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RESUMEN:

Se presenta un estudio observacional descriptivo, donde se evalla la relacién entre estado
nutricional, perfil lipidico y evaluacion arterial no invasiva, en nifios y adolescentes entre 5y 19
afios estudiados por Cuiidarte — Pediatrico durante el periodo comprendido entre el 9 de enero a
29 de diciembre del 2014 en el Centro Hospitalario Pereira Rossell (CHPR). Para esto se
tomaron los resultados de evaluacion nutricional y estudio arterial no invasivo (EANI) de la
base de datos del proyecto Cuiidarte-Pediatrico, asi como los perfiles lipidicos realizados dentro
de los 6 meses previos al EANI. De estos ultimos se utilizé Colesterol total, Colesterol -LDL,

Colesterol -HDL y Triglicéridos. De 219 pacientes con EANI, solo 49 contaban con este Gltimo.

Se utilizé el programa EPI INFO 7.0 para el andlisis de los datos. Se estratifico el estado
nutricional segin Score Z de IMC (OMS), formando dos grupos: Normopeso Yy
Sobrepeso/Obesidad. Se agruparon los pacientes segln presencia o no de alteraciones en el
perfil lipidico (Dislipemia y no Dislipemia). Se utilizd espesor intima media de ambas
carétidas, velocidad de la onda de pulso de Reusz y presion arterial central sist6lica/ diastolica

para relacionar con las variables anteriores. Se consider6 grado de significacion de5%.

Conclusion: No se logro obtener conclusiones con resultados estadisticamente significativos. Es
probable que el tamafio muestral reducido tenga relacién con la ausencia de resultados
significativos. Se observd mayor porcentaje de alteraciones en los EANI en los pacientes con
dislipemia, destacando que el HDL es el que se altera con mayor frecuencia en la poblacion
estudiada. Este estudio puede servir como punto de partida para posteriores investigaciones con

un “n” de mayor entidad.
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INTRODUCCION

En Uruguay las enfermedades crénicas no transmisibles (ECNT) son las principales causas de
morbimortalidad de la poblacion, mostrando en las Ultimas décadas un aumento considerable en
su incidencia. La nifiez y la adolescencia son etapas del ciclo vital del individuo donde se gestan
muchas de las enfermedades cronicas no transmisibles que actlan como factores de riesgo para
el desarrollo de otras patologias, principalmente de indole cardiovascular. Entre estas

enfermedades se destacan:

La aterosclerosis deriva de los términos “athere” acumulacion de lipidos y “sclerosis”
engrosamiento. Se caracteriza por la presencia de placas de ateroma que son lesiones de la
intima arterial sobre elevadas que sobresalen a la luz; estdn compuestas por un nicleo grumoso,

amarillo y blando de lipidos y una cubierta fibrosa.

Es un proceso multifocal, pues hay varios sectores del arbol vascular donde se desarrollan placas

de ateroma y dindmico porque estas placas estan en diferentes estadios evolutivos.

El fendbmeno patogénico que comienza el proceso de formacion de placas es la disfuncion
endotelial, dada por alteracion del vaso, reactividad del endotelio que induce una superficie
trombogénica y anormalmente adhesiva; seguida de una reaccion inflamatoria con acumulacion

de lipidos.

Dichas placas pueden provocar en el arbol vascular: obstruccion mecénica, trombosis por
ruptura y aneurismas por debilitamiento de la capa media arterial, lo que es causa de varias

patologias vasculares responsables de morbilidad y mortalidad elevada en la actualidad.

La enfermedad aterosclerética es responsable de gran parte de los ingresos hospitalarios,
incapacidad y pérdida de la calidad de vida. Principalmente en aquellos paises donde las

enfermedades infecciosas no constituyen la primera causa de mortalidad.

Se define como una patologia inflamatoria crénica, que implica un proceso lento que comienza
en la infancia y continua por el resto de la vida. Desde el momento de la fecundacion, los
factores genéticos junto a cambios epigenéticos pueden dar comienzo al proceso de
aterogénesis. Existen evidencias importantes de signos de aterosclerosis temprana en numerosos

estudios de gran relevancia cientifica, como son los estudios de OMS, a saber: Pathological



Determinants of Atherosclerosis in Youth (PDAY), Bogalusa entre otros." La Teoria de

Barker establece la influencia de diversos factores durante el embarazo, que posteriormente
repercuten en la salud del nifio predisponiéndolo a padecer Enfermedades crénicas no

transmisibles.

Adicionalmente luego del nacimiento, factores de riesgo conocidos como: estilo de vida,
sobrepeso, obesidad, diabetes mellitus, hipertension arterial, tabaquismo, dislipemia; favorecen

el inicio y progresion de la enfermedad en forma precoz y/o acelerada.

En el mundo y en nuestro pais las enfermedades vasculares son causa de gran parte de la
morbimortalidad en la poblaciéon adulta, constituyendo la primera causa de muerte en la

actualidad.

La dislipemia, entendida como “alteracion en la concentracion de los lipidos en sangre” segln
el primer consenso nacional de ateroesclerosis del 2004, es uno de los factores de riesgo
cardiovascular mas importantes. En pediatria un porcentaje importante son de causa primaria,

no existiendo en Uruguay datos claros de su prevalencia en esta franja etaria.

Su importancia clinica radica en la demostrada relacién entre las dislipemias, fundamentalmente

la hipercolesterolemia, y el desarrollo de la aterosclerosis.

La concentracién sanguinea de los lipidos esta determinada principalmente por factores
ambientales como son el ejercicio fisico y el tabaquismo, ademas de influencia genética y

habitos dietéticos.

Sabiendo que es un proceso que inicia desde la infancia y que estd determinada por factores
modificables, es importante recalcar lo oportuno de la prevencion precoz.

Se debe realizar lipidograma a todo nifio mayor de 2 afios y adolescente que presente: a)
Acrteriosclerosis coronaria comprobada en padres o abuelos menores de 55 afios, 0 que hayan
padecido angor, infarto de miocardio o enfermedad vascular cerebral o periférica. b) Uno o
ambos padres con C-total > 240 mg/dl. c) Nifios con sobrepeso u obesidad. d) En cualquier
caso, sobre todo si no se dispone de historia familiar, el pediatra debe valorar el realizar cribado
si existe una dieta muy desequilibrada mantenida durante largos periodos, o existen otros

factores de riesgo: tabaquismo, hipertension, dietas con alto contenido en grasa, diabetes

y/o sedentarismo. En caso de coexistir sobrepeso u obesidad con dislipemia, debe realizarse

! Daniels, Tephen, Benuc Irwin, Christakis D a., Dennison B a. Expert Panel on Integrated
Guidelines for Cardiovascular Health and Risk Reduction in Children and Adolescents. Expert
Panel Integr Guidel Cardiovasc Heal Risk Reduct Child Adolesc. 2012;216.



cribado de otros componentes del sindrome metaboélico, como resistencia a la insulina, diabetes

tipo 2, hipertension o adiposidad de predominio central.

Las dislipemias se clasifican en primarias y secundarias segun cual sea la causa de su desarrollo;
las dislipemias primarias son aquellas relacionadas con alteraciones genéticas. Suelen
presentarse a edades mas tempranas y se observa alteraciones en el perfil lipidico que se repiten
entre los familiares. Se asocian a enfermedad cardiovascular precoz y otras comorbilidades.
Dentro de estas se destacan por su mayor riesgo aterogénico: Hipercolesterolemia familiar
monogénica, Hiperlipemia familiar combinada, Disbetalipoproteinemia e Hipercolesterolemia

poligénica.

Hipercolesterolemia familiar heterocigoto presenta riesgo elevado de enfermedad vascular. Se
diagnostica mediante alteracién del C-LDL del paciente y de uno de los progenitores en
aproximadamente > 150 y > 170 mg/dl, respectivamente, y otro familiar con C-total > 300

mg/dl y/o antecedentes de cardiopatia isquémica.

Hiperlipemia familiar combinada muestra expresion incompleta en la infancia. Se diagnostica
mediante C-LDL vy triglicéridos > 130-140 mg/dl, y > 110 mg/dl, respectivamente. Las
lipoproteinas de uno de los progenitores deben tener un patrén similar y suele haber historia

familiar de obesidad, diabetes no insulinodependiente o gota.

Disbetalipoproteinemia, caracterizada por apoproteina B en el paciente y en un progenitor en

percentil mayor de 90, lipidos plasmaticos < percentil 90.

La mas frecuente de las hipercolesterolemias primarias y la de menor riesgo es la
Hipercolesterolemia poligénica, cuya caracteristica es presentar C-LDL discretamente elevado

(mayor de 130 mg/dl) y agregacion familiar.

La obesidad, definida por la Organizacién Mundial de la Salud como el exceso de masa
corporal a expensas del tejido adiposo. Es un factor de riesgo para las ECNT del grupo de
factores modificables, significando que mediante habitos de vida saludables se pueden
controlar. Esta se ha convertido en una verdadera epidemia de la actualidad, estando presente en
todos los estratos de la sociedad, demostrando que Si no se previene y trata precozmente puede

Ilevar a patologias de graves y altos costos econémicos en la salud.

La obesidad en la nifiez aumenta el riesgo de enfermedad cardiovascular (ECV) temprana y
muerte precoz en la edad adulta, contribuyendo a una mayor prevalencia de factores de riesgo

cardiovascular del adulto, tales como hipertension, dislipemia y alteracion del metabolismo de



la glucosa. Ademas se observan complicaciones psicosociales que se evidencian en la
adolescencia, como baja autoestima, rechazo social, aislamiento y disconformidad con su

cuerpo.

El indice de masa corporal (IMC) es una herramienta que permite tener una aproximacion al
grado de obesidad que posee una persona y el riesgo asociado a ella. Esta no es del todo certera
ya que no proporciona informacion acerca de la distribucién del tejido adiposo en el organismo.
Por tal razon se emplea a su vez otro método de estudio que es la circunferencia abdominal, el
cual es un método bastante practico para evaluar la distribucidn de la grasa, diferenciando el

tipo androide del ginoide.

El IMC se utiliza a nivel mundial para categorizar el estado nutricional del paciente,
permitiendo determinar el grado de obesidad que presenta. En la edad pediatrica y en la
adolescencia se emplean curvas de score Z de IMC elaboradas por las OMS en el afio 2006.
Dicho calculo se realiza restando al valor antropométrico real la mediana de peso (Percentil 50)
para la edad del paciente, y al resultado dividirlo por la desviacion estandar (Valor que se
obtiene en tablas de datos que fueron elaboradas por la OMS conjuntamente con las curvas).
Dependiendo del valor del score Z del IMC, se puede clasificar la obesidad de los nifios y
adolescentes en normal/normopeso si el zes > -1 y < 1, en sobrepeso si el z es >1, en obesidad

sielzes> 2.

La obesidad central o androide junto con otros factores constituyen el llamado Sindrome
Metabolico que en adultos predispone al desarrollo de ECV y diabetes mellitus tipo 2. Los
criterios para definirlo varian segun la edad. El diagndstico es por la presencia de Obesidad
Central y como minimo dos criterios restantes. Valorando obesidad central, trigliceridemia,
HDL colesterol, presion arterial, estadios pre diabéticos o diabetes mellitus 2. En > 16 afios se

utilizan los criterios de adultos.

Segtin la “Encuesta nacional sobre la lactancia, estado nutricional, practicas de alimentacion y
anemia. 2010-2011” realizada por el MSP, MIDES, RUANDI y UNICEF en nifios menores de 2
afios se observo que un 9.5% de los nifios presentaban obesidad. En la Encuesta Nacional de
Salud, Nutricién y Desarrollo Infantil (ENDIS) realizada en nifios entre 0 a 3 afios en el periodo
del 2012-2013, se detectd un sobrepeso entre el 9 y 11% con una dieta muy poco diversificada,
con un bajo consumo de verduras y pescado, y un elevado consumo de sal. En la “Encuesta
Mundial de Salud Adolescente GSHS, 2012 Uruguay” se observé que un 26,6% de los

adolescentes presentaban sobrepeso y un 7% de los adolescentes padecian obesidad.



La Hipertension arterial es una enfermedad frecuente en adultos, si no tiene un adecuado
control es el principal factor de riesgo de infarto de miocardio, ictus e insuficiencia renal. Se
caracteriza por la elevacion persistente de las cifras de presidn arterial sistolica y/o diastélica
por encima de valores considerados normales para la poblacion. Su prevalencia aumenta con la
edad, en lactantes y nifios es poco frecuente con una prevalencia menor a 1%, cuando existe
suele ser hipertension secundaria a otra patologia. Aun asi adolescentes pueden desarrollar
hipertension primaria o esencial, sin una causa subyacente. Esta enfermedad produce disfuncion
endotelial, contraccién e hipertrofia de las células musculares lisas, sintesis de matriz
extracelular, aumento de liberacién de citoquinas y PAI 1; todo lo cual favorece el proceso de

aterogénesisacelerada.

La Diabetes es una enfermedad crénica que ha aumentado su prevalencia en el Gltimo tiempo,
esperandose un incremento importante, se estima que en el 2020 afectara aproximadamente al
20% de la poblacion. Es una patologia metabdlica cuya caracteristica esencial es la
hiperglucemia crénica, se produce alteracion del metabolismo de los hidratos de carbono,
lipidos y proteinas lo cual genera afectacion sistémica. Produce dislipemia que se caracteriza
por elevacion de triglicéridos y disminucion del HDL, asociado a los efectos de la
hiperinsulinemia: proliferacién de células musculares lisas y matriz extracelular, alteracion de
actividad de receptor LDL, aumento sintesis y esterificacion de colesterol, disminuye remocion
de colesterol mediada por HDL y aumenta el PAIL con efecto protrombético. Esto asociado al
estado inflamatorio sistémico, produce lesion endotelial con la consiguiente disfuncién

endotelial y deposito de lipidos favoreciendo la formacion de placas de ateroma.

El EANI estudia la anatomia y fisiologia del sistema arterial. Al ser no invasivo se puede
utilizar en nifios y adolescentes sin dificultades. Es un buen método para la deteccion precoz en
etapa subclinica de alteraciones del sistema vascular, permitiendo implementar medidas de

prevencion.

En el estudio “Prevalencia de alteraciones estructurales y funcionales arteriales en nifios y
adolescentes uruguayos asintomaticos. Deteccion precoz nifio-especifico de dafio
aterosclerético y riesgo cardiovascular relativo”, se estudiaron nifios y adolescentes expuestos a

FRCV pero sin patologia diagnosticada. Estos resultados mostraron una elevada prevalencia



de nifios y adolescentes con Indice intima media carotideo (CIMT) (1/3) por encima del punto
de corte propuesto por la AHA y Reactividad Vascular (RV) (1/5) por debajo del punto de corte.

Presentando sedentarismo 55% de la poblacion, sobrepeso/ obesidad 45% y PA elevada 23%.*

Para la realizacion de los estudios arteriales no invasivos se emplean cuatro técnicas:
ultrasonografia, tonometria de aplanamiento, mecanografia y oscilometria. El objetivo es el
estudio estructural y funcional arterial, de este modo se detecta precozmente incluso en etapa

subclinica la afeccién vascular, estadifica el riesgo cardiovascular e individualiza el tratamiento.

Permitiendo determinar:

Presencia, localizacion y composicion (“histologia virtual”) de placas de ateroma: Estos

estudios requieren emplear ecografia arterial (Modo B, Doppler) y software de histologia
virtual. Permiten analizar la presencia o no de placas de ateroma en territorio carotideo,
vertebral y femoral, y de existir placas determinar sus caracteristicas geométricas y de

composicion intra-placa (ej. Porcentaje de lipidos, de tejido fibroso).

Espesor intima-media y didmetros arteriales: Estos estudios requieren utilizar ecografia (Modo

B), y software de reconocimientos de bordes. Los mismos permitiran conocer el espesor de

capas intima-media carotidea y femoral, y la distensibilidad porcentual arterial.

Reactividad vascular (funcidn endotelial): Estos estudios requieren emplear ecografia en modo

B y Doppler (Duplex), y software especificos de reconocimientos de bordes. Permitiran evaluar
el grado de respuesta arterial a reducciones y a aumentos transitorios, provocados por el técnico,

de flujos sanguineoslocales.

Rigidez arterial global, regional y local: Para ello se utilizara tonometria de aplanamiento y/o

mecanografia. Se evaluara la rigidez arterial “global” (método de constante de decaimiento
diastolico), “regional” (velocidad de onda del pulso carétido-femoral) y “local” (distensibilidad y

complacencia arterial local).

Amplificacion del pulso (indice tobillo-brazo): Se determinard mediante tonometria de

aplanamiento y oscilometria, a nivel de miembros superiores y miembros inferiores.

2 Curcio Santiago, Zécalo Yanina, Garcia Victoria, Farro Ignacio, Arana Maite, Mattos Victoria
et al . Prevalencia de alteraciones estructurales y funcionales arteriales en nifios y adolescentes
uruguayos asintomaticos: Deteccidn precoz nifio-especifico de dafio aterosclerético y riesgo
cardiovascular relativo. Rev.Urug.Cardiol. [revista en la Internet]. 2015 Abr [citado 2015
Agosto 13] ; 30(2): 48-57. Disponible en:
http://www.scielo.edu.uy/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1688-
04202015000100009&Ing=es



http://www.scielo.edu.uy/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1688-04202015000100009&lng=es
http://www.scielo.edu.uy/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1688-04202015000100009&lng=es

Presion adrtica central: Este estudio permite conocer el nivel de presién existente en la aorta

ascendente. Para este fin, se aplicaran los cuatro abordajes actualmente validados: a) aplicacién

de funcion transferencia radial-adrtica, a partir del registro del pulso radial mediante tonometria
de aplanamiento), b) determinacién de la presién carotidea, ¢) determinacion del segundo pico

sistdlico de la onda del pulso radial y d) re calibracion del diametro arterial carotideo.

Pardmetros de reflexion de ondas: Para este estudio se utilizara tonometria de aplanamiento y

analisis de la forma de onda del pulso. El estudio permitira determinar el indice de aumento

adrtico, relacionado con la reflexién periférica de la onda del pulso.

Velocidades sanguineas arteriales y parametros Doppler: Utilizando ecografia Doppler, se

obtendran los perfiles de velocidad sanguinea en arterias carétidas (comun, interna y externa),
vertebrales y femorales comunes, de ambos hemicuerpos. Se obtendran parametros de

valoracién hemodinamica (ej. indice resistivo).

Las arterias Car6tidas y Femorales son las de mayor importancia. Este estudio se indica en nifios
expuestos a FRCV como el sobrepeso/obesidad, dislipemia, hipertension arterial y bajo peso al

nacer como antecedentes familiares de primer grado con FRCV.

En base a todo lo anterior, se plantea que la exposicion a estos factores de riesgo
cardiovasculares desde la edad temprana, induce cambios en las arterias que contribuyen al
desarrollo precoz de la ateroesclerosis en la edad adulta. A su vez en base a los estudios
mencionados se determina que la alteracion del estado nutricional es el FRCV con mayor
prevalencia en los nifios y adolescentes en el Uruguay. Esto motiva la necesidad de buscar si
existe alguna asociacion entre las alteraciones del estado nutricional, el perfil lipidico; debido a
la ya demostrada y estudiada asociacion entre las dislipemias y el desarrollo de la aterosclerosis; y

los estudios arteriales no invasivos (EANI) en los nifios y adolescente.



OBJETIVOS

Objetivo general:

Analizar la asociacion entre estado nutricional, perfil lipidico y pardmetros de evaluacion
arterial no invasiva, en nifios y adolescentes entre 5 y 19 afios que participan del proyecto
Cuiidarte-Pediatrico, que fueron estudiados durante el periodo 9 de enero a 29 de diciembre del
2014.

Obijetivos especificos:

Analizar relacién entre espesor intima media, velocidad de la onda de pulso y presion arterial

central con el estadonutricional.

Analizar relacién entre espesor intima media, velocidad de la onda de pulso y presion arterial

central condislipemia.

Determinar relacion entre estado nutricional y perfil lipidico.

Identificar el parametro del perfil lipidico que se altera con mayor frecuencia en la poblacion a

estudiar.

10



METODOLOGIA

Se realiza un estudio observacional descriptivo, donde se evalta la relacién entre estado
nutricional, perfil lipidico y evaluacion arterial no invasiva, en nifios y adolescentes entre 5y 19
afios incluidos en el programa CUIIDARTE- Pediatrico, realizado en el CHPR, en el periodo 9
de enero a 29 de diciembre del 2014.

Material y métodos:

Poblacion objetivo: pacientes incluidos en el proyecto Cuiidarte-Pediatrico cuyo rango etario se

encuentra entre los 5 y 19afios.

Criterios deinclusion:
Contar con resultado de EANI en la base de datos del programa Cuiidarte-Pediatrico. Presentar

perfil lipidico dentro de los 6 meses previos a la realizacion del EANI.

Criterios de exclusion:

No cumplir con los criterios de inclusién.

Descripcién de lasvariables:
Para la caracterizacion de la poblacidn se utilizo la edad; variable cuantitativa continua (expresada
en afos); sexo; variable cualitativa nominal; peso; variable cuantitativa continua medida en

kilogramos; y talla; variable cuantitativa continua (expresada en metros).

La dislipemia es una variable cualitativa nominal y para diagnosticarla se utilizan los
parametros del perfil lipidico, los cuales son; colesterol total, Idl-colesterol, hdl-colesterol,

triglicéridos: variables cuantitativas continuas, unidad mg/dl.

Se consideran anormales en el lipidograma los siguientes valores en nifios y adolescentes:
Colesterol total > 200 mg/dl, C-LDL > 130 mg/dl, C-HDL < 45 mg/dl, Triglicéridos > 150
mg/dl.

Para valorar el estado nutricional se considera el score Z para el IMC clasificAndolos en

Normopeso y Sobrepeso/Obesidad: variable cuantitativa con escala nominal.

11



Clasificacién del Estado Nutricional segin Score Zde IMC

Score Z de IMC Estado Nutricional
2-1y<1 Normal/Normopeso
>1 Sobrepeso

22 Obesidad

En el EANI se evallan los pardmetros espesor intima media de ambas carétidas, velocidad de la
onda de pulso de Reusz y presion arterial central sistdlica/ diastolica para relacionar con las
variables anteriores. Todas estas son variables cuantitativas continuas medidas en: PAC mmhg,
VVOP Rourke m/s, IMT en mm. Los valores son para edad pediétrica segun percentil de talla y

edad decimal.

Espesor intima-media carotideo: la valoracion debe realizarse en funcién de percentiles
descritos para la poblacion evaluada y considerando los aspectos técnicos descritos
anteriormente. Valores de IMTc mayores o iguales al percentil 75 se consideran elevados e
indican riesgo aumentado de enfermedad CV. Valores entre el percentil 25y el 75 se consideran
promedio y no modifican el riesgo cardiovascular. VValores menores o iguales al percentil 25 son

considerados indicativos de bajo riesgo.

Recoleccion de datos:

Obtencion de datos generales: La edad y el estado nutricional (definidos por el Score Z) fueron
tomados de la entrevista clinica que se le realizd a cada paciente del proyecto Cuiidarte-

pediatrico previo a la realizacion del EANI mediante un cuestionario estipulado.

Obtencion de los perfiles lipidicos: extraidos de la base de datos de Intralab del CHPR. (Ver
Anexo II)

Obtencion de los EANI: se obtienen de la base de datos del proyecto Cuiidarte- Pediatrico.
De 219 pacientes con EANI, solo 49 cumplian con los criterios de inclusion con respecto al

perfil lipidico.

Analisis de los resultados:

Los datos fueron ingresados al programa EPI INFO 7.0 mediante el cual se agruparon los
mismos segun estado nutricional, perfil lipidico y resultados de los EANI. Para el estado

nutricional se utiliz6 la clasificacion segin Score Z de IMC, formando dos grupos: Normopeso y
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Sobrepeso/Obesidad. Segun la presencia o no de alteraciones en el perfil lipidico se agrupaban los
participantes en dos grupos: Dislipemia y no Dislipemia. Dentro de los estudios arteriales no
invasivos se utilizaron tres parametros: espesor intima media de ambas carétidas, velocidad de
la onda de pulso de Rourke y presion arterial central sistdlica/ diastdlica para relacionar con las

variables anteriores.

Se utilizaron medidas de dispersion (media y desvio estandar) y con Test de Student se

relacionan los datos.

Se considera un grado de significacion de 5% para considerar la existencia de diferencias

estadisticamente significativas.

Aprobacion por comité de ética: El consentimiento informado fue obtenido previo a la
realizacion del estudio arterial, aclarando que dichos datos podrian usarse posteriormente con

fines de investigacion cientifica. (Ver Anexo Iy 1II).
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RESULTADOS

En la tabla 1 se aprecian las caracteristicas generales de los nifios y adolescentes que ingresaron
al estudio. De la poblacion la media de edad fue de 11,33+2,76 afios, se observo que 24 pacientes
(48,98%) eran mujeres y 25 pacientes (51,02%) fueron hombres. La media de peso fue
53,97+19,18 kg, la de talla 1,46 £0,13 metros, la del IMC 24,75 £6,31 kg/m2 y la del score Z
del IMC es 1,36+1,54. Segun el estado nutricional hubo 15 pacientes (30,61%) clasificados
como normopesos y 34 pacientes (69,39%) con sobrepeso u obesidad. Segun el perfil lipidico
33 pacientes (67,35%) presentaron dislipemia mientras que 16 restantes (32,65%) no la

presentaron.

Tabla 1.

Distribucion de la Poblacidn segin Edad, Sexo, Peso, Talla, IMC, Score Z de

IMC, Estado nutricional y Dislipemia.

Variable n=49
Edad (Afios) 11,33 (+2,76)
Sexo

Femenino 24 (49%)

Masculino 25 (51%)
Peso (Kg) 53,97(+19,18)
Talla (m) 1,46 (+0,13)
IMC (Kg/m?2) 24,75 (+6,31)
Score Z de IMC 1,36 (+1,54)
Estado nutricional

Normopeso 15

Sobrepeso/Obesidad 34
Dislipemia

Presente 33

Ausente 16
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Tabla 2.

Prevalencia de Dislipemia en Pacientes con Normopeso y Sobrepeso/Obesidad de la

poblacion estudiada.

Sobrepeso/Obesidad Total

Normopeso
Dislipemia 11 22
No Dislipemia 4 12
Total 15(30,6%) 34(69,4%)

33 (67,4%)

16 (32,6%)

49

En la tabla 2, el grupo normopeso presenté 73,3% (11) dislipémicos, mientras que el 26,7% (4)

no lo eran. Dentro de los participantes con sobrepeso/obesidad presentaron dislipemia 64,7%

(22), entanto el 35,2% no la presentaron (12).

Se destaca que dentro del grupo de los dislipémicos el 33% (11) eran normopeso y el 67% (22)

pertenecieron al grupo sobrepeso/obesidad.

Tabla 3.

Resultados del EANI en Pacientes con Normopeso y Sobrepeso/Obesidad.

Normopeso

Variable i DE
IMT CCD (mm) 0,4463 0,0400
IMT CCI (mm)  0,4516 0,0436
VOP Rourke 4,2092 0,6746
(m/s)

PAS C (mmHg) 99,428 14,376
PAD C (mmHg) 65500 11,953

Sobrepeso/Obesidad
VI DE

0,4481 0,0626
0,4468 0,0598
4,2959 0,6067
95,294 8,9799
62,294 6,6993

Valor p
0,90
0,75
0,68

0,33
0,35

En esta tabla se analizé la relacion entre estado nutricional y parametros del EANI. Se observé

gue la media de los parametros IMT CCD, VOP Rourke, es mayor en el grupo
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sobrepeso/obesidad que en los normopesos. En cambio la media de los parametros IMT CClI,

PAS C, PAD C fue mayor en el grupo hormopeso.

Al aplicar anélisis estadistico no se encontraron diferencias estadisticamente significativas en

los valores de los parametros entre los grupos normopeso y sobrepeso/obesidad.

Tabla 4.

Resultados del EANI en Pacientes Dislipémicos y No Dislipémicos

Dislipémicos
Variable i DE
IMT CCD (mm) 0,4454 0,0445
IMT CCI (mm) 0,4522 0,0518
VOP Reusz (m/s) 4,3127 0,6175
PAS C (mmHg) 97,645 12,134
PAD C (mmHg) 64,5161 8,5941

No Dislipémicos

u
0,4524

0,4418
4,1654
95,125
60,75

DE

0,0765
0,0633
0,6493
7,5089
8,4656

Valor p
0,74
0,57
0,46
0,38
0,16

En la tabla 4 se analizé la relacion entre los pacientes con dislipemia y ausencia de la misma con

los tres parametros del EANI. El espesor de intima media (IMT) se realiz6 en carotida coman,

derecha e izquierda (CCD y CCI respectivamente), medido en milimetros (mm). La velocidad

de onda de pulso Carotideo-femoral medida en metros por segundos (m/s) de Reusz. En cuanto a

la presion aortica central sistolica y diastolica (PAC S y PAC D respetivamente) se miden en

milimetros de mercurio (mmHg). En lineas generales la media fue mas alta en todos los

parametros del EANI en el grupo con dislipemia, a excepcion del IMT CCD el cual presento

un valor mayor en los no dislipémicos. En ninguno de los casos hubo un valor P

estadisticamente significativo.
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Analizando los pardmetros del perfil lipidico (ver tabla 5) se observo que las medias de los
mismos se encuentran en rangos normales, excepto el HDL que no alcanzé el valor minimo
deseable. En cuanto a estas variable se observaron rangos muy amplios donde coexisten valores
muy bajos de LDL, VLDL, TG y Colesterol total (35, 9, 43 y 104 mg/dl respectivamente) como
valores muy elevados (204, 69, 364 y 287 mg/dl respectivamente).

Tabla 5. Datos del Perfil Lipidico de toda la Poblacién

Valor Minimo Valor Maximo uxDE
HDL (mg/dl) 24,0 94,0 44,9+12,9
LDL (mg/dl) 35,0 204,0 104,1+36,3
TG (mg/dl) 43,0 364,0 125,7+67,3
Col. Total (mg/dl) 104,0 287,0 174,2+35,11
VLDL (mg/dl) 9,0 69,0 23,8+12,2
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DISCUSION

El estudio muestra que la poblacion estudiada present6 una elevada prevalencia de obesidad y
sobrepeso (ver tabla 1). El grupo Normopeso presentd mayor porcentaje de dislipemia que el
grupo sobrepeso/obesidad, esto puede deberse a otras variables que no se toman en cuenta en la
investigacion como la edad, hipertension arterial, antecedentes familiares de dislipemia,
realizacion de actividad fisica y otros factores de riesgo cardiovasculares.

En cuanto al EANI se observaron resultados que no concuerdan con los valores esperados segun
los estudios realizados por Cuiidarte previamente, que demuestran una mayor alteracion de los
parametros en el grupo de Sobrepeso/obesidad. Esto lo adjudicamos al reducido nimero de
nifios y adolescentes que integran la investigacién, lo cual genera grupos heterogéneos
haciéndolos no comparables. El grupo Sobrepeso/Obesidad duplica al otro grupo pudiendo

también alterar dichos valores.
El HDL fue el parametro mas alterado del perfil lipidico como se menciona anteriormente. Este
pardmetro esta relacionado con la realizacion de actividad fisica, por lo cual se puede pensar que

una posible causa sea la falta de la misma en la poblacién estudiada.

Durante la recoleccion de los datos se observo que muchos pacientes desconocen sus patologias y

no consideran el Sobrepeso y la Obesidad como un estado patoldgico.
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CONCLUSIONES

Al analizar la relacion entre la presencia de dislipemia y los parametros del estudio arterial no
invasivo, se observd que los pacientes con dislipemia presentaban valores mayores a pesar de no
encontrar diferencias estadisticamente significativas. Podemos especular que con un mayor
numero de participantes se podria demostrar que la dislipemia se asocia a incremento de riesgo

cardiovascular por alterar los pardmetros del EANI.

Al valorar la relacion entre dislipemia y estado nutricional, se concluye que entre los
dislipémicos, la mayoria presenta sobrepeso/obesidad. Sin embargo analizando los grupos por

separado se observa mayor porcentaje de dislipemia en el grupo normopeso.

Del andlisis de los parametros del perfil lipidico se concluye que el HDL es el pardmetro que

mas se altera en la poblacion estudiada.

No se encontrd la asociacion esperada entre estado nutricional y los valores de los EANI.
A pesar de que el estudio no muestra resultados estadisticamente significativos, consideramos que

puede ser punto de partida para nuevas investigaciones con mayor nimero de participantes, con

la finalidad de extrapolar resultados a la poblacidon y conseguir resultados mas consistentes.
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Montevideo, 29 de Noviembre 2013,

Direccién General del Centro
- Hospitalario Pereira Rossell
- Dra. Ima Lebn.

Integrantes del Comité de
Etica en investigacion

ente comunico a usted que el Comité de Etica en
i6n da por APROBADO el Proyecto: * DIAGNOSTICO NO
DE ALTERACIONES ARTERIALES EN NINOS”,

Adj. Dr. Daniel Bia, Dr. Pedro Chiesa, Prof. Director
vo Giachetto.

licitamos a los autores una vez finalizado dicho proyecto, envien
los resultados a nuestro Comité.

Le saluda a Ud. muy atentamente,

Hospitalerio
TollFax: +(588) 2707 5224
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ANEXO 11- AVAL DIRECCION TECNICA DE CENTRO
HOSPITALARIO PEREIRAROSSELL

Montevideo, mayo de 2015
Direccion Técnica del Centro Hospitalario Pereira Rossell;

Nos dirigimos a usted/es mediante esta carta para solicitar autorizacién para acceder a la
base de datos de Intralab, con el propésito de obtener los resultados de los perfiles lipidicos de los
nifios participantes del proyecto Cuiidarte-Pediatrico en el marco de nuestra monografia final
supervisada por la Dra. Maite Arana correspondiente al Curso Metodologia Cientifica 2, Nuevo
Plan de Estudios 2008 Facultad de Medicina, UDELAR.

Sin otro particular, lo saluda atentamente el grupo de investigacion.

Br. Mikaela Tor 4 645 240-7

Br. Solange Brun 4 305 618-9
Br. Federico Alonso 4 988 157-2
Br. Victoria Plasencia 4 775 528-0
Br. Pablo Miglionico 4 377 748-4

Dra. Maite Arana 2871572-2
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ANEXO I11- CONSENTIMIENTOINFORMADO

Informacion para padres, pacientes y/o responsables

Proyecto —Actividad

Diagnostico precoz no invasivo de alteraciones arteriales en nifios:

Determinacion de Curvas de Normalidad/Referencia Nacionales y Valoracion del Impacto de
la Malnutricion Infantil en el Sistema Arterial

La informacidn que se incluye en este documento debe leerla con tranquilidad y si lo
requiere puede solicitar aclaraciones a los profesionales que le han brindado el
documento. Tédmese el tiempo que requiera para hacer consultas.

A su hijo/a 0 menor a cargo se lo esta invitando a participar de un proyecto de investigacion y
desarrollo, bajo responsabilidad de especialistas del Centro Hospitalario Pereira Rossell
(CHPR) y del Centro Universitario de Investigacion, Innovacion y Diagnostico Arterial
(CUIIDARTE) de la Universidad de la Republica. El proyecto, tiene como objetivos:

1. Determinar los niveles de normalidad y/o referencia nacionales (uruguayos) para
diferentes parametros de estructura y funcion del sistema arterial, que han mostrado
ser Utiles para el diagndstico precoz de alteraciones arteriales en nifios

2. Aplicar las herramientas de evaluacion arterial y los niveles de normalidad/referencia
obtenidos, para determinar el impacto que sobre el sistema vascular ejercen
diferentes situaciones de malnutricion infantil (Ej. bajo peso al nacer, obesidad,
sobrepeso).

En términos generales, éste proyecto, busca facilitar que en Uruguay puedan comenzar a
implementarse (hacerse) estudios arteriales no-invasivos con gran capacidad para realizar
deteccidn precoz, muchos de ellos no realizados hasta el momento.

1. ¢Cualeslaimportancia de alcanzar estos objetivos?

e Contar en el Uruguay con un servicio permanente destinado a la evaluacion
(diagnostico) arterial no-invasiva, con las técnicas y equipamientos que se utilizaran
en el proyecto, permitird mejorar sustancialmente las prestaciones diagnésticas con
gue hoy se cuentan en el pais. En particular permitird que muchos nifios puedan ser
evaluados, y a partir de conocer como se encuentra la estructura y funcion de sus
arterias, el medico tenga méas informacion para evaluar el grado de deterioro que
presenta el mismo, si debe comenzarse un tratamiento y el nivel de intensidad del
mismo, y/o como ha evolucionado el sistema arterial luego de haber comenzado un
tratamiento.
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e Contar con niveles de normalidad/referencia obtenidos de nuestros propios nifios
uruguayos, permitira al médico especialista realizar un diagnéstico mas preciso.

e Conocer cuales son las principales alteraciones arteriales asociadas a diferentes
modalidades de malnutricion, permitirad saber el grado en que estos problemas
nutricionales pueden afectar al sistema cardiovascular, y a la vez, conocer si las
medidas que puedan tomarse pueden mejorar la situacién arterial. Adicionalmente,
permitira desarrollar recomendaciones de prevencion/asistencia especificos para
Uruguay, en etapas de la vida donde la intervencién podria revertir alteraciones
arteriales incipientes, que a su vez podran ser evaluadas por los propios métodos
no-invasivos.

2. ¢Quéimplica aceptar participar del proyecto?

Aceptar participar del proyecto, implica que se le realizara por parte de especialistas un
estudio arterial, completamente no invasivo e inocuo, ampliamente utilizado a nivel
mundial, que permitira conocer con elevada precision las caracteristicas estructurales y
funcionales del sistema arterial del nifio. En particular, se obtendra informacion de:

e Los espesores de las paredes arteriales, los diametros, flujos y niveles de rigidez de
las arteriales femorales y carotidas
Larigidez de la arteria aorta (toracica-abdominal)

La presion arterial central o adrtica y en miembros superiores e inferiores.
El volumen eyectado por el corazén en un minuto (gasto cardiaco) y los niveles de
resistencias vascularesperiféricas

El nifio participante puede retirarse del proyecto cuando lo desee, y por voluntad propia y/o
del mayor responsable.

3. ¢Qué se hace durante elestudio?

La capacidad arterial de contraerse y/o dilatarse frente a cambios en el flujo sanguineo

28



La realizacion de estos estudios, requiere la utilizacion de 4 técnicas ampliamente utilizadas
para el diagnostico: (a) ecografia vascular, (b) tonometria de aplanamiento, (c) cardiografia
por impedancia y (d) esfigmomanometria.

La realizacion del estudio conlleva que el nifio, no consuma en las 4 horas previas, café, té o
mate, ni fume. La realizacion del estudio conlleva aproximadamente 45 minutos. Durante la
realizacion del estudio, el nifio se encontrara acostado en una camilla, pudiendo estar este
acompafiado por su familiar/adulto responsable. Durante el estudio se le irdn explicando paso
a paso las diferentes mediciones que se realizan. Si lo desea se le podran ir explicando
algunos resultados y mostrandoimagenes.

Tras realizarse el estudio, se confeccionara un informe que le seréd entregado y explicado al
mayor responsable. Todos los resultados que se obtengan seran confidenciales, no
revelandose bajo ningln concepto la identidad del nifio estudiado.

El proyecto sera financiado con fondos propios del Nucleo Interdisciplinario CUiiDARTE
(Centro Universitario de Investigacion, Innovacion y Diagnostico Arterial) de la Universidad
de la Republica (www.cuiidarte.fmed.edu.uy). Usted no recibird remuneracion econémica ni
de cualquier otro tipo por participar del proyecto. La retribucién que se le brindara sera el
informe detallado del estado estructural y funcional del sistema arterial del nifio y
recomendaciones médicas por parte del equipo de salud participante.

Algunas preguntas adicionales gue pueden facilitar la comprension del proyecto:

4. ¢Por qué se invita a participar a mi hijo/menor a cargo?
Respuesta: el proyecto incluye estudios en nifios con y sin problemas nutricionales, que no
tengan enfermedades cardiovasculares diagnosticadas hasta el momento. Su hijo o menor a
cargo cumple estos criterios, y por ello se lo ha invitado a participar.

5. ¢Cuando se realizaria el estudio arterial?
Respuesta: se coordinara con usted, como responsable del menor, el diay horario que
considere apropiado para realizarse el estudio. Esta coordinacion podréa ser a través de una
entrevista y/o telefonicamente.

6. ¢Se le administrara alguna medicina o farmaco antes o durante el estudio?
Respuesta: NO. NADA LE SERA ADMINISTRADO.
7. ¢Debe suspender o modificar la toma de los medicamentos que tiene indicados?

Respuesta: NADA DEBE SUSPENDERSE. DEBE TOMAR LA MEDICIACION QUE
TENGA INDICADA, COMO LO HACE HABITUALMENTE

8. ¢Cuanto durara el estudio cardiovascular? ¢ Puedo estar acompafiado al nifio/a?
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Respuesta: Unavez iniciado el estudio, su duracién es entre 35 y 55 minutos. Usted puede
estar acompanandolo durante toda la realizacion del estudio. Usted y el nifio/a pueden
retirarse cuando lo deseen.

9. ¢Cuéles son los beneficios y riesgos posibles?

Respuesta: Los beneficios PARA USTED y EL/ELLA, son que su hijo accedera a un
estudio muy completo que permite evaluar de una manera no-invasiva, y utilizando técnicas
ampliamente usadas a nivel mundial, como es el funcionamiento del sistema cardiovascular
del nifio. De encontrarse alguna alteracion, la misma estara siendo detectada en estadios
(niveles) en que se puede comenzar a actuar para curarla o enlentecer su evolucion. No
existen riesgos descritos para los estudios que seran realizados.

El beneficio para TODOS, es que la realizacién del proyecto estara permitiendo implementar
un nuevo servicio diagndstico de alteraciones arteriales, que contara con informacion de los
niveles de normalidad y referencia de los nifios de nuestro pais.

10. ¢Como se protegera laprivacidad?

Respuesta: Los resultados estaran a disposicion solo de un nimero reducido de
profesionales, incluyendo a los médicos del CHPR. Toda comunicacion de resultados, con
fines de investigacion y/o difusion, se realizara ocultando la identidad del nifio.

11. ;Quiény cuando me entregaran el resultado del estudio?

Respuesta: El resultado se le entregara en un dia y horario a convenir con usted, en la misma
semana de haberse realizado el estudio. Sera de nuestra preferencia entregarselo
inmediatamente luego de haber finalizado el estudio arterial.

12. ¢/ Quién es el referente del proyecto y cuales son las formas de contactarme con él?

Respuesta: Los directores del proyecto son el Dr. Pedro Chiesa (Jefe, Servicio Cardiologia,
CHPR), Prof. Director, Dr. Gustavo Giachetto (Clinica Pediatrica C, CHPR), Prof. Adj. Dr.
Daniel Bia (Co-Director/Coordinador General CUIIDARTE, Universidad de la Republica).
El responsable civil es el Prof. Adj. Dr. Daniel Bia. Formas de contacto: 099-320791 y/o a
dbia@fmed.edu.uy. Direccion: General Flores 2125, CP. 11800, Depto. Fisiologia, Facultad
de Medicina, Universidad de la Republica, Montevideo, Uruguay.
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Consentimiento Informado

Proyecto — Actividad

Diagnostico precoz no invasivo de alteraciones arteriales en nifios:

Determinacién de Curvas de Normalidad/Referencia Nacionalesy VValoracion del Impacto de
la Malnutricion Infantil en el Sistema Arterial

El estudio que le serd realizado a su hijo/a 0 menor a cargo requiere que inicialmente
permanezca en reposo, acostado en una camilla por aproximadamente 8-10 minutos en un
ambiente comodo y tranquilo. Durante ese periodo se realizaran registros de la frecuencia
cardiaca y la presion arterial por medio de un manguito pediatrico de presion colocado en el
brazo (forma cléasica de medir la presion arterial). Seguidamente se realizaré:

evaluacion de las arterias cardtidas (cuello) y femorales (cintura) mediante ecografia.
Con ello se evaluaré la presencia de placas de ateroma (“depdsitos de grasa™), Sus
caracteristicas, distensibilidad de las arterias y el espesor de las mismas, asi como
también velocidades sanguineas.

medicion de la reactividad vascular (capacidad arterial de contraerse y/o dilatarse) a nivel
de la arteria del brazo (braquial). Para ello se colocara a nivel de su antebrazo izquierdo
un manguito de presion, el cual se insuflara por encima de su presion arterial maxima
durante 3 a 5 minutos. Transcurrido ese tiempo se liberard el manguito. Si bien es poco
probable, el nifio/a podra sentir una sensacion de hormigueo durante la oclusién y de
calor tras su liberacion, sin otro tipo de molestias o alteracion durante el resto del
estudio. Ha sido demostrado que esta maniobra no determina ningun tipo de alteracion
en su circulacion o estado de salud. Durante las maniobras descritas se obtendra
ecografia de la arteria de su brazo.

medicidn de la presién en la aorta toracica (presion adrtica central) e indicadores de
rigidez y reflexiones de onda, a partir del registro y andlisis de la onda del pulso de
presion anivel de la arteria radial (mufieca). Para ello, se apoyara durante 20-30
segundos un sensor de forma similar a un lapiz (tonémetro de aplanamiento) sobre la
piel de su mufieca, donde habitualmente puede tomarse el pulso arterial. La parte del
tondmetro que se aplica sobre la piel es chata, no provocando ningun tipo de molestia o
alteracion.

medicion de la rigidez de la arteria aorta mediante determinacion de la velocidad de la
onda del pulso cardtido-femoral. Para ello se colocaran sobre la piel situada por encima
de la arteria carétida (ubicada en el cuello) y de la arteria femoral (ubicada en la cintura)
sensores con bordes romos (que no lesionaran su piel) y/o un tonémetro de
aplanamiento
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(ver arriba) que posibilitan registrar la forma de la onda del pulso en las arterias cardtida
y femoral.

e medicion del indice tobillo-brazo: para este fin se le tomara la presion, mediante empleo
de esfigmomandmetros (mediciones habituales) y/o velocimetros doppler, en sus tobillos
Yy en sus brazos.

e medicion del gasto cardiaco y resistencias vasculares periféricas: para este fin se
colocaran sensores de cardiografia por impedancia en el cuello y torax del participante.
Los mismos son adhesivos, y son similares a los utilizados para realizar un
electrocardiograma convencional. No se han descrito molestias para este tipo de estudio.

La evaluacion incluye un breve cuestionario médico, el analisis del carnet de salud del nifio/a,
y la medicion de su peso yaltura.

La realizacién de este estudio no provoca mas molestias que las detalladas. No implicara el
uso de ningun tipo de medicacion.

Consentimiento

Dejo constancia de mi consentimiento para que al menor que se encuentra a mi cargo se le
realice el mencionado estudio arterial. Este consentimiento es dado libremente y por mi
voluntad, en pleno uso de mis facultades mentales y siendo legalmente apto para esta
determinacion, luego de haber recibido las explicaciones relacionadas a los estudios
diagnosticos a realizarse y de habérseme dado la oportunidad de realizar consultas y de
habérseme respondido las mismas.

Declaro que se me ha informado de los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y
beneficios derivados de la evaluacién diagnostica, y que he leido el documento de
informacion y el presente documento.

Autorizo a los responsables del proyecto a utilizar los resultados del estudio con fines de
investigacion y/o desarrollo; habiéndoseme dado seguridad de que no se identificara al nifio
estudiado en las presentaciones o publicaciones que puedan realizarse y de que los datos
relacionados con su privacidad se manejaran en forma confidencial.
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Lugar del estudio: (a) Centro Cardiovascular, Hospital de Clinicas, CUiiDARTE,
Universidad de la Republica — (b) Servicio de Cardiologia, Centro Hospitalario Pereira
Rosell, (c) Espacios Comunitarios.

Fecha: D (o TR TRRRRR el/la abajo firmante,
CONC.liiiiiiii e ; y

domicilio
T R doy mi consentimiento para que
al
MR @i LCONC. Lo ,selerealiceel

estudio diagnoéstico mencionado. Adicionalmente, autorizo que los registros sean utilizados para
investigacion cientifica: SI/NO (Indique con un circulo).

Firmay Aclaracion de firma del adulto responsable:

Teléfono de contacto del padre o adulto/responsable:

Firma del Responsable de la evaluacion arterial:

Investigador
Responsable: Prof. Adj.
Dr. Daniel Bia Tel.
099-320791
dbia@fmed.edu.uy
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