %
presentaron obesidad abdominal, mientras que el
30,9% de los hombres y el 21,8% de las mujeres
mostraron sobrepeso. La glicemia promedio se
encontré normal (87,8 mg/dl en promedio) y se
encontraron cifras de glicemia mayores a 100
mg/dl en el 5,3% de los participantes, ademas, la
insulinemia promedio (8,1 pUl/ml) fue normal en
un 94,7 %y se presentaron valores de insulinemia
por encima de los niveles normales (> 9 pUl/ml)
en el 35,7% de los participantes. Por otra parte,
el 18,5% de los pacientes mostraron resistencia
a la insulina con base en un indice HOMA-IR >
2,5. Adicionalmente, se midieron indicadores de
inflamacion y se encontrd el interferbn gama en
promedio de 4,6 pg/ml, la interleuquina-6 en
promedio de 5,17 pg/mly el TNFa en 3,2 pg/ml.
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En otra investigacién, Panesso et al. (27)
estudiaron la vitamina D (25-hidroxivitamina
D) y su relacién con el RCV en una poblacién
universitaria y encontraron niveles promedio de
27,7 ng/ml, condeficienciadel 10,4 %, insuficiencia
del 58,1% y suficiencia del 31,3 %. La insuficiencia
y la deficiencia fueron mayores en mujeres que en
hombres, donde la insulina promedio fue de 7,97
mg/dl, el TNF-a de 3,24 ng/dl, el INF-y de 3,73
ng/dl y la IL-6 de 4,26 ng/dl, ademas, el perfil
lipidico se encontré en promedio asi: CT en 146
mg/Dl, cHDL en 46,9 mg/dl, LDL en 79,2 mg/dl y
TG en 99,26 mg/dl.

La medicién del RCV se ha hecho con algunos
biomarcadores moleculares y al respecto, en el
2015, Alvarez et al. (28), en una poblacién de un
programa de riesgo cardiovascular de primer nivel
de atencién con edad promedio de 64,54 afios y
sobrepeso (IMC de 27,71 m?/kg), encontraron
las HDL en 46,83 mg/dl, las LDL en 126,16 mg/
dl, los TG en 178,07 mg/dl y el CT en 208,6 mg/
dl. La hipertension arterial fue del 76,48%, la
diabetes mellitus del 20,86 % y el tabaquismo del
9,36 %, donde el riesgo cardiovascular calculado
con la escala de Framingham fue del 11,36% y
con Framingham Colombia del 8,52%. Ademas,
en una poblacién universitaria con promedio de
edad de 33,64 afios se encontré que el 97,7%
de los participantes tenfa un riesgo de 2,54%
de presentar un episodio cardiovascular en los
proximos 10 afios, segun la escala de Framingham,
donde los principales factores que diferenciaron
a los grupos en cuanto al riesgo cardiovascular
fueron la edady la glicemia, la cual tuvo diferencias
significativas por sexo, 85,46 * 11,64 mg/dl en
mujeres y 90,38 £ 11,86 mg/dl en hombres con
un valor de p = 0,004 (29).

Discusién

La presente revision narrativa se enfoca en
los estudios sobre biomarcadores moleculares
del riesgo cardio-metabdlico-renal en una
ciudad intermedia colombiana, la cual aporta
al conocimiento de los principales indicadores
utilizados en el diagnéstico, el tratamiento y
el prondstico de estas enfermedades en una
poblacién determinada. Segdn Metha et al. (30),
los nuevos consensos confluyen en |a perspectiva

Volumen 10, nimero 4 de 2023

464

Biomarcadores de riesgo cardio-metabélico-renal

cardiometabdlica y renal para la aproximacion al
riesgo, la atencion primaria y el cuidado médico.

Sobre la dislipidemia, las alteraciones de los
lipidos circulantes (generalmente el aumento), de
CT y TG que origina el aumento de la adhesividad
y el depbdsito de estos lipidos en la placa
ateroesclerdtica (3), sobresale el uso del perfil
lipidico, las HDL y las LDL como biomarcadores
de riesgo y en poblaciones diversas se observa la
tendencia de niveles bajos de HDL. Ademas, se
evidencia el uso de las estatinas para el control
del riesgo cardiovascular relacionado con la
dislipidemia.

Al respecto, el conocimiento del metabolismo
del colesterol, las HDL y las LDL ha orientado
los tratamientos con hipolipemiantes que hacen
parte del manejo cotidiano del RCV y la guia de la
American Heart Association (AHA) y la American
College of Cardiology (ACC) recomienda
mantener por debajo de 70 mg/dl las LDL para
disminuir el riesgo en mas del 50% en pacientes
con enfermedad cardiovascular aterosclerética
clinica mediante el uso de estatinas (31) y se
hacen las recomendaciones para reducir el riesgo
ateroesclerético en adultos, tales como cambios
en el estilo de vida, adherirse a una dieta saludable,
realizar ejercicio de manera regular, evitar el
tabaco y mantener un peso saludable, todo como
un componente clave en la promocién de la salud
y la reduccién del RCV que incluye sindromes
coronarios agudos, antecedentes de infarto
de miocardio, anginas estables o inestables,
revascularizaciones  arteriales coronarias o
de otros tipos, accidentes cerebrovascular vy

enfermedad arterial periférica (TIA), que se
presume es de origen aterosclerético.
Es importante mencionar la relacidn

encontrada entre la dislipidemia y la enfermedad
tiroidea que mostré CT y LDL normales con HDL
bajas y TG elevados en agricultores de la zona
cafetera, donde la prevalencia de hipotiroidismo
fue del 8,1% y el colesterol se encontr6 elevado
en el 50% de las personas con hipotiroidismo y en
el 31% de quienes no tenfan TSH elevada. Estos
resultados son similares a los encontrados en
otros estudios (32), segln los cuales la relacion
entre disfuncién tiroidea y dislipidemia se report6
desde 1930 y se reconoce que el hipotiroidismo
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puede causar trastornos del metabolismo de los
lipidos, tales como el aumento del CTy cLDL-Cen
sangre, donde existe evidencia que los niveles de
CTy lafuncidn cardiaca mejoran con el tratamiento
de reemplazo de levotiroxina (T4) y que el
tratamiento tiene un impacto mas significativo
en los perfiles de lipidos en el hipotiroidismo
manifiesto que en el subclinico. Por lo anterior,
es muy importante prestar atencién a la relacién
entre el hipotiroidismo y el metabolismo de los
lipidos.

Con respecto a los eventos coronarios, la
cardiopatia isquémica incluye la enfermedad de
las arterias coronarias, la angina de pecho y el
infarto de miocardio (3), donde la medicién del
nivel de troponina sérica se ha convertido en el
biomarcador predominante para la deteccion de
necrosis miocardica. Adicionalmente, se encontrd
una prevalencia de infarto agudo de miocardio del
2,49% en un programa de RCV de primer nivel
de atenciéon y de 11,8% en una UCI, en la cual la
troponina | ultrasensible fue de 28,2 ng/ml.

La troponina es uno de los componentes
proteicos menores de los misculos esqueléticos
y cardiacos, la cual funciona como el componente
de union al calcio en un complejo con la beta-
tropomiosina, la actina y la miosina, confiriendo
sensibilidad al calcio a los filamentos entre-
cruzados de actina y miosina (3). Este es el
principal biomarcador de necrosis miocardica y es
el punto de partida en la definicion del infarto de
miocardio (33). Segun Blankenberg et al. (34), al
adicionar la troponina en un modelo prondstico y
calcular la mejora de la reclasificacion neta (NRI)
estos autores encontraron que este biomarcador
se considera un factor independiente con un
cociente de riesgos de 1,37 para la mortalidad
cardiovascular (NRI 0,048 con IC 95% 0,030-
0,066), 1,23 para la enfermedad cardiovascular
(NRI 0,017 con IC 95% 0,008-0,025) y 1,24
para la mortalidad total (NRI 0,013 con IC 95%
0,007-0,020).

Asimismo, se encontraron estudios de la
funcion renal en poblacidon universitaria y en
pacientes de un programa de RCV y diabéticos,
donde la creatinina se encontrd normal en
promedio en los estudiantes universitarios y la
tasa de filtracion glomerular TFG fue normal
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> 90 ml/min/1,73 m2 En la poblacién de RCV
y diabéticos la TFG fue de 73,53 £ 18,39 ml/
min/1,73 m?y de 73,89 ml/kg/1,73 m?, calculada
con CKD-EPI. La ERC es un factor de riesgo
cardiovascular y la creatinina se ha utilizado
como el principal marcador de la funcion renal, si
bien se proponen nuevos biomarcadores como la
cistatina-C (35), no se encontraron estudios al
respecto en Armenia.

Sobre la retinopatia, fue predominante
la retinopatia diabética y los biomarcadores
relacionados fueron la glicemia y la hemoglobina
glicosilada, los cuales se encontraron
aumentados. Lo anterior coincide con lo hallado
en la literatura, segln la cual la enfermedad mas
comin que afecta la vasculatura de la retina es la
retinopatia diabética (RD); donde la hiperglicemia
es el principal determinante a largo plazo de los
cambios vasculares en la RD y su prevalencia
aumenta con la duraciéon de la diabetes y los
niveles de hemoglobina glicosilada (36).

Es importante mencionar que el ojo es
un 6rgano que se ve afectado por el riesgo
cardiovascular, lo cual constituye un problema
de salud publica porque genera pérdida visual y
ceguera que afectan la calidad de vida e implican
una carga econdémica tanto para las personas y
sus familias como para el sistema sanitario en
general. Por lo anterior, en Colombia, el sistema
de seguridad social en salud ha incluido en el
marco de las Rutas Integrales de Atencién en
Salud (RIAS) para la hipertension y la diabetes
la remision a oftalmologia como seguimiento de
dafio a érgano blanco (37-39).

Por otra parte, la obesidad y el sobrepeso
son una acumulacién excesiva de grasa corporal
que se ha convertido en una pandemia con
reconocidos efectos perjudiciales sobre la salud,
que usualmente se mide a través del IMC. Segln
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el
IMC es un indicador de la relacién entre el pesoy
la talla que se utiliza para identificar el sobrepeso
y la obesidad en los adultos, el cual se calcula
al dividir el peso de una persona en kilos por su
talla en metros al cuadrado (kg/m?). Se considera
normal un IMC de 20 a 25, se define sobrepeso
con IMCigual o superior a 25y la obesidad con un
IMCigual o superior a 30 (40).
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El estudio sobre el estado nutricional en una
comunidad universitaria en Armenia (22) encontrd
en promedio a los estudiantes en normopeso vy
a los docentes y administrativos en sobrepeso.
Los biomarcadores como albdmina, globulinas vy
proteinas se encontraron normales, las HDL se
encontraron bajas y los TG en hombres fueron altos.

Se han descrito diferentes tipos de obesidad,
pero especialmente la obesidad abdominal esta
asociada con varios trastornos metabdlicos,
entre ellos el sindrome metabdlico (SMet). Para
el diagnéstico de sindrome metabdlico en la
poblacién latinoamericana se utilizan los criterios
establecidos por la Asociacion Latinoamericana de
Diabetes (ALAD), que son: obesidad abdominal
(perimetro abdominal > 94 cm en hombres y >
88 cm en mujeres); triglicéridos (TAG) elevados:
> 150 mg/dl o en tratamiento hipolipemiante
especifico; colesterol HDL (HDL-c) bajo: <40 mg/
dl en hombres y < 50 mg/dl en mujeres; presion
arterial alta: > 130/85 mmHg o en tratamiento
antihipertensivo; alteracion en la glicemia: glicemia
en ayunas >100 mg/dl o intolerancia oral a los
carbohidratos (IOC) o diabetes mellitus (DM)
diagnosticada. Este conjunto de factores de riesgo
pueden clasificarse en cinco grupos: dislipidemia
aterogénica, presion arterial elevada, disglicemia,
estado protrombético y estado proinflamatorio.
La sumatoria incrementa de dos a cinco veces
el riesgo de desarrollar diabetes y el riesgo de
ECV en una o dos veces (41); sin embargo, la
guia de la practica clinica del Ministerio de Salud
y Proteccion Social de Colombia recomendd
disminuir el punto de corte de circunferencia de
cintura para definir obesidad abdominal en la
poblacién adulta colombiana asi: > 90 centimetros
en hombres y > 80 centimetros en mujeres y se
considera indicador de exceso de grasa visceral >
94 centimetros en hombres y > 90 centimetros en
mujeres (42).

Segln los estudios encontrados en Armenia,
la prevalencia del sindrome metabdlico en Ia
poblacién general es del 42% y en el grupo de
conductores de servicio publico fue del 49,57 %
(23, 25). Este Gltimo muestra los biomarcadores
definidos por la literatura como criterios
diagnosticos, con CT y TG elevados con las HDL
bajas; también se midi6 la leptina, que se encontrd
por encima de los niveles normales (24).
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El estudio de obesidad en estudiantes
universitarios mostré la relaciébn temprana
entre la obesidad abdominal y la resistencia a la
insulina, medida con el indice HOMA-IR, ambos
con 18,5% en esta poblacion, donde se encontro
mas sobrepeso en hombres que en mujeres (26).
En esta misma poblaciéon se encontraron niveles
de vitamina D insuficientes en el 58,1% de los
pacientes y deficientes en el 10,4% de los casos
(27). Estos dos Gltimos estudios midieron los
niveles de citocinas proinflamatorias.

Segln el grupo de trabajo sobre estructura
y funcion vascular y la Sociedad Artery (43),
la inflamacién es una respuesta fisiolégica a
la agresion de agentes patégenos orientada
a eliminar el agente agresor y favorecer la
cicatrizacion, sin embargo, la inflamacion excesiva
puede aportar al dafio tisular y a la alteracion de la
estructura y funcion arterial.

La obesidad altera la estructura y la funcién
cardiaca y afecta el metabolismo de los lipidos y
la glucosa, también aumenta la presioén arterial
y las citocinas inflamatorias. Las adipoquinas,
citoquinas especificas de los adipocitos, estan
involucradas en la progresion de la obesidad y las
comorbilidades asociadas. Variasadipocinastienen
efectos antiinflamatorios y cardioprotectores
y otras tienen efectos proinflamatorios en el
sistema cardiovascular y la obesidad, como la
leptina y el factor de necrosis tumoral (TNF),
entre otros (44).

Por su parte, la deficiencia de vitamina D
se debe en alto porcentaje a una produccion
cutanea inadecuada por baja exposicion a la
luz solar y también a una ingesta dietética baja
de vitamina D. Se consideran normales niveles
de 25-hidroxivitamina D (25-OH D) > 30 ng/
ml y se considera deficiencia los niveles < 20
ng/ml, los cuales tienen una prevalencia entre
el 30-50% de los adultos. La evidencia ha
mostrado una asociacion entre la morbilidad y
la mortalidad cardiovascular con la deficiencia
de vitamina D (45).

La presente revision aporta que los
biomarcadores del riesgo cardiometabdlico
mas usados en la practica clinica en una ciudad
colombiana son los relacionados con el perfil
lipidico, los cuales hacen parte de la ecuacién
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de Framingham y de los criterios del sindrome
metabdlico. También son de uso frecuente la
troponina, la creatinina, la glicemia, lahemoglobina
glicosilada y la vitamina D.

La evidencia en los estudios sobre el uso de
otros biomarcadores moleculares, tales como las
subfracciones de las HDL2 y HDL3, la Apo-Al,
la LCAT, la CETP y la PON1, la homocisteina la
ECA, la insulina y la leptina, las MMP o algunas
citocinas es limitada a unos estudios que describen
el resultado del estudio en toda la poblacion
evaluada y no especificamente en la poblacion a
riesgo, sin embargo, constituyen una linea base
para otras investigaciones y para el manejo clinico
futuro.

Conclusién

La presente revision aporta que los
biomarcadores del riesgo cardiometabdlico mas
usados en la practica clinica cotidiana en una
ciudad colombiana son los relacionados con el
perfil lipidico y su tendencia muestra altos niveles
de colesterol y bajas HDL. También son de uso
frecuente la troponina, la creatinina, la glicemia,
la hemoglobina glicosilada, la TSH y la vitamina D.
La evidencia en los estudios sobre el uso de otros

biomarcadores moleculares es limitada.
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