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Resumen

La morbi-mortalidad por causas cardiovasculares ocupa el primer lugar a nivel
mundial. Uruguay no escapa a estas tendencias globales y las enfermedades
cardiovasculares ocupan los primeros lugares en los indicadores de morbilidad y
mortalidad a nivel nacional (Comison Honoraria Salud Cardiovascular, 2015). La
prevencion y el diagndstico precoz de personas que, sin conocerlo, presentan riesgo
cardiovascular (RCV) mayor que el esperado por los factores de riesgo cardiovascular
(FRCV) tradicionales a los que se exponen, son estrategias relevantes. La
investigacion que desarrollamos se propuso examinar si la existencia de Personalidad
Tipo D (PTD), de Afectividad Negativa (AN) y/o de Inhibicion Social (IS), podrian
contribuir a detectar la existencia de RCV y/o enfermedad arterial subclinica en
personas adultas asintomaticas. Tuvo como objetivos especificos caracterizar en
personas adultas asintométicas la posible asociacion entre la existencia de PTD, AN
y/o 1S, y a) el nivel de exposicién a FRCV tradicionales; b) el nivel de RCV global a 10
afios, evaluado mediante diferentes ecuaciones de riesgo de amplio uso mundial, c) la
afectacion cardiovascular subclinica, en términos de presencia de ateromatosis, carga
ateromatosa y/o cambios arteriales estructurales y/o funcionales compatibles con
aterosclerosis subclinica. Asimismo de encontrarse asociacion entre la existencia de
PTD, AN y/o IS, y afectacién cardiovascular subclinica, determinar si es dependiente
de los niveles de exposicion a FRCV tradicionales o del RCV a 10 afios. Para ello se
disefié un estudio transversal de tipo descriptivo y en base a un abordaje cuantitativo
que incluyé a 145 adultos asintomaticos, aparentemente saludables, libres de
enfermedades cronicas, que asistieron al Centro Universitario de Investigacion
Innovacion y Diagnostico Arterial (CUiIIDARTE), de la Universidad de la Republica
(Uruguay) y que voluntariamente aceptaron participar del mismo. De ellos se obtuvo
informacién del historial médico personal y familiar, de los niveles de exposicion a
FRCV y de sus caracteristicas antropométricas. Se obtuvieron mediante exdmenes de
sangre, los niveles de colesterol, triglicéridos y glicemia de cada individuo. Se realizé
estudio cardiovascular no invasivo que permitid obtener informacién de sus niveles de
frecuencia cardiaca, presion arterial de brazos y tobillos, indice tobillo-brazo, niveles
de rigidez aérticos y de miembro superior (evaluados a través de la determinacion de
la velocidad de la onda del pulso, VOP), gradiente centro-periferia de rigidez arterial
(VOP ratio), espesor intima-media de la arteria carétida, y presencia o ausencia de
placas de ateroma en el territorio arterial carotideo y femoral. Se aplicé la Escala DS14

a los efectos de conocer los puntajes obtenidos por cada individuo, y definir la



existencia o no de PTD, AN y/o IS. Con la informacién obtenida, se realizaron
comparaciones (Test de T, ANOVA, Chiz) entre sujetos con y sin PTD, IS, AN, o tras
dividir a los sujetos en cuatro grupos en funcién de tener o no, IS y/o AN. Las
comparaciones se realizaron antes y después de ajustar (Test ANCOVA) por la
presencia de FRCV y RCV global, tras haber estudiado los niveles de asociacion entre
estas variables y la presencia o no de PTD, IS o AN (correlacién). Una p<0,05 se
consider6 estadisticamente significativa. Los resultados muestran que con
independencia de los niveles de exposicion a FRCV tradicionales (edad, sexo, nivel de
presion arterial, presencia de hipertensién arterial, tabaquismo, dislipemia) y/o del RCV
global obtenido al ponderar por el peso relativo que diferentes FRCV tienen sobre la
morbi-mortalidad cardiovascular, los sujetos con PTD, IS y/o AN presentaron cambios
estructurales y funcionales compatibles con la existencia de aterosclerosis subclinica y
mayor RCV real.

Palabras clave: afectividad negativa; factores de riesgo cardiovascular; factores
emocionales; inhibicién social; personalidad tipo D; riesgo cardiovascular; sistema

cardiovascular.



Abstract

Cardiovascular mortality is the leading cause of death worldwide. Uruguay
keeps these global trends and cardiovascular diseases reach the first position in
morbidity and mortality at national level indicator (ECNR, 2015). Prevention and early
diagnosis of those people who (still ignoring their condition), present higher
cardiovascular risk (CVR) than expected; assessed by the traditional cardiovascular
risk factors to which they are exposed, are relevant strategies. This research aimed to
examine whether the existence of Type D Personality (PTD), Negative Affectivity (AN)
and/or Social Inhibition (IS) could help detect the existence of CVR and/or subclinical
arterial disease in asymptomatic adults. It is focused on characterize in asymptomatic
adults the possible association between the existence of PTD, AN and/or IS, and a) the
level of exposure to traditional cardiovascular risk factors (CVRF); b) the global CVR
level at 10 years, evaluated by different risk equations of worldwide apllication, c) the
existence of PTD, AN and/or IS, and cardiovascular subclinical impairment related to;
existence of atheromatosis, atheromatosis load and / or structural and/or functional
arterial changes compatible with subclinical atherosclerosis). Likewise, if there is an
association between the existence of PTD, AN and/or IS, and subclinical
cardiovascular affectation, determine if it is dependent on the levels of exposure to
traditional CVRF or the CVR at 10 years. Thus, a cross-sectional descriptive study was
designed based on a quantitative approach that included 145 asymptomatic adults,
apparently healthy, free of chronic diseases, patients from the University Center for
Research, Innovation and Arterial Diagnosis (CUIIDARTE) of the University of the
Republic (Uruguay) who voluntarily agreed to participate. Personal medical information
and about their family medical history, levels of exposure to CVRF and their
anthropometric characteristics were obtained as well as blood levels of cholesterol,
triglycerides and glycemia. A non-invasive cardiovascular study was performed to
obtain information about heart rate levels, blood pressure (from arms and ankles),
ankle-brachial index, aortic and upper limb arterial stiffness levels (evaluated through
the determination of pulse wave velocity, VOP), center-periphery gradient of arterial
stiffness (VOP ratio), carotid artery intima-media thickness, and presence or absence
of atheroma plaques in the carotid and femoral arterial territory. Scale DS14 was filled
out in order to know the scores obtained by each individual, and define the existence or
not of PTD, AN and/or IS. With the information collected, comparisons were made (T
test, ANOVA, Chi2) between subjects with and without PTD, IS, AN, or after dividing

the subjects into four groups based on having or not, IS and/or AN.

10



The comparisons were made before and after adjusting (ANCOVA Test) for the
presence of CVRF and global CVR, after studying the levels of association between
these variables and the presence or absence of PTD, IS or AN (correlation). A p<0.05
was considered statistically significant. The results show that regardless of the levels of
exposure to traditional CVRF (age, sex, blood pressure, presence of hypertension,
smoking, dyslipidemia) and/or the overall CVR obtained by assessing relative
preponderance that different CVRF have on cardiovascular morbidity and mortality,
subjects with PTD, IS and/or AN presented structural and functional changes

compatible with the existence of subclinical atherosclerosis and higher real CVR.

Keywords: cardiovascular risk factors; cardiovascular risk; cardiovascular system;

emotional factors; negative affectivity; social inhibition; type D personality.
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CIMT
CUIIDARTE
DE

DS14
ECV; ECVs
FRCV
FRS

IMC
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PA

PAD
PAM
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PP
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UdelaR
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Presion arterial

Presioén arterial diastolica

Presion arterial media

Presion arterial sistélica

Presion arterial de pulso

Personalidad tipo D

Rigidez arterial

Riesgo cardiovascular
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Presentacién

La presente tesis se inscribe en un marco particular de diadlogo entre disciplinas, el
cual se gesté en tanto confluyeron intereses personales y de los integrantes del Nucleo
Interdisciplinario "Centro Universitario de Investigacion, Innovacién y Diagndéstico Arterial”
(CUIIDARTE) de la Universidad de la Republica (UdelaR).

Obtuve el titulo de Licenciada en Psicologia en el afio 2001. Me dediqué a la clinica
y a la formacion y posterior ejercicio en el ambito de la Psicologia Juridica. Esto me llevo a
integrar el Registro Unico de Peritos ampliando mi insercion laboral. En el afio 2004
participé como colaboradora en el proyecto de investigacion “Aportes a la comprensién del
suicidio en el barrio Cerro de Montevideo” (CSIC — Programa Apex Cerro. Responsable: Lic.
Patricia Apicella, Tutora: Prof. Agda. Psic. Raquel Lubartowski). Si bien estas areas de
conocimiento colmaban parte de mis intereses, quedoé siempre pendiente poder formarme
en aspectos relacionados con la investigacién cientifica; dimensién primordial en cualquier

ciencia y que me resultaba muy desconocida y atractiva al mismo tiempo.

Fue en afio 2012, a partir del contacto con profesionales del Nucleo CUIIDARTE, que
comenzamos a conversar sobre la posibilidad de incluir "una mirada psicoldgica" a algunas
actividades y andlisis que alli se desarrollan. Surge entonces la posibilidad de conjugar la
investigacion y un area de conocimiento que no conocia. La fuerte motivacion de esta
propuesta implicé una consulta con quien fuera uno de mis referentes en la formacion de
grado, el Prof. Robert Pérez quien siendo en ese momento uno de los Directores
Académicos de la Maestria en Psicologia Clinica, me sugirié iniciar los estudios de maestria

gue culminan en la presente tesis.

En 2010, un grupo de universitarios médicos, fisicos, fisi6logos, ingenieros y
bidlogos pertenecientes a las Facultades de Ciencias y Medicina y al Hospital de Clinicas
(UdelaR), crearon el Centro Universitario de Investigacion, Innovacion y Diagnéstico Arterial
(CUIIDARTE). El objetivo fue crear un servicio cientifico-tecnolégico, que se constituyese en
referencia nacional en prevencion, diagndstico precoz y tratamiento médico, de alteraciones
arteriales, y plataforma para el desarrollo de proyectos de investigacion, extension y
formacién de recursos humanos en el area de la fisiologia, fisiopatologia y biomecéanica
cardiovascular. Desde entonces, en CUIIDARTE se trabaja en asistencia sanitaria,
aplicando estudios diagnésticos no-invasivos innovadores, que permiten detectar
precozmente alteraciones arteriales. Esto se realiza en un servicio destinado a adultos
(CUIIDARTE-Adultos, Hospital de Clinicas, UdelaR), en un servicio destinado a nifios y
adolescentes (CUIIDARTE-Pediéatrico, Centro Hospitalario Pereira-Rossell, ASSE-UdelaR) y

13



en un servicio ambulatorio destinado para la realizacion de estudios arteriales en la
comunidad. Se utiliza equipamiento que posibilita la cuantificacion de diversos parametros
arteriales. La informacion obtenida permite una valoracién integral y especifica de la
estructura y funcion cardiovascular, conocer la edad vascular, el acoplamiento ventriculo-
arterial y el riesgo cardiovascular (RCV) individual. Se utilizan algoritmos diagnosticos y
tablas de normalidad y referencia, obtenidas a través de estudios poblacionales nacionales
y regionales, que se han generado en CUIIDARTE. Producto de estas innovaciones,
CUIIDARTE obtuvo el PREMIO NOVA 2012, en Categoria Interés Publico. Con la
informacién obtenida, mediante estudios en personas (como en animales) se realiza
investigacion basica, aplicada, clinica e epidemiolégica. Numerosas son las publicaciones
cientificas en revistas arbitradas nacionales e internacionales asociadas a las actividades de
investigacion cardiovascular que alli se desarrollan, muchas de ellas mencionadas en la

presente tesis.

En este contexto, a partir del interés de profesionales de Psicologia e integrantes de
CUIIDARTE, se ha comenzado a desarrollar un area destinada a la investigacion de
aspectos psicoldgicos vinculados con la salud y enfermedad cardiovascular (ECV). El
objetivo es incorporar la dimension psicolégica a la evaluacion cardiovascular y para ello ha
sido necesario desarrollar actividades que articulen diagndstico e investigacion. Esta tesis

de Maestria forma parte del plan estratégico de desarrollo de esta nueva area.

A nivel mundial, la Psicologia como campo disciplinario contribuye de manera
creciente en generar nuevo conocimiento sobre asuntos relacionados con los procesos de
salud-enfermedad-atencion. Especificamente las ECVs no habian sido consideradas desde
la optica de la Psicologia sino hasta hace algunas décadas. En la actualidad, la dimensién
emocional de las ECVs ya no puede soslayarse. Sabiendo que los factores tradicionales de
ponderacion de riesgo de patologia cardiovascular no dan cuenta exacta de la estimacion
del RCV real que tiene un individuo de padecerlas; se abren nuevas lineas de exploracién
en el campo de la Psicologia. En este marco realicé una busqueda de instrumentos que
permitieran dar cuenta de aspectos emocionales, conductuales y/o de personalidad que
pudieran asociarse a factores de riesgo o biomarcadores cardiovasculares. Las escalas
psicoldgicas disponibles de amplio uso - si bien eran reconocidas para la utilidad requerida -
no resultaban factibles en su aplicacion para despistajes rapidos, operativos y amigables en
la clinica médica. Considerando los estudios ya existentes y/o en desarrollo, los intereses
del Nucleo CUIDARTE y las recomendaciones de las sociedades cientificas a nivel
internacional, opté por enfocar el trabajo mediante el uso de la escala DS14, en el
entendido que reune la mayoria de los requisitos para valorar factores emocionales

asociados con RCV de manera rapida en el encuentro clinico con el paciente.
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La realizacion de la Maestria en Psicologia Clinica dentro de este marco se
constituye en un dispositivo éptimo para poder abordar esta linea de trabajo. La misma tiene

un fuerte anclaje interdisciplinario que refuerza un encare innovador en nuestro medio.
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Capitulo 1: Fundamentacion y antecedentes

La fundamentacién de este trabajo puede abordarse desde varias propuestas
tedricas que - con diferentes matices - aportan a la comprensién de las ECVs y los aspectos

psicosociales que se consideran factores de riesgo para su desarrollo.

La inclusién de variables referidas a estilo de vida y a “cuestiones emocionales” es
ya insoslayable al pretender comprender estas enfermedades contemplando su prevalencia

a nivel global.

Atendiendo entonces a esa diversidad de posibles abordajes, quisiera basarme en
dos lineas de pensamiento e investigacion que es deseable puedan nutrirse mutuamente; la
Medicina Cardiovascular y la Psicologia de la Salud. Ambas son parte de las motivaciones
gue permitieron iniciar esta exploracion. De mas esta decir que los aportes que han surgido
de este trabajo son infinitesimales frente a la complejidad del tema especifico, no obstante
cobran un cariz diferente si lo vertido aqui desde la Psicologia pudiera ostentar el estatus de
Psicologia de la Salud. En ese caso la satisfaccion serd mayor ya que este campo de la
psicologia “reclama” en el presente, similar urgencia que el tema cardiovascular, y un

tratamiento comun seria ostensiblemente enriquecedor.

1.1 Ideologia de la responsabilidad individual

Es crucial para este trabajo hacer referencia a la postura de la “ldeologia de la
responsabilidad individual’, de omitirla, todo lo que aqui se plasma parecera adherir a una
idea de ciencia positivista dénde quienes la producen lo hacen exonerados de ponderar su

alcance o de referir un compromiso ético.

Esta ideologia se basa en la idea del ser humano como responsable y productor de
sus estados de salud (y por lo tanto enfermedad); en el entendido que si adopta conductas
inteligentes de autocuidado (esto es alejarse de los factores de riesgo que quebranten o
alteren su estado de buena salud) su salud podria ser 6ptima. Sin embargo este postulado
remite a un individuo ideal, no condicionado por el entorno, la cultura y principalmente
excluye los determinantes sociales que inciden en el proceso de salud y enfermedad. “La
ideologia de la responsabilidad individual plantea una férmula alternativa de control social.
Esta ideologia remplaza la confianza en la intervencién terapéutica por un modelo de

comportamiento que solo requiere que se viva bien”. (Crawford, 1999, p.74)

En el presente trabajo se considera que los estados de salud-enfermedad son estadios

complejos de constitucién multicausal. Cualquier tratamiento del tema en compartimientos
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aislados hace exclusivamente al método de abordaje desde el cual se pretende obtener
informacién. Tal es asi que incluso haciendo foco en los factores de riesgo o en los estilos
de vida, en ningin momento se considera la posibilidad de generar acciones aisladas al
respecto como modo de revertir un estado de patologia (ej. ECV) que consideramos

responde a causas mdltiples.

Algunos comportamientos de riesgo han llegado a entretejerse de manera tan inextricable
dentro de nuestro sistema cultural dominante (quizas incluso a simbolizarlo) que la exhibicién
rutinaria de tal comportamiento casi significa ser miembro de esta sociedad (...) Pedir a la
gente que cambie o altere estos comportamientos es mas o menos como pedir que

abandone la cultura dominante. (McKinlay 1974, citado por Crawford, p.69)

El ejercicio de comprensién respecto a las cuotas de responsabilidad individual y a
las cuotas referidas a los otros determinantes del proceso salud-enfermedad es relevante;
ya sea para comprender y actuar sobre las ECV y/o para empoderar al individuo respecto
de sus capacidades a poner en juego para obtener logros a nivel de su salud. De algun
modo, este ejercicio lo “ampara” en tanto echa luz sobre aquellos macro determinantes que
le exceden. A modo de ejemplo; si no se realiza un ejercicio deliberado de comprension de
las implicancias individuales y sociales, el sujeto podria incurrir en conductas de minusvalia
y auto-reproche en la medida que no “logra salud” debido a su escasa voluntad. Es ante

esta omisién donde la voluntad se convertiria en un posible mecanismo de control social.

1.2 Modelo hospitalocéntrico versus modelo prevencionista

En el aflo 2012, en una editorial de la Revista Uruguaya de Cardiologia, el Dr.
Edgardo Sandoya puso de manifiesto ciertas ideas fundamentales para pensar las ECVs.
Refiriéndose al Reporte de la Salud Mundial del afio 2000 de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) sefialé que los modelos hospitalocéntricos requieren cada vez mas de
mayores recursos econdémicos y no con ello han logrado mejorar la salud, prevenir
enfermedad y disminuir muertes evitables. Por el contrario, al actuar tardiamente en el
proceso salud-enfermedad, el modelo centrado en el hospital trata principalmente las
complicaciones de las afecciones cronicas pero no sus causas Yy determinantes. Si se

actuara antes y preventivamente, estas podrian evitarse o retrasar su aparicion.
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Para ilustrarlo compara informacién canadiense, considerandola extrapolable a

Uruguay dado los perfiles epidemioldgicos similares. Refiere que:

La mortalidad de un pais obedece a cuatro tipos de factores: fenébmenos biolégicos, sistema
de salud, factores medioambientales y estilo de vida. Los factores medioambientales serian
responsables del 43% del total de la mortalidad, los biolégicos de un 27%, el estilo de vida
explicaria un 19%, y los factores relacionados al sistema de salud explicarian el 11% restante
(Sandoya, 2012).

Al respecto de estos datos, el autor caracteriza el desbalance en la division de los

recursos econémicos que los paises destinan a cada una de estas categorias:

La escasa asignacién de recursos en estas areas es un fenémeno de alcance universal,
como ya se habia observado en Canada, donde el 95% de los recursos sanitarios estaban
destinados al sistema de salud (responsable de 11% de las muertes), mientras que
medioambiente y estilo de vida (responsable del 67% de la mortalidad) tenia asignado
apenas el 3,5% del presupuesto. Esto llevo a que en setiembre de 2011 se realizara en
Nueva York, en el seno de la Asamblea General de las Naciones Unidas, la primera Reunién
de Alto Nivel sobre Prevencion y Control de Enfermedades Crénicas, planteandose alli la
necesidad de volcar mas recursos a la promocion de salud y a la prevencion de la
enfermedad (Sandoya, 2012).

Como corolario; las mejoras medioambientales y del estilo de vida de la poblacion,
podrian traer aparejado que estas enfermedades no se desarrollaran o tuvieran un inicio
tardio. Trabajar sobre sus factores de riesgo de modo preventivo deberia ser hoy el principal

norte de las politicas y acciones del sistema de salud.

1.3 Determinantes sociales de la salud

Siguiendo en la misma linea de fundamentaciébn respecto a las mejoras
medioambientales y al estilo de vida, debemos tener presente el informe publicado en la

misma década (afio 2008) por la OMS “Subsanar las desigualdades en una generacion”
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referente al tema; determinantes sociales de la salud y equidad sanitaria. Los conceptos

que alli se plasman amplian y sustentan lo mencionado en lineas anteriores.

Los determinantes sociales de la salud son:

“...propiedades basadas en el estilo de vida afectadas por amplias fuerzas sociales,
economicas y politicas que influyen la calidad de la salud personal. Estos atributos incluyen
pero no se limitan a la ensefianza, el empleo, el nivel de ingresos y la distribucion, la
vivienda, el desarrollo infantil, la seguridad alimentaria y la nutricion, la raza, el género y el
estrés. Se ha demostrado que dichos factores tienen asociaciones marcadas con los riesgos
para diferentes enfermedades, la esperanza de vida y la morbilidad de por vida. En las
Ultimas décadas, las crecientes disparidades de salud en los paises desarrollados y entre
paises en vias de desarrollo y los paises desarrollados han sido asociadas con estos factores

sociales”. (Braveman, Cubbin, Egerter, Williams, 2011)

En el mismo informe se hace referencia el vinculo entre salud mental y cardiopatias

coronarias.

El estrés laboral esta relacionado con el 50% de las cardiopatias coronarias; ademas, los
datos de que se dispone muestran invariablemente que los trabajos con un nivel de exigencia
elevado, la falta de control y el hecho de que el esfuerzo realizado no se vea suficientemente
recompensado son factores de riesgo que pueden desembocar en problemas de salud fisica
y mental. (OMS, 2008).

Estos aportes ilustran como el proceso de enfermar debe ser considerado de modo
multicausal y la biusqueda de esas causas no debe orientarse Unicamente a factores de
indole biolégica. En este sentido, el proceso de prevencion, de igual modo debe atender
una pluricausalidad de variables. En el caso de las ECVs retomamos huevamente el aporte

de Sandoya, referido concretamente a Uruguay:
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Acciones sobre el medioambiente y el estilo de vida destinadas a promover una alimentacion
adecuada, y la actividad fisica regular, pueden contribuir a prevenir el desarrollo de las
enfermedades cronicas y/o a retrasar el mismo actuando sobre sus factores de riesgo. Si
bien en nuestro medio existen iniciativas tendientes a reducir el contenido de grasas
(saturadas y trans) en los alimentos y otras destinadas a promover el consumo de frutas y
hortalizas, no existen datos de su impacto hasta el momento actual. También han sido
planteadas acciones para reducir el contenido de sodio de los alimentos, pero ellas aun no
han prosperado. Asimismo se ha establecido la obligatoriedad de la educacion fisica entre los
estudiantes, pero ello aun se halla en proceso de implementacion. Estas acciones de alcance
poblacional tienen un factor comun: todas tienen una magra o nula asignacion de recursos,
estando por ello condenadas a tener minimo o nulo impacto, de no mediar cambios

sustanciales al respecto (Sandoya, 2012).

Considerando esta contribucion podemos advertir que restan acciones por llevarse a
cabo en el terreno de la prevencion, y que a su vez la prevencidon si contempla la
pluricausalidad en el proceso de enfermar, debe también orientarse hacia los factores

emocionales implicados.

Notese que si bien para su analisis optamos por la denominacién de “factor
emocional’, no dejan de aparecer en la literatura similares conceptos con igual
denominaciéon o bajo los términos “estrés” o “problemas de salud mental”. Lo que se
advierte es la palabra "estrés" como concepto general o incluso inespecifico que pretende

denominar “algo” que puede influir en el desarrollo de las ECVs.

Desde un posicionamiento epistemologico y teérico que busca superar la clasica
dicotomia salud fisica - salud mental, se vuelve ineludible el estudio de aquellas
caracteristicas emocionales de los individuos que pueden actuar como factores de riesgo de
desarrollar ECV. Es en este punto donde ademas la prevencion deberia hace foco y donde
la estadistica muestra la ventaja de promoverla, sefialando en qué areas (medioambiente y
estilo de vida) los esfuerzos del sistema de salud y las investigaciones pueden acarrear
potenciales logros. Como veremos mas adelante, el estudio y la consideracién de factores
de riesgo emocional es cada vez mas recomendado por organizaciones que lideran a nivel
global lo concerniente a las ECVs (Perk, 2012) (Comentarios del Comité Espafiol
Interdisciplinario de Prevencion Cardiovascular (CEIPC) a las guias europeas de prevencion
cardiovascular, 2012). (Guia ESC 2016 sobre prevencion de la enfermedad cardiovascular

en la practica clinica, 2016).
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1.4 Psicologia de la salud y enfermedad

¢ Qué mejor momento que éste para fundamentar que lo hasta aqui propuesto va de
la mano de la Psicologia, y como tal, de la Psicologia de la Salud? Incorporo aqui la otra

linea de pensamiento y su campo de estudios, que fue mencionada al inicio de este texto.

...a la psicologia de la salud le interesa el estudio de aquellos procesos psicologicos que
participan en la determinacién del estado de salud, en el riesgo de enfermar, en la condicion
de enfermedad y en la recuperacion, asi como las circunstancias interpersonales que se

ponen de manifiesto en la prestacion de los servicios de salud...” (Morales Calatayud, 2012).

Comprender el proceso salud - enfermedad atinente a las ECVs debe nutrirse de los
conocimientos que la psicologia ha construido en este terreno. Las practicas vinculadas a la
prevencién (primaria, secundaria, terciaria) en esta area también requieren de estos

conocimientos. Como sefala Saforcada (2010):

Al reflexionar sobre esta cuestion desde nuestra profesion, debemos tener muy en cuenta
gue las malas condiciones de salud de la poblacién, y su agravamiento, se deben
fundamentalmente a factores de naturaleza psicosociocultural y no a factores biolégicos. Casi
cualquiera de los problemas de salud que se tome en cuenta entre los de mayor prevalencia
o de caracteristicas endémicas o de riesgo epidémico que en nuestros paises han sido y son
abordados exclusiva o preponderantemente desde la perspectiva médica son total o
parcialmente insolubles sin el aporte de la psicologia (...) el colera, el dengue, la desnutricién
infantil, las parasitosis, las frecuentes deficiencias de cobertura en las campafias de
vacunacion, la falta de control temprano del embarazo, las infecciones de transmisién sexual
- incluyendo, por supuesto, la infeccion por VIH -, las diarreas infantiles, los accidentes de la
infancia y la tercera edad en el hogar, los accidentes de transito, la enfermedad de Chagas,
el tabaquismo y la ingesta excesiva de alcohol y muchos otros problemas que se podrian
agregar a esta lista.

Ahora bien, cabe preguntarse: ¢Qué tipo de factores estan en la base de estos problemas?
¢, Cudles son los factores que, si se manejaran con total solvencia cientifica y profesional,
modificarian de modo relevante estos problemas y a su vez lograrian darle una gran eficacia
y eficiencia a los recursos que nuestros paises invierten en prevenir y atender la
enfermedad? Luego de una primera reflexion, se llegara a la conclusion de que esos factores
son del orden de la subjetividad y el comportamiento humano. La subjetividad y el

comportamiento son la razén de ser de la psicologia: son los psicélogos bien formados
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quienes pueden manejar con eficacia los marcos tedricos y las tecnologias que permiten
trabajar en relacién con ellos. (Saforcada, 2010, p.16, 17)

La literatura muestra que las ECVs estan relacionadas con multiples factores de
riesgo: tabaquismo, sobrepeso, sedentarismo, etc. (Naghavi, 2006). A su vez, debe tenerse
en cuenta que estos factores de riesgo estan vinculados tanto a determinantes estructurales
gue producen las condiciones de vida (ej. educacién, empleo, acceso a alimentacion
saludable) los cuales se asientan en el contexto sociocultural dénde estas enfermedades
tienen mayor prevalencia, como a determinantes intermedios y a factores individuales
donde se expresan por su relacion directa con los vaivenes emocionales del individuo. Sin
embargo, y sin desestimar estos factores tradicionalmente conocidos, las propuestas de
estudiar aspectos emocionales y caracteristicas de personalidad como factores de riesgo en
si mismo (independientes) han ido cobrando preponderancia. (Perk y col., 2012). Palabras
como estrés, ansiedad, ira, angustia, depresién, son posiblemente hoy las que mejor
plasman en el vocabulario general aquellas emociones o estados perturbadores a las que
estamos expuestos o vivenciamos, y que de modo ineludible se estan considerando como
posibles factores de riesgo de estas enfermedades. Si bien el estudio de las emociones y
las caracteristicas de personalidad siempre implicé un debate constante, no es menos cierto
gue aun contemplando la complejidad del tema podemos encontrar propuestas concretas
abocadas a la comprension de estos aspectos y su asociacion con las ECVs. Muchos de
estos estudios (que mencionaremos) han arrojado resultados destacables e impulsan a

continuar en esa direccion.

Al respecto, desde una mirada retrospectiva advertimos también que las ECVs han
tenido mdltiples consideraciones donde se las vincula a los aspectos emocionales, de
personalidad y estilo de vida de quienes las presentan. En 1897 el médico estadounidense
W. Osler (1987), mencionaba respecto a las ECVs: “Hay tres elementos importantes;
esfuerzo muscular, emociones mentales y trastornos digestivos” (p.45). Y considerando los
‘estilos de vida” expresaba: “Realmente no sé si alguna ocupacién o profesion
predispone...pero es comentada la frecuencia con que los médicos sufren ataques (...) en

mi lista de dieciséis casos, trece eran médicos (...)" (p.22).

Posteriormente, en 1939 el médico hungaro Franz Alexander (1939) representante
de la medicina psicosomatica destacaba: “la perspectiva presentada a continuacién, es un
intento de integrar diversas observaciones de naturaleza clinica, patolégica, fisiologica y
psicolégica en un cuadro sistematico de la etiologia de la hipertension (arterial) esencial”
(p.173).
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Reportes como los mencionados sugerian y exploraban asociaciones de aspectos
emocionales y organicos. En ese sentido, la médica estadounidense Helen Flanders Dunbar
(1944) en sus trabajos sobre medicina psicosomética y habiendo considerado ECVs
escribio: “Existe el habito de hablar de enfermedades psicosomaticas, como si alguna

enfermedad no lo fuera” (p.283).

1.5 Patrones de conducta y enfermedad cardiovascular

Sin embargo puede ubicarse en la década del sesenta, a punto de partida del
estudio de los cardiblogos estadounidenses Meyer Friedman y Ray H. Rosenman,
(Friedman & Rosenman, 1959), el inicio de trabajos que focalizaban la atencién en las
caracteristicas comportamentales y de personalidad vinculadas a las ECVs. Fue desde
entonces que el interés se orientd a la busqueda de las relaciones, ahora si mas
especificas, entre determinadas formas de la ECV vy la personalidad (o sus dimensiones),
emociones, estrés, modos de afrontamiento del estrés, etc. El estudio de Friedman y
Rosenman clasificaba a los individuos en las categorias A, B y C, segun sus conductas
manifiestas en el ambito laboral, y se los comparaba con sus niveles de colesterol en
sangre, enfermedad coronaria, etc. La propuesta del concepto acufiado por los autores
“patron de conducta tipo A” no surgid sino hasta el afo siguiente cuando Friedman y
Rosenman reportaron que el hallazgo de enfermedad coronaria clinica era siete veces mas
probable en individuos clasificados con comportamiento A que en aquellos clasificados
como By C. (Friedman & Rosenman, 1974).

Si bien este concepto surge de varias investigaciones, fue a partir de
profundizaciones sobre las caracteristicas del patrén de conducta tipo A: “extremado sentido
de urgencia del tiempo e impaciencia, altos niveles de competitividad y hostilidad y una
constante implicacién en el trabajo” (Bermudez et al, 1997, p.11), que posteriores estudios
concluyeron que no todos los sujetos asi clasificados, presentarian todas las caracteristicas
qgue se atribuyen a esta categoria y que no todas las caracteristicas de estos sujetos

tendrian el mismo peso de asociacion con la enfermedad coronaria.

Un abanico de investigaciones surgié en este enclave y distintos aspectos fueron

abordados de modos muy especificos. Comentan Pérez y Caputo (2000) en su revision:

“(...) Glass (1977) propone que el sujeto con conducta de tipo A intenta el hipercontrol del
medio y reacciona inicialmente ante el estrés no controlable, con una respuesta excesiva vy,
finalmente, cuando cesa en su lucha tiende a la hiporrespuesta situando al organismo en

condiciones Gptimas para el accidente coronario”.
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“(...) un pobre manejo de los sentimientos hostiles, especialmente cuando son suprimidos,
son mas destructivos: los estados de hipertension se asociarian mas con la supresion de la

hostilidad, que con la expresion de ésta” (Spielberger, 1990)

“(...) la hostilidad esta asociada con cardiopatia isquémica (infarto de miocardio, angina de
pecho y muerte subita), con la activacién cardiovascular incrementada ante situaciones
estresantes (Dembroski y col., 1978), con la ateroesclerosis coronaria (Williams, Haney, Lee,
Kong, Blumenthal y Whalen, 1980), y con la incidencia de mortalidad por enfermedades
cardiovasculares (Shekelle, Gale, Ostfeld y Paul, 1983). Ademas, en estudios mas recientes
(Deary y col., 1994) se ha encontrado alta asociacion entre actos hostiles y la severidad de

enfermedades arteriales periféricas”. (pp. 149 — 164)

Es en este marco que comenzaron a identificarse distintas “dimensiones” de
personalidad, desde perspectivas teoricas diversas sobre este constructo. Se produjeron
asimismo herramientas que intentaban dar cuenta del correlato “biolégico - emocional” de

estos cuadros clinicos.

1.6 Escala DS14 y enfermedad cardiovascular

En 1998 J. Denollet (1998) alertd sobre el retraso en la construccion de instrumentos
gue caracterizaran adecuadamente el riesgo individual y resalt6 que las discrepancias
encontradas en torno a las investigaciones respecto al comportamiento Tipo A, podrian
deberse a diferencias en los métodos diagnosticos empleados para definir este patron de
comportamiento. Describi6 a su vez el contexto histérico en el cual se producian
investigaciones en torno a factores emocionales vinculados a la ECV, destacando la
existencia de estudios sobre: ansiedad estado (Moser y col.,, 1996), ansiedad rasgo
(Kawachi y col. 1994), ira estado (Mittleman y col. 1995), ira rasgo (Kawachi y col. 1996),
depresién y su vinculo con enfermedad coronaria (Barefoot y col. 1996), estrés psicoldgico,
desvitalizacion, diagnésticos de trastornos afectivos, aspectos todos intimamente vinculados

a la enfermedad coronaria.

Si bien Denollet reafirma la relevancia de estudios como los mencionados, sefiala la
necesidad de una comprensién mas amplia sobre las dimensiones basicas de los patrones
psicosociales negativos, los cuales puedan ser un factor de riesgo para la ECV. A su vez,
manifiesta la necesidad de crear herramientas confiables para medirlos. Entiende que los
test de personalidad pueden proporcionar importante informacion a esos efectos,

proponiendo en 1998 la conformacion de la escala DS16 (Denollet, 1998). Esta escala,
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propone considerar dos rasgos generales de personalidad: Afectividad Negativa (AN),
definida como la tendencia a experimentar emociones negativas e Inhibicion Social (1S),
definida como la tendencia a inhibir las expresiones de emociones personales en la

interaccion social.

La escala DS16 (constituida por las dimensiones AN e IS), permitiria de modo agil y
sencillo una caracterizacion de personalidad; Personalidad Tipo D (PTD; la letra D refiere a
la palabra en inglés "distressed”), que presenta aspectos emocionales que pueden
constituirse en factor de riesgo de enfermedades coronarias. Esta personalidad se clasifica
como tal, si tras la administracion de la escala, se obtiene un puntaje elevado (mayor o igual
a diez puntos) en ambas dimensiones referidas. Sucesivas investigaciones se desarrollaron
a punto de partida de esta concepcion, llegando el propio autor en 2005 a redefinir la escala
pasando de 16 a 14 items de respuesta y denominandola DS14 (Denollet, 2005).
Actualmente la escala DS14 ha sido probada a través de trabajos en multiples poblaciones;
arrojando en su mayoria resultados concordantes con la poblacién belga inicialmente
estudiada. El estudio con poblacion belga realizado por Denollet y colaboradores (Denollet,
2005) tuvo como objetivos: (a) examinar la validez de la escala mediante andlisis de la
prevalencia de la PTD en la poblacién general y en pacientes con enfermedad coronaria y/o
hipertensos, y (b) evaluar la estabilidad (temporal) de las dimensiones AN e IS en pacientes
en plan de rehabilitacién cardiaca. Los resultados de este estudio permitieron afirmar que la
escala DS14 seria una herramienta que reune las caracteristicas adecuadas para ser

incorporada a actividades clinicas y de investigacién epidemiolégica (Denollet, 2005).

Los estudios actualmente disponibles que han aplicado la escala DS14 en otras
poblaciones, en su mayoria europeas y asiaticas, han llegado a resultados similares. Al
respecto, los estudios se han desarrollado en Jap6n (Kasai y col., 2013), Taiwan (Wengy
col., 2013), Islandia (Svansdottir y col., 2012), Grecia (Christodoulou y col., 2013), Lituania
(Bunevicius y col., 2012), Alemania (Grande y col., 2004), Espafna (Calvillo-Mesa y col.,
2013) y Trinidad y Tobago (Changoor y col., 2013).

A pesar de estos resultados, en muchos casos obtenidos por equipos médicos, al
dia de hoy en el abordaje tradicional destinado a prevenir ECVs no se incluyen
herramientas especificas que permitan evaluar la presencia de caracteristicas emocionales
ya consideradas FRCV. Lamentablemente, esto sigue ocurriendo a pesar que la "European
Association for Cardiovascular Prevention & Rehabilitation”, la "European Society of
Cardiology" y otras nueve sociedades europeas relacionadas con tematicas de prevencién

cardiovascular, ya desde el afio 2012 recomiendan la aplicacion de la escala DS14 con
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fines de deteccién precoz de personas con patrones de conductas considerados factores de
riesgo de ECV (Perk y col., 2012).

Esta recomendacion por parte de sociedades europeas, de incluir los aspectos
emocionales como parte indivisible de la valoracion del RCV, se sustenta en la necesidad
de mejorar los mecanismos y/o herramientas tradicionalmente aplicados en la practica
clinica para estos fines. Se sustenta ademas en la demostrada validez y utilidad de
identificar y “trabajar” aspectos emocionales asociados a RCV aumentado. Al respecto, en
la actualidad es aceptado que los FRCYV tradicionales (ej. tabaquismo, colesterol total, edad,
sexo) incluidos en las escalas de evaluacion de RCV (ej. Escala de Framingham) no dan
cuenta exacta (subestiman) el RCV real que tiene un individuo de padecer una ECV.
(Piepoli, 2016, p.16). En otras palabras, la cuantificacion del riesgo de una persona (€j.
probabilidad de desarrollar una ECV en los préximos 10 afios) a partir de considerar sélo los
FRCYV tradicionales, lo que en definitiva determina el tratamiento preventivo a instaurar (ej.
administracion y dosis preventiva de farmacos y/o recomendacién de modificar estilos de
vida), se ve subestimada al no incluirse en la escala aplicada factores de riesgo
emocionales. Esto conlleva a que una muy importante proporcién de individuos que se
beneficiarian de programas de prevencion, no sean ingresados a los mismos y/o que la
morbi-mortalidad se presente ("inesperadamente"”) en sujetos que eran considerados
(erroneamente) de RCV muy bajo (Naghavi, 2006).

Es en este contexto, que en la busqueda de mejorar la cuantificacion (valoraciéon) del
RCV de cada individuo, se han sugerido diversas alternativas entre las que se encuentra la
inclusion de aspectos emocionales, asi como la realizacion de estudios arteriales no-
invasivos como los que se incluyen en la presente tesis. Especificamente, la Sociedad
Europea de Cardiologia sugiere la utilizacion de la escala DS14 para ponderar factores de

riesgo emocionales asociados a la ECV:

The assessment of psychosocial factors in patients and persons with cardiovascular disease
risk factors is crucial as a means to stratify future preventive efforts according to the individual
risk profile of the patient. Standardized measurements for depression, anxiety, hostility, socio-
economic status, social support, psychosocial stress, and type D personality are available in

many languages and countries. (Perk, 2012, p.1654)

Adicionalmente los “Comentarios del Comité Espanol Interdisciplinario de Prevencion
Cardiovascular a las recomendaciones de las Guias Europeas de Prevencion

Cardiovascular 2012” senalan que:
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Se recomienda la valoracién de los factores psicosociales en la practica clinica, mediante
entrevista o cuestionarios adaptados. El bajo nivel socioeconémico, el aislamiento social, el
estrés, la ansiedad, la depresion, la hostilidad y la personalidad tipo D, caracterizada por
afectividad negativa e inhibicidn social, son factores de riesgo cardiovascular y predictores de

peores curso clinico y pronéstico (2013; p.111).

1.7 Escala DS14 e investigacion cardiovascular

En la dltima década multiples lineas de investigacion se desarrollan en el mundo
teniendo como denominador comun el andlisis y/o la aplicacién de la escala DS14. La
aplicacion de la escala DS14 ha trascendido lo estrictamente relacionado con el RCV, y ha
comenzado a aplicarse con mdultiples fines, Entre otros temas, numerosos trabajos evallan
su potencial utilidad como marcador pronéstico del nivel de actividad existente en
enfermedades auto-inmunes (Donisan, 2017), la calidad de vida que desarrollaran pacientes
con enfermedad de Parkinson (Kim, 2017), con enfermedad periodontal (Mizutani, 2016),
del nivel de estrés y satisfaccion laboral que existira en el personal de salud (Kim, 2017), de
alteraciones en el suefio (Condén, 2013). Sin embargo, aproximadamente un tercio (143 de
454 encontrados) de los trabajos encontrados en PubMed (United State National Library of
Medicine, National Institutes of Health; https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed), empleando
como palabras clave: "type D personality" o "DS14", refieren a estudios relacionados con el

sistema cardiovascular.

En lo estrictamente relacionado con el sistema cardiovascular, los estudios que
refieren a PTD y escala DS14, se han destinado principalmente a evaluar su capacidad
pronéstica en personas sintomaticas (ej. en quienes ya se ha evidenciado un problema
cardiovascular). Por ejemplo, se dispone de investigaciones que han evaluado a la PTD
como marcador prondstico en pacientes con ECV ya diagnosticada (Pluijmers, 2017), en
personas que han sufrido recientemente un primer infarto agudo de miocardio (Annagur,
2017), en pacientes con hipertensién arterial y/o sindrome coronario agudo (Steca, 2016),
en pacientes en que se ha implantado un cardiodesfibrilador (Gostoli, 2016), en quienes se
ha desarrollado un procedimiento invasivo (ej. predictor de eventos cardiovasculares
mayores tras una intervencién coronaria percutdnea en pacientes con enfermedad
coronaria), (Du, 2016). Estos estudios, junto a otros, han fuertemente demostrado en
personas con ECV la asociacion entre PTD y un peor pronéstico, muy especialmente en
personas que han tenido infarto agudo de miocardio (Nykli¢ek, 2011). A manera de ejemplo,

pacientes que han tenido infarto agudo de miocardio y que presentan PTD muestran
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(respecto de los no PTD) cuatro veces mas riesgo de re-hospitalizacion y eventos adversos
recurrentes (ej. otro infarto agudo de miocardio) (Denollet and Brutsaert, 1998; Denollet et
al., 2000), asi como mayor riesgo de muerte de causa cardiaca (Denollet y col., 1996;
Pedersen y col., 2004).

Las causas de este peor pronéstico de pacientes con ECV con PTD o lo que es
decir, los mecanismos que podrian explicar este mayor riesgo, han sido poco estudiados.
Los trabajos existentes han descrito como un potencial mecanismo, la existencia basal ("dia
a dia") de un aumento del tono simpatico (mayor reactividad simpatica) y reduccion del tono
parasimpético sobre el corazén (Nyklicek, 2011). De hecho, hay evidencia que tal "hiper
reactividad cardiovascular" alcanzada en el dia-a-dia o durante test "de estrés
cardiovascular" realizados en laboratorio, se asocian con mayor riesgo de hipertension
arterial y enfermedad coronaria (Light et al., 1999; Menkes et al., 1989; Treiber et al., 2003).
Sin embargo, al dia de hoy no existen estudios que hayan demostrado que el peor
prondstico en pacientes con PTD con ECV pre-existente se deba fehacientemente a estos
mecanismos. De hecho, en personas sin ECV, con y sin PTD, los estudios de laboratorio
"de estrés cardiovascular® (ej. respuesta cardiovascular frente a calculo mental) han
demostrado similares niveles de respuesta en términos de cambio en niveles de frecuencia
cardiaca y presion arterial sistélica y diastélica (Habra et al., 2003). Igualmente, han existido
estudios que han demostrado algunas diferencias en la "respuesta frente al estrés" del
sistema cardiovascular de personas sanas con y sin PTD (ej. mayor elevacion del gasto

cardiaco y resistencias vasculares periféricas en personas con PTD) (Williams et al., 2009).

Adicionalmente, el peor prondstico podria estar asociado a una peor adherencia al
tratamiento médico, lo cual claro esta condicionaria una peor evolucién y un mayor RCV
(Sumin, 2016). Por altimo, en pacientes con ECV ya diagnosticada la presencia de PTD se
mostré asociada con la presencia de un peor perfil de exposicion a FRCV tradicionales
(hiperlipidemia en pacientes con infarto de miocardio) (Bagherian-Sararoudi, 2012). Cabe
sefalar que no necesariamente tiene que ser uno u otro el mecanismo involucrado, sino que
pueden coexistir, potenciarse y pueden tener una contribucidon diferente en los distintos

sujetos.

En este contexto, de investigacion cardiovascular asociada al empleo de la escala
DS14, un &rea que ha sido muy poco estudiada es la vinculada a personas de la poblacion
general sin ECV diagnosticada. En particular pocos estudios han aplicado la escala DS14
para valorar el RCV en sujetos asintomaticos. Probablemente, la dificultad de estos estudios
radica en que el analisis de la asociacién entre PTD en personas asintomaticas y el riesgo

futuro de ECV requiere necesariamente de un disefio longitudinal. Igualmente, existen
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estudios "de corte transversal" o “caso-control’ que han permitido obtener algunas
evidencias de la utilidad del DS14. Al respecto, en un estudio de corte transversal (aplicado
a 4753 personas; "REFINE-Reykjavik study") realizado en poblacién general, la existencia
de PTD se asocio a un peor perfil de exposicion a FRCV y con mayores niveles (calculados)
de riesgo de presentar enfermedad coronaria en los siguientes 10 afios (Svansdottir, 2013).
Relacionado con esto, otro estudio evidencié que en personas de la poblacién general
(n=453) que no presentaban antecedentes de ECV la existencia de PTD se asocid con
elevado indice de masa corporal, con conductas poco saludables (ej. tabaquismo, baja
actividad fisica), y con elevadas concentraciones de proteina C reactiva (marcador
sistémico de inflamacion) (Einvik, 2011). Igualmente, cabe destacar que el trabajo de
Nyklicek y col (Nyklicek, 2011) (n=86, edades: 27-60 afios) evidencidé que en personas sin
ECV la existencia de PTD no pareceria estar asociada con una funcion cardiovascular
"desfavorable" en el dia a dia, evaluada mediante el monitoreo ambulatorio de la frecuencia

cardiaca, ritmo respiratorio, y presion arterial.

A modo de resumen, la existencia de PTD pareceria evidenciar un peor pronéstico
en los casos de existencia de ECV asi como un peor perfil de exposicion a FRCV tanto en
personas con y sin ECV. Sin embargo, pareceria no estar asociada a cambios evidenciables
en los niveles de presion arterial y frecuencia cardiaca en condicién basal. En este contexto,
cabria preguntarse: ¢Podria la existencia de PTD en personas asintomaticas estar
asociada a cambios arteriales precoces que se asocian con mayor RCV futuro, pero
gue no necesariamente generan sintomas y/o modificaciones de los niveles de
presion arterial? En la busqueda de respuestas a esta pregunta, surge un Unico trabajo en
la bibliografia. Al respecto, Khorvash y col. (2013) constataron que la existencia de PTD se
asoci6 indirectamente con riesgo elevado de ECV por estar asociado con mayores niveles
de espesores arteriales parietales; siendo los mayores niveles de espesores de las paredes

arteriales un conocido marcador precoz de dafio arterial.

En el contexto de muy pocos trabajos que han evaluado en personas asintomaticas
("saludables") la asociacion entre PTD y existencia de alteraciones arteriales precoces (que
se asocien a riesgo de ECV), es que en esta tesis se pretende establecer si existe
asociacion significativa entre PTD, IS y/o AN (evaluados mediante Escala DS14) y la
existencia de alteraciones estructurales y/o funcionales arteriales sub-clinicas y/o el RCV
(evaluado mediante Escores de Riesgo Global, en base a FRCV tradicionales). De ser asi,
se aportaria informacién (preliminar) para continuar evaluando a la Escala DS14 como

potencial herramienta para screening de FRCV y/o RCV en personas asintomaticas.

29



Capitulo 2: Definiciones de conceptos y su operacionalizacion

Los conceptos que se definen a continuacién se basan en el enfoque general que el
sistema cardiovascular comporta una compleja organizacion de subsistemas donde muchos
factores mantienen el balance, y que los factores vinculados a la personalidad pueden
afectar adversamente la homeostasis y promover progresivamente la ECV (Denollet, Sys, y
Brutsaert, 1995).

Este trabajo tiene como antecedente la propuesta sobre personalidad de G. Allport
(1974), para quien se trata de una “organizacion dinamica, en constante desarrollo y cambio
dentro del individuo, de aquellos sistemas psicofisicos (habitos, actitudes generales y
especificas, sentimientos y disposiciones) que determinan sus ajustes Unicos a su
ambiente, y que lo predisponen a actuar”. A su vez Denollet en sus trabajos sobre la PTD, si
bien considera que resta llegar a una conceptualizacion mas precisa, da cuenta de este
constructo con la siguiente definicion: “Personality refers to a complex organization of traits
that reflect consistencies in the general affective level and behavior of individuals” (2005,
p.94).

2.1 Personalidad Tipo D (Distressed)

Las descripciones de personalidad que de este constructo se desprenden se asocian
con mas precision a dimensiones que a categorias. Aunque las dimensiones y las
categorias, como medios para entender el constructo personalidad no son mutuamente

“

excluyentes, funcionan como dos vias distintas de aproximacién. Entendiendo que “las
dimensiones son trans-nosograficas dado que no son especificas de una categoria
diagnéstica” (Mellor y Aragona p.225) y el concepto categoria como “exclusivamente
descriptivo encaminado a obtener, mediante la ateoricidad causal, la maxima fiabilidad

diagnéstica entre clinicos” (Mellor y Aragona p.222).

El concepto de PTD se define como la tendencia a experimentar o manifestar
simultdneamente AN e IS (Denollet, 2005). Este tipo de personalidad se caracteriza por
presentar en las instancias que impliquen sociabilizacion; reticencia, rigidez, tendencia a
experimentar sentimientos de disforia, ansiedad, irritabilidad. Se la asocia también con baja
adherencia a los tratamientos (Williams, L., O'Connor, R.C., Grubb, N., O'Carroll, R., 2011,
pp.709 — 710).

30



Los sentimientos de disforia, ansiedad, irritabilidad, etc., tienen una directa
vinculacion con el estrés negativo o distrés. Para conceptualizar el término “distrés
(distressed en inglés)” al que refiere la personalidad tipo “D”, debemos referirnos al
concepto de estrés y sus implicancias. En el siguiente apartado se exponen las diferentes

consideraciones que de este concepto pueden derivarse.

Al decir de Denollet, los estudios vinculados a patologia cardiovascular se han
centrado en emociones negativas especificas como la ansiedad y la depresion y las
investigaciones han priorizado los efectos de rasgo Unico y no combinaciones multivariadas
de factores. Esto parece ignorar el hecho que las personas difieren en su susceptibilidad al
estrés cronico y que los intentos de integrar cuidados psicosociales y cardiovasculares,
deberian tener en cuenta las diferencias individuales en la personalidad que puedan ayudar

a explicar la variacion en el riesgo cardiovascular. (Denollet, 2012).

Vale aclarar que la PTD es un marcador de riesgo crénico y no debe confundirse con
depresion, en tanto considerada un indicador de riesgo episodico en las manifestaciones
clinicas de la enfermedad coronaria. En la mayoria de los pacientes con PTD no existen
criterios diagnoésticos para depresion. Algunos individuos con PTD cruzaran el umbral del
diagnostico de desorden afectivo solamente durante picos elevados de estrés, mientras que
otros presentaran niveles subclinicos de estrés negativo (distrés) toda su vida. La depresion

y el Tipo de Personalidad D estan solo en parte superpuestos (Denollet, et al, 2010).

2.2 Estrés, eutrés y distrés

Este concepto ha tenido basicamente tres grandes propuestas para su abordaje; las
basadas en el estimulo, las basadas en la respuesta y las basadas en procesos
mediacionales, sin embargo podriamos decir que actualmente hay consenso en abordarlo
como un proceso multifactorial. Consideraremos a los efectos de esta fundamentacion
tedrica; el modelo transaccional de Lazarus y Folkman para quienes el estrés es “una
relacién particular entre el individuo y el entorno que es evaluado por el individuo como
amenazante o que desborda sus recursos y que pone en peligro su bienestar’ (Lazarus y
Folkman 1984, p. 43). Debemos destacar que el énfasis estd puesto en aquellos procesos
cognitivos que se activan y ponen en juego ante la situacién estresante, por lo tanto el
término “transaccional” conlleva un compromiso entre el individuo y el ambiente y esta

sujeto a la evaluacién que el individuo hace del estimulo estresor. Esa primera evaluacién
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estd ademas intrinsecamente regulada por los recursos con los que el individuo cuenta

(propios, interpersonales, culturales, etc.).

. el modelo transaccional plantea que en el proceso del estrés no existe una
relacion directa entre los potenciales estresores y los resultados o consecuencias, sino que
estan implicados fundamentalmente tres componentes, cuya interaccién es fundamental para
determinar los resultados de dicha experiencia y sus consecuencias. Los tres elementos a los
gue hace referencia el modelo transaccional son: a) la valoracion o apreciacion que la
persona hace de los estresores; b) las emociones y afectos asociados a dicha apreciacion; y
c) los esfuerzos conductuales y cognitivos realizados para afrontar dichos estresores.
(Escamillay col., 2009, p.96).

De estas afirmaciones se desprende que el denominador comin que mediatiza ese
proceso es la percepcion, pudiendo luego sobre este sustrato advenir la apreciacion de la
situaciébn que se presenta como estresora. Para los autores Lazarus y Folkman Ila
mencionada apreciacién puede ser “positiva, si el resultado de un encuentro se construye
como positivo o favorable para el bienestar de la persona, y negativa, si implican

dafo/pérdida o amenaza (Lazarus y Folkman 1984 en, Escamilla y col., p.97).

Surgen de aqui dos categorias:

» Eutrés; manifestacion positiva ante un estresor en la que los estados emocionales
del individuo son positivos. Aqui el individuo se enfrentaria a un posible reto frente al

estimulo el cual podria considerarse incluso un incentivo.

(...) se considera como el buen estrés, el cual es necesario, es la cantidad Optima, no es
dafiino y es una cantidad de estrés esencial para la vida, el crecimiento y la sobrevivencia.
Este tipo de estrés nos incentiva la vida, nos permite enfrentarnos a los retos, nos incentiva
para tratar de obtener buenos resultados y adaptarnos a los cambios. Existe una cantidad de
eutrés Optima la cual nos permite un rendimiento 6ptimo en nuestras actividades. (Blasina,
2004, p.79)
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» Distrés; respuesta negativa a un estresor, con los concomitantes estados

emocionales y de activacion fisioldgica negativos.

(...) se considera un mal estrés pues es dafino, patolégico, que destruye al organismo, es
acumulable, mata neuronas del hipocampo (CA1), contribuye a producir patologias mentales,
acelera el proceso de envejecimiento, etc. Los efectos del distrés se notan adn en etapas
prenatales de la vida en las cuales se puede inhibir la androgenizacion del feto. (Blasina,
2004, p.79)

Se debera tener en cuenta que un estresor determinado puede provocar ambas
respuestas en la medida que la percepcion informa de aspectos positivos y negativos de
una situacion o interaccion con el ambiente. De esta manera la consideracion de las

respuestas de estrés deben ser tenidas en cuenta dentro de sus multiples combinaciones.

2.3 Afectividad Negativa e Inhibicién Social

La afectividad negativa (AN) y la inhibicién social (IS) son dos rasgos globales que
se pueden examinar a través de la Escala DS 14. (El detalle de los items que componen la
escala DS14 puede observarse en los documentos Anexos a la Tesis; dado que se
comenzard a hacer referencia a ellos). La AN se refiere a la tendencia a experimentar
emociones negativas a través del tiempo y/o en situaciones. Los individuos que puntian alto
en AN experimentan mas sentimientos de disforia, ansiedad e irritabilidad; vision negativa
de ellos mismos y exploran el mundo en busca de problemas. La IS se refiere a la tendencia
a inhibir la expresidon de emociones o comportamientos en las interacciones sociales para
evitar la desaprobaciéon de terceros. Los individuos con elevada IS tienden a sentirse
inhibidos, tensos e inseguros cuando estan con desconocidos. La AN y la IS no cubren
todas las diferencias de personalidad, pero se han evaluado consistentes para representar
los principales rasgos de personalidad tanto en poblaciéon general como en poblacién con
afectacion cardiovascular. La AN se asocia con una mayor vulnerabilidad a la ansiedad y la
depresion y la IS con aumento de la vulnerabilidad al estrés interpersonal y con falta de
adaptacion. Estos rasgos de personalidad no son indicadores de patologia por si mismos
(Denollet, 2005).

Es un hecho la falta de informacién de la poblacion general a nivel global respecto a

la posibilidad de ser clasificado con o sin PTD (Denollet, 2005). Sin embargo la
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vulnerabilidad dada por la presencia de la PTD se asocia a la presencia del distrés cronico y
a la tendencia a hallar otros factores de riesgo también presentes en los individuos con esta
personalidad (Denollet, 2005), por lo tanto los estudios en poblacién general pueden arrojar
mucha luz sobre el prondstico de riesgo de un individuo de padecer ECVs, orientados a una

identificacion temprana de los mismos.

2.3.1 Afectividad negativa: disforia, preocupacion, irritabilidad

La AN esta representada en la escala DS14 a través de los items 2, 4,5,7,9,12y

13. Fueron contemplados dentro de los mismos la pesquisa de las siguientes emociones.

Disforia (items 4, 7, y 13): es una emocién de signo negativo en el sentido que

comporta una sensacion basal de desagrado, molestia o tristeza, un estado de animo que
puede incluir ansiedad y sensacion de inquietud. Puede considerarse que bajo esta
emocion el individuo tiene menos condiciones de adaptabilidad a situaciones sociales y a

cumplir ciertas demandas del medio.

Preocupacién (Inquietud, Ansiedad; items 2 y 12): es una respuesta del organismo

de caracter involuntario ante estimulos ya sea que provengan del medio o del mismo
organismo. La caracteristica de estos estimulos es que “informan” una posible ruptura de la
homeostasis o el estado de equilibrio en que dicho organismo se encuentra en un momento
dado y predispone al individuo a una activacion tendiente a recuperarlo. La ansiedad en
tanto activacion es percibida con tono desagradable tanto emocional como fisicamente. La
respuesta ansidgena adaptativa es aquella que el organismo pone en juego frente a las
demandas cotidianas que implican acciones, tales como alimentacion, sensaciones
térmicas, exigencia en actividades vinculares o laborales. La ansiedad patol6gica se da
cuando la respuesta del organismo es desproporcionada al estimulo ya sea cualitativa o
cuantitativamente. Hay que precisar que en el caso de ansiedad patoldgica la respuesta
puede implicar una activacién fisiolégica desproporcionada, o la interpretacion de la
amenaza al organismo puede ser también ser de un valor no proporcional al posible dafio
qgue comporte. Trastornos fisicos o emocionales preexistentes pueden generar estados

ansiosos o constituir un trastorno de ansiedad en si mismo.

Irritabilidad (items 5, 9): "Estado emocional caracterizado por un menor control sobre

el temperamento que generalmente se traduce en arrebatos verbales o de comportamiento”
(Snaith y Taylor, 1985).
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2.3.2 Inhibicién social: disconfort social, reticencia, falta de desenvoltura

social

La IS esté representada en la escala DS14 a través de los items 1, 3, 6, 8, 10, 11y

14. Fueron contemplados dentro de los mismos la pesquisa de las siguientes emociones.

a) Disconfort social (items 6, 8, y 14): Es la sensacion de signo negativo que se

desencadena en el individuo al encontrarse en situaciones de relacionamiento con terceros.
Las sensaciones que pueden surgir son de tensién e inseguridad y conjuntamente con las
pocas capacidades comunicativas que logran poner en juego en esas circunstancias,

desencadenan estrategias de afrontamiento y evitacion.

b) Reticencia (items 10 y 11): Tendencia a evitar potenciales dafos causados a

partir de la interaccion social por lo tanto se tiende a evitar encuentros y/o sugerencias de
terceros.

c) Falta de desenvoltura social (items 1, 3): Es la tendencia a inhibir la expresion de

emociones y comportamientos en las interacciones sociales de modo de evitar la
desaprobacion de terceros. Suele estar presente la percepcién de recibir poco apoyo social.
(Sanchez, 2004)

2.3.3 Validez y estabilidad

La Escala DS14 fue desarrollada especificamente para evaluar la AN y la IS de una
manera confiable y de un modo sencillo para los encuestados. Consta de dos sub-escalas,
una evalia AN y la otra IS. Las puntuaciones totales en ambas sub-escalas van de 0 a 28.
Los participantes se definen con PTD si su resultado es = 10 en ambas subescalas. Cada
subescala consta de 7 frases que presentan situaciones de la vida cotidiana. Deben
puntuarse segun el individuo se identifigue en mayor o menor medida con la proposicion; a
través de una escala de Likert de 5 puntos que van desde O = falsa, 1 = casi falso, 2 =
neutro, 3 = casi verdadero, 4 = verdadero. Las escalas de AN e IS se pueden calificar como
variables continuas (rango, 0-28) para evaluar estos rasgos de personalidad (Denollet,
2005). Esta escala deriva de la escala DS16, la cual fue mejorada en la busqueda de incluir
items que mejor reflejaran los sentimientos de ansiedad e irritabilidad, inhibicion social y
falta de desenvoltura social. Este cambio no fue motivado solamente para optimizar la
escala como instrumento de medicién, sino para que se adecuara mejor en comodidad y

agilidad a la hora de ser aplicada.
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Se validé esta escala para la poblacién belga mediante una muestra de 3678
individuos de la poblacion general, pacientes cardiacos y primer nivel de atencion. Se
incluyeron hombres y mujeres de diversas edades, de un amplio rango de nivel educativo,
casados, en pareja, representativos de la poblacién belga y el sector que incluye a los
Paises Bajos. Se obtuvieron respuestas del 86% de la poblacion general y del 91% de

pacientes con la condicion clinica referida.

Respecto a la estabilidad de la escala se estudiaron 135 pacientes, hombres y
mujeres participantes del programa de rehabilitacién del Hospital de Amberes, quienes en la
admision al programa llenaron el cuestionario DS14 y también un cuestionario referido a la
propia salud y estado de animo. El 89,6% de este grupo repiti6 ambos cuestionarios al cabo

de 3 meses (al finalizar el programa).

La PTD no fue asociada significativamente con la edad, el sexo el nivel educativo, el
diagnostico de falla cardiaca o la fraccién de eyeccion ventricular (marcador del nivel del
funcionamiento cardiaco al eyectar sangre), si fue asociado con un estado deficitario de

salud y del estado de animo. (Denollet, 2005)

Se realizaron estudios de correlacién de las dos sub escala (AN e IS) del DS-14
contra el modelo de los “Cinco Factores de Personalidad” (Openness 0 apertura a nuevas
experiencias, Conscientiousness 0 responsabilidad, Extraversion o  extraversion,
Agreeableness o amabilidad, Neuroticism o inestabilidad emocional). Una muestra de 275
individuos (140 de la poblacion general y 135 pacientes de rehabilitacion cardiaca) llenaron
los cuestionarios del NEO-Five Factor Inventory (NEO-FFI) para validar el DS14 contra este
modelo de personalidad. A modo de resumen de los principales aspectos a resaltar del

trabajo:

e La AN correlacioné positivamente con el Neuroticismo.

e La IS correlacion6 negativamente con la Extraversion.

e AN e IS correlacionaron negativamente con Responsabilidad.

e El estado de animo y de salud fueron evaluados (solo en los pacientes de rehabilitacion) por
la “Global Mood Scale” (GMS) y la “Health Complaints Scale” (HCS) de modo de apreciar si
los resultados de la escala DS14 eran afectados por los mismos.

e Debido a lo simple y breve de la escala DS14 no hubo casi valores perdidos; de haberlos se
le solicitd posteriormente al participante completarlo.

e La validez de la estructura interna fue realizada por rotacion varimax. Ej. La idoneidad de los
items de reflejar tanto AN como IS.

e La consistencia interna fue reflejada con a de Cronbach. La validez del constructo del DS14

contra el NEO-FFI fue realizada por correlaciones de Pearson y analisis factorial.
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e El riesgo de ECV e hipertensién en los individuos con PTD fue estimado por analisis de
regresioén logistica y ajustado por sexo y edad.

e Correlaciones test - retest luego de 3 meses fueron calculadas para el DS14 y la escala
GMS en los pacientes de rehabilitacion. Fisher-Z test se utiliz6 para examinar si las
diferencias de las correlaciones test - retest eran significativas.

e La misma escala de puntuaciones con un rango 0 a 28 se obtuvo para DS14/GMS/HCS, para
ellos se recalcularon las puntuaciones en la escala GMS (puntuacién 40*28) y HCS
(puntuacion 96*28). La correlacion entre las puntuaciones modificadas en humor y

personalidad fueron analizada por Fisher-Z test.

2.4 Factor de riesgo

El término riesgo hace referencia a la presencia de una caracteristica o factor (o
varios) que aumenta la probabilidad de consecuencias adversas. En este sentido el riesgo
constituye una medida de probabilidad estadistica de que en un futuro se produzca un
acontecimiento por lo general no deseado (Pita, Vila, Carpente, 2002). El factor de riesgo es
cualquier caracteristica o circunstancia detectable de una persona o grupo (caracteristica
biolégica o un habito o estilo de vida) que se sabe asociada con un aumento en la
probabilidad de padecer, desarrollar o estar especialmente expuesto a un proceso mérbido,
y que dicha asociacion es causal. Es decir, no alcanza con ser una caracteristica que se
asocia estadisticamente, sino que ademas debe dicha caracteristica haberse demostrado
como parte del proceso que conduce al proceso mérbido. De existir una caracteristica que
se asocia con la probabilidad de padecer el proceso mérbido, pero no se encuentra dentro
de los determinantes que causan el mismo, hablamos de “biomarcador”, y no de factor de
riesgo. Los factores de riesgo (bioldgicos, ambientales, de comportamiento, socio-culturales,
econdmicos, etc.) pueden sumandose unos a otros, aumentar el efecto aislado de cada uno

de ellos produciendo un fenédmeno de interaccién (Pita, Vila, Carpente, 2002).

2.4.1 Factores de riesgo cardiovascular tradicionales

Un FRCV es un factor (de riesgo) que aumenta la probabilidad de padecer un
evento, enfermedad o muerte de causa cardiovascular en aquellos individuos que lo
presentan. Por tratarse de una probabilidad, la ausencia de los factores de riesgo no
excluye la posibilidad de presentar una ECV en el futuro, asi como también la exposicion
(presencia) de ellos no implica necesariamente que "si o si" se vaya a producir la ECV.

Los principales FRCV pueden ser "no modificables” (edad, sexo, factores

genéticos/antecedentes familiares) o "modificables". Estos Ultimos, son precisamente los de
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mayor interés en el area de la medicina preventiva, ya que sobre ellos es posible actuar.
Entre los FRCV modificables, se encuentran: la presion e hipertension arterial, el
tabaquismo, las dislipemias, la Diabetes Mellitus, el sedentarismo, el sobrepeso y la

obesidad.

2.4.2 Escalas y prediccién del riesgo cardiovascular global

A partir de haber identificado diversos FRCV y de conocer el grado de asociacion
gue presentan de manera aislada y conjunta (ya que los FRCV se "potencian" entre si) con
la incidencia de ECV (mediante estudios de seguimiento) se han generado algoritmos de
célculo que permiten calcular de manera estimativa el RCV "de una persona" en funcién del
riesgo obtenido a partir de estudios de seguimiento de "grandes poblaciones”. A este riesgo,
gue surge de aplicar a un individuo en particular, ecuaciones de riesgo que surgen de

grandes poblaciones se le conoce como "RCV absoluto o global".

En la préactica clinica, estos algoritmos de prediccién de riesgo se han usado para
identificar personas con elevado riesgo de desarrollar ECV en un periodo de tiempo
determinado (ej. 10 afios) con la finalidad de seleccionar a quienes seran susceptibles (y
tendran mayor beneficio) de una intervencién preventiva mas intensa. Bajo esta idea
subyace (y se asume) el concepto de que la intensidad del tratamiento (ej. farmacolégico o
de cambio conductual) y la reduccion de los FRCV deben adaptarse al nivel de RCV global
estimado. A manera de ejemplo, el objetivo terapéutico (y por tanto la dosis indicada) que se
persigue al administrar un farmaco (egj. la reduccion buscada en el nivel de colesterol en
sangre) se encuentra asociada al RCV global que se calculé para dicha persona. En
términos generales, podria decirse que la estimacion del RCV global mediante tablas o
ecuaciones de riesgo tendria tres objetivos clinicos fundamentales: (1) identificar pacientes
de alto riesgo que precisan atencidén e intervencion inmediata; (2) motivar a los pacientes
para que sigan el tratamiento y asi reducir el riesgo; ya que el paciente al ver que se
"reducen la cifras de riesgo global" (ej. por reducir su peso o su nivel de colesterol) entre
consultas médicas consecutivas, fortalece las conductas saludables; (3) modificar la
intensidad de la reduccion de riesgo en base al RCV global estimado (ajustes terapéuticos

en funcién del RCV global cuantificado).

Estos algoritmos, generalmente disponibles en formato de tablas y/o de ecuaciones,
permiten cuantificar el riesgo (probabilidad) futuro (en un periodo de tiempo a definir y que
se incluye en el célculo) al que se expone la persona de presentar un evento cardiovascular,

una ECV y/o morir por causa cardiovascular. Para este calculo, los algoritmos emplean
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informacién relacionada con los FRCV al que se expone el individuo, principalmente

considerando los factores de riesgo mayores o tradicionales.

La mayoria de las estimaciones del RCV global se basan en ecuaciones de
regresion multivariable derivadas de la cohorte de Framingham (ciudad de Estados Unidos
de América) en la cuales a los niveles de los FRCV clasicos (edad, colesterol total,
colesterol HDL, presion arterial sistélica, tabaquismo) se les asigna un peso (puntuacion)
para estimar el riesgo de ECV de forma separada en hombres y mujeres. La puntuacién de
RCV global calculada se convierte entonces en una probabilidad absoluta de desarrollar
ECV en ese periodo de tiempo. Asi, un paciente con una estimacion de RCV global a 10
afos del 5%, se puede interpretar como que de 100 personas similares a él (igual edad,
sexo y restantes FRCV), podemos esperar que 5 sufran un evento en los siguientes 10
afios. A pesar de su gran utilidad, actualmente alin continGlan existiendo muy pocos paises
gue han generado escalas de riesgo global "propias" (obtenidas a partir de sus propios
estudios de seguimiento y riesgo), por lo que mayoritariamente los paises (entre ellos
Uruguay) aplican tablas y ecuaciones de riesgo que han surgido en otras poblaciones (gj. la

Ecuacion de Framingham - FRS - o de la Fundacion de Salud Britdnica - BNF -).

A manera de ejemplo, en la Figura 1 (Tabla de Riesgo Global de Framingham) se
ejemplifican los puntajes otorgados a una persona en particular (a la que se le desee valorar
el riesgo cardiovascular global a 10 afios), en funcién de los FRCV a los que se expone. Los
cuadros rojos indican las caracteristicas de una mujer que posee 45 afios, posee niveles de
colesterol HDL ("colesterol bueno") y colesterol total entre 47-50 mg/dl y 200-219 mg/dl,
respectivamente, presenta niveles de presion arterial (PA) sistolica maxima (medida en el
brazo) que se encuentran entre 130-139 mmHg, y no es tabaquista, no es diabética, ni
presenta hipertrofia ventricular izquierda. En este caso, los puntos otorgados por cada
condicion de exposicion (edad: 4, HDL: 0, colesterol total. 1, presion arterial: 2, tabaquismo:
0, diabetes: 0, hipertrofia ventricular: 0) suman un total de 7 puntos (4+0+1+2+0+0+0).
Ahora bien, si la misma mujer hubiese presentado (recuadros azules) un menor nivel de
colesterol bueno (HDL entre 36-38 mg/dl) y mayor nivel de colesterol total (entre 240-262
mg/dl) y de PA sistélica méxima (150-160 mmHg), siendo ademas tabaquista, su puntaje
total hubiese sido 18 puntos (4+3+3+4+4+0+0). Al analizar el riesgo asociado a los puntos
obtenidos en cada caso (ver Figura), surge que en el primero de los ejemplos se
corresponderia con un riesgo coronario (probabilidad de enfermedad o tener un "evento"
gue se asocie con problemas en las arterias coronarias en los proximos 10 afios: angina
estable, infarto de miocardio o muerte coronaria) de 4% y en el segundo de los casos con
un 14%. En otras palabras, de 100 mujeres similares a la mujer del caso uno y del caso dos,

cabria esperar que en los préximos 10 afos, 4 y 14 de ellas respectivamente, presentasen
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un problema de salud relacionados con sus arterias coronarias (ej. infarto de miocardio).
Segun criterios actuales (que han ido modificandose con el correr del tiempo) la primera de
ellas seria considerada de riesgo "bajo" (<5%) y la segunda de riesgo "intermedio" (entre 5y
10%).

De esta manera es que pude evidenciarse que los FRCV, considerando a los
mismos de manera ponderada, permiten cuantificar el RCV global de una persona. En las
principales tablas y ecuaciones de riesgo empleadas mundialmente, las variables que
pueden "elegirse" por parte del que quiere conocer el riesgo son: (a) el periodo para el que
se desea cuantificar el riesgo (préximos 5, 10, 20, 30 afios, o de por vida - en funcién de la
expectativa de vida de la poblacion especifica - ) y/o (b) la "alteracién" para la que se desea
conocer el riesgo: existencia de un evento mayor cardiovascular (ej. infarto agudo de
miocardio 0 accidente cerebro-vascular), ECV (con independencia de que sea de
instalacion aguda o cronica) asociada o no con la muerte del sujeto, y/o (c) muerte de causa

cardiovascular.
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B pos " Puss ot Pulos Colestotal Pemks  PAS  Puntes
30 -12 30 -2 2526 7 139-151 -3 93104 -2
31 11 31 1 2729 6 152166 <2 105112 1

32 -9 3233 0 30-32 5 167182 -1 113120 -
33 -8 34 1 3335 a 183199 0 121-129 1

34 6 3536 2 338 [3] 200219 [3] 130139  [3]
35 -5 37-38 3 39-42 2 220-239 2 140-149 3
36 R 39 4 _43-46 1 240-262 Ef 150-160 (3]
37 -3 40-41 5 1 263-288 4 161172 5
38 -2 42-43 (5 51-55 | 289315 5 173185 &

39 1 44-45 7 5660 2 316330 6
40 0 46-47 8 61-66 -3
41 1 4849 9 67-73 4
42:43 ? 50-51 10 74-80 -5
a4 3 5254 11 8187 6

(3536 4] 55:56_ 12 8896 7
4748 5 5750 13
4950 6 60-61 14
51-52 7 6264 15
5355 8 6567 16
5660 9 6870 17
6167 10 7173 18
6874 11 74 19 .
Otres Factores Puntos
Tabaquismo m
Diabetes: Hombres 3
Mujeres 6
Hipertrofia Vizda, 9
Puntos y Riesgo coronano a los 10 anos
Puntos Riesgo Puntos Riesgo Puntos Rieszo Puntos Riesgo
S <1 <2% 9 5% 17 13% 25 2%
2 2% 10 6% 18 14% 26 29%
3 2% 11 6% 19 16% 27 31%
4 2% 12 7% 20 18% 28 33%
5 3% 13 8% 21 19% 29 36%
2 6 3% 14 % 22 21% 30 38%
7 a% 15 10% 23 23% 31 40%
8 4% 16 12% 24 25% 32 42%
(Fusnte: cita bibliogrifica 5)

Figura 1. Figura construida a partir de las Tablas existentes en la referencia bibliografica: ALVAREZ COSMEA, A. Las
tablas de riesgo cardiovascular: Una revision critica. Medifam. 2001, vol.11, n.3.
http://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S113157682001000300002&Ing=es&nrm=iso

A pesar de su demostrada utilidad, y de que la mayoria de las sociedades cientificas
para la prevencion de ECV sugieren emplear este abordaje (se recomienda que todo los
médicos conozcan y utilicen estas tablas) para identificar a los pacientes de alto riesgo,
existen aun diversos problemas y limitaciones asociados con las mismas. A manera de

ejemplo, para la Tabla de Framingham que hemos considerado en el ejemplo se mencionan
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las siguientes limitaciones (si bien las limitaciones son comunes a la mayoria de las tablas

de riesgo) (Alvarez Cosmea, 2001):

(1) existe controversia relacionada a si son validas las tablas de un determinado pais
para al aplicarlas en otro tipo de poblaciones. La misma esta basada en el estudio de
Framingham, una poblacién estadounidense, existiendo autores que mencionan que
sobrestima el riesgo en poblaciones como la de Reino Unido, Italia o Espafia. En

nuestro pais se aplica de manera generalizada.

(2) Son utiles al comparar poblaciones, pero plantean cierto grado de incertidumbre
a la hora de valorar el riesgo individual. Esto, debido a que si bien surgen de
estudios poblacionales y empleo de estadistica robusta, desconocen "el caso
particular" del sujeto en que se aplica, no obteniendo informacion sobre su
vulnerabilidad individual y/o sobre la propia "incertidumbre estadistica" que trae

aparejado aplicar una probabilidad poblacional a un caso particular.

(3) No considera dentro de sus variables la existencia (0 no) de antecedentes

familiares de ECV precoz.

(4) No contempla la exposicibn a otros FRCV claramente reconocidos (ej.

triglicéridos elevados).

(5) No se puede aplicar en personas que ya tuvieron eventos cardiovasculares o que

presentan ECV ya diagnosticada.

(6) Solo se encuentra disponible para aplicar en sujetos mayores de 30 afios de

edad (con pequefias diferencias entre tablas de diferentes paises).

(7) No son adecuadas para individuos que presenten un Unico FRCV elevado o muy
elevado (ej. dislipemia, hipertension arterial, diabetes), ya que en ellos subestiman el

riesgo.
(8) Se ha descrito que el riesgo es subestimado en mujeres jovenes.

(9) No considera el tiempo de exposicién al FRCV (ej. se otorgaran similar cantidad
de puntos al tabaquista que fuma desde hace un afio que el que ha fumado por 50

afnos).

(10) No considera FRCVs relacionados con aspectos "emocionales”.
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2.4.3 Estudios arteriales no-invasivos: valoracion de riesgo paciente-especifico

A pesar de que la ECV aterosclerdtica (la relacionada con los FRCV tradicionales) se
considera prevenible, que se conocen los principales factores de riesgo asociados a ella, y
gue se cuenta con efectivos y seguros tratamientos para reducir su impacto, continda
siendo en el mundo, y Uruguay no escapa a ello, la principal causa de mortalidad y una muy
importante causa de morbilidad. Por las limitaciones mencionadas, se acepta que los
métodos tradicionales usados para guiar la prevencion de la ECV, basados en la
determinaciéon de FRCV y en el calculo del RCV global (mediante las escalas y tablas
mencionadas en el apartado anterior) siguen siendo insuficientes. Consecuentemente, y
teniendo en cuenta la importancia de la ECV, se ha alertado sobre la necesidad de contar
con nuevas, complementarias y/o diferentes abordajes/estrategias que contribuyan a
disminuir el impacto de la ECV (Naghavi A, 2003-A; Naghavi, 2003-B; Naghavi, 2006).

Contrastando con su rol etiologico en el desarrollo de la ECV aterosclerética, los
FRCV (ej. tabaquismo, colesterol) han mostrado sus limites para predecir si un individuo
desarrollard o no una complicacién o ECV. Dicho de otra manera, como ejemplo, mientras
es reconocido que el aumento de la PA y del colesterol en sangre se asocian a la ocurrencia
de accidente cerebro-vascular y de infarto de miocardio, y que la disminucién de dichos
parametros suele reducir sustancialmente el riesgo cardiovascular en una poblacion, la
medida de la PA y del colesterol son test de deteccion muy pobres a nivel individual, dado
gue son incapaces de distinguir entre sujetos que desarrollardn la complicacion y los que
no. Al respecto, cerca de un 50% de las personas que sufren un infarto de miocardio

presentan los niveles de colesterol en sangre en niveles considerados normales.

En relacién a lo anterior, cabe sefialar, que si bien es fundamental la implementacion
de politicas sociales que tengan como objetivo la reduccion de factores que contribuyen al
desarrollo (y a la epidemia) de la ECV en la sociedad en su conjunto (ej. tabaquismo,
obesidad, sedentarismo), identificar sujetos vulnerables, asintomaticos, con ECV subclinica,
y actuar con especial énfasis sobre ellos, es uno de los caminos en los que actualmente se
ha puesto gran expectativa, como medio para reducir la morbi-mortalidad cardiovascular
(Naghavi, 2003-A; Naghavi, 2003-B; Naghavi, 2006). Esta propuesta se basa en la
observacion de que la mayoria de los eventos cardiovasculares ocurren en sujetos que no
se encuentran clasificados como de "alto RCV global" si se consideran los esquemas
tradicionales de estratificacion de riesgo ya mencionados (ej. Escalas de Framingham o
Britdnica) (Naghavi, 2003-A; Naghavi, 2003-B; Naghavi, 2006). Mas aun, las muertes
asociadas con ECV ocurren mayoritariamente en sujetos asintomaticos, que desconocen

gue presentan aterosclerosis, clasificados como de RCV global "bajo" (menor a 5%; como la
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mujer de nuestro pirmer ejemplo con riesgo 4%) o "intermedio” (menor a 10%) por los
acercamientos tradicionales, y que consecuentemente no fueron beneficiados por
tratamientos seguros y efectivos para tratar la enfermedad y reducir el riesgo de eventos
cardiovasculares. En otras palabras, a sujetos asintométicos, pero vulnerables de
tener en el corto plazo un evento cardiovascular (que puede causarle la muerte), no
se les ofrecieron los beneficios de terapéuticas profilacticas disponibles, por haber
subestimado su RCV real. El significado de lo anterior resulta aiun mas evidente si
tenemos en cuenta que la estratificacién del multi-riesgo permite identificar a individuos con
muy bajo o muy alto RCV de presentar un evento vascular mayor en los siguientes 10 afios,
pero que la mayor parte de la poblacion se ubica en el grupo de individuos con riesgo

intermedio.

En este contexto, a diferencia de décadas atras, en las que para cuantificar el RCV
solo se contaba con los abordajes clasicos, basados en identificacion de FRCV,
actualmente existen herramientas tecnoldgicas seguras para la deteccion no-invasiva de la

ECV en etapas tempranas (Figura 2).
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Figura 2. Esquema de los Factores de Riesgo frecuentemente utilizados para la determinacién del Riesgo
Cardiovascular Global mediante los acercamientos clasicos (ej. Framingham Risk Score), y los parametros de
estructura y funcién arterial utilizados para la deteccién de la ECV subclinica mediante técnicas no-invasivas. Figura
extraida de (Naghavi, 2006).
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En términos generales, en lugar de estimar el riesgo mediante la cuantificacién de
los principales factores etioldgicos de la ECV (ej. tabaquismo, dislipemia), este nuevo
abordaje evalla la existencia de alteraciones en la estructura y/o funcién vascular "yendo

directamente a ver como se encuentran las arterias". En otras palabras, en lugar de sélo
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evaluar a cuantos y cudles "agresores" (los FRCV) se encuentra expuesto "el agredido" (el
sistema arterial), el abordaje propuesto visualiza directamente el estado del sistema arterial
("el agredido") mediante técnicas no-invasivas a inocuas que permiten observar sus
paredes, la permeabilidad al flujo sanguineo, la capacidad arterial de dilatarse cuando
aumentan las demandas fisiol6gicas, etc. Caracteristicas arteriales que por otra parte

permiten determinar si el grado es leve, moderado o severo, si es reversible (0 no), etc.

En este sentido, es importante tener presente que la ECV aterosclerética puede
evolucionar durante muchos afios en forma "silenciosa", asintomatica (Figura 3), y que
frecuentemente su primera manifestacion clinica es un evento o complicacion
cardiovascular, que muchas veces lleva a la muerte (ej. un infarto agudo de miocardio).
Basicamente, las técnicas no-invasivas actualmente disponibles permiten detectar
precozmente la ECV aterosclerética en individuos asintomaticos, es decir, identificar sujetos
gue lucen "saludables” con alta posibilidad de presentar eventos cardiovasculares por ECV

en el corto y mediano plazo.

Normal Early Lipid Internal Calcified Calcified Vulnerable Rupture Thrombus M ocardial Obstructive
rich rupture shell plaque Infarction

Red blood cella telets
Lipid rich plaque White blood cella and fibrin

Inflammation and calcification
Scar development with calcification

Figura 3. Esquema de las diferentes etapas evolutivas que conllevan la enfermedad ateroscler6tica. En estadios
tempranos en los que la enfermedad puede detectarse mediante métodos no-invasivos, los cambios se concentran en la
estructura y funcién de la pared arterial, sin alterar mayormente la perfusion (llegada de flujo sanguineo) tisular, ya que la luz
vascular no se encuentra significativamente ocluida. Figura extraida de (Naghavi A, 2006).

Asimismo, las herramientas de evaluacion no-invasiva disponibles permiten
visualizar y seguir la evolucién de la enfermedad arterial, posibilitando la deteccién de
alteraciones estructurales y/o funcionales de la pared arterial, representativas de la

aterosclerosis precoz y/o evolucionada.

Entre los cambios en la pared arterial, que pueden determinarse mediante técnicas
no-invasivas se destacan: (a) presencia y tipo de placas de ateroma, y carga
aterosclerética, (b) aumento del grosor (espesor) intima-media de la pared arterial, (c)
aumento de la rigidez arterial, (d) aumento de la presion aortica central secundaria a
incremento de reflexiones de onda, (e) disfuncién endotelial y/o de la reactividad vascular,

etc.
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En este contexto, es que en CUIIDARTE se ha trabajado en la generacion de un
abordaje diagnostico integral, que permita evaluar la potencial existencia de alteraciones
arteriales, sea que la persona tenga o no sintomatologia. (Bia, 2011, Bia, 2012 - A, Bia,
2012-B). Para ello, se ha disefiado un abordaje diagndstico, aplicado en el Servicio
CUIIDARTE-Adultos (Hospital de Clinicas, UdelaR), CUIiiDARTE-Pediatrco (Centro
Hospitalario Pereira-Rossell, UdelaR) y Servicio-Ambulatorio (estudios en la comunidad). El
mismo permite obtener un profundo conocimiento del estado estructural y funcional del
sistema arterial de la persona evaluada (nifio, adolescente o adulto), mediante el empleo de

diversas técnicas no-invasivas e innocuas.

En la presente tesis se ha empleado informacion proveniente de estudios arteriales
desarrollados en CUIIDARTE. La totalidad de los estudios arteriales realizados han sido
detalladamente fundamentados y explicados en trabajos especialmente publicados a nivel

nacional para la difusion en el ambito biomédico. (Bia, 2010; Bia, 2014; Z6calo, 2016)

2.5 Ateromatdsis, carga aterosclerética, espesor intima-media, indice tobillo-

brazo, rigidez arterial y gradiente de rigidez centro-periferia

A continuacion se realizan una serie de definiciones relacionadas con las variables y
pardmetros obtenidos mediante estudios cardiovasculares no-invasivos, por estar estas

directamente relacionadas con los resultados de la presente tesis.

2.5.1 Placa de ateroma

Considerando el "Mannheim CIMT Consensus Report", a partir de imagenes
ecograficas se define como placa de ateroma carotidea a una estructura (inicialmente
deposito de colesterol en la pared arterial) que: 1) invade la luz arterial 20,5 mm, 2) presenta
250% mas de espesor (intima-media) parietal que la pared vecina y/o 3) presenta un
espesor (intima-media) 21,5 mm. (Z6calo, 2016) Esa definicion ha sido la considerada en

diferentes estudios y guias clinicas, y en el presente trabajo de tesis.

No existen estados fisioldgicos que impliquen la presencia de placas de ateroma. Siempre,
la existencia de placas de ateroma define un estado patolégico: la presencia de
aterosclerosis. Contrariamente, no observar placas no implica que la aterosclerosis no esté
presente. (Zécalo, 2016). De manera independiente a otros FRCV, la presencia de placa

carotidea (y en menor medida femoral) (Z6calo, 2016):
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(a) se asocia a la presencia de mdaltiples FRCV.

(b) se asocia (valor predictivo) con riesgo de infarto agudo de miocardio, morbi-
mortalidad coronaria y accidente cerebrovascular, en forma independiente a otros FRCV.

(c) predice, en forma independiente, existencia de placas de ateroma en arterias
coronarias

(d) aporta informacion adicional a la brindada por los FRCV, siendo util en la
reclasificacion del riesgo cardiovascular (ej. persona con riesgo intermedio cuantificado por
el abordaje tradicional de escores de RCV pasa a ser considerado de riesgo elevado ante la
presencia de placas de ateroma).

(d) predice la mortalidad por causa cardiovascular y de toda causa.
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Figura 4. A. Esquema del sitio de medicién carotideo, con sus sectores anatémicos marcados y la zona de
determinacién del espesor intima media (IMT) en la porcién distal de la arteria car6tida comin (CCA). Nétese el claro
patrén de doble linea en la pared posterior. B: Esquema de los tres angulos béasicos de insonacién con ultrasonido, empleados
para visualizacion de presencia de placas de ateroma y medicion del IMT carotideo (CIMT). C: Pantalla del software utilizado
para la determinacion del CIMT y del didametro arterial. A partir del analisis de un video, se obtiene la sefial de diametro arterial
instantanea. El CIMT es calculado en el valor diastélico minimo de los latidos (asterisco sobre la curva de diametro). El
recuadro dentro del cual se calculara el CIMT y el diametro puede modificar sus dimensiones, y posicionarse donde se desee.
Figura extraida de (Z6calo, 2016).

2.5.2 Carga ateroscleroética

Si bien la presencia de una Unica placa de ateroma define la existencia de
"aterosclerosis" la magnitud (extensién) de territorios afectados con placas de ateroma se
asocia directamente con el RCV del individuo. Asi, diferentes abordajes han intentado

cuantificar el "grado" de afectacion con placas de ateroma a partir de sumar: (a) el area total
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de placas de ateroma presentes en el sujeto, (b) la cantidad total de placas presentes en el
individuo, (c) la cantidad de territorios arteriales (ej. territorio carotideo izquierdo y derecho,
territorio femoral derecho e izquierdo), y/o la cantidad de segmentos arteriales con placas
de ateroma (ej. carétida interna y bulbo carotideo). En definitiva, al hablar de "carga"
aterosclerética, nos referimos a una "magnitud” que permite graduar a todos los sujetos que
han presentado placas de ateroma (aterosclerosis) entre quienes la tendrian "menos" o

"mas" extendida en términos de afectacion del sistema arterial.

2.5.3 Espesor intima-media carotideo

Utilizando ecografia en Modo B (sondas =7 MHz), en proyecciones en que las
arterias (carétida y aorta humanas) se visualizaban longitudinalmente se describié que en
cada pared arterial se veian dos lineas paralelas ecogénicas separadas por un espacio
anecoico o hipoecoico (Figura 4) (Zécalo, 2016). Ese patron de "de doble linea", si bien se
observaba en ambas paredes, se definia mejor y con mayor reproducibilidad en la pared
posterior (la mas alejada del transductor ecogréfico). Estudios anatomicos e histoldgicos
evidenciaron que las lineas se correspondian con el cambio de impedancia (resistencia) en
la interface luz vascular-intima y media-adventicia. Asi, al espesor combinado de la
expresion ecografica de las capas intima y media se le denominé "espesor intima-media"
(IMT del inglés, intima-media thickness). Su medicidon a partir de imagenes ecograficas
representa adecuadamente los espesores reales determinados a partir de andlisis

anatomicos e histoldgicos.

Diversas condiciones fisiolégicas y patolégicas asocian cambios en las capas
arteriales que pueden evidenciarse y analizarse en términos de cambios en IMT.
Clinicamente se mide el IMT carotideo (CIMT) (Z6calo, 2016).

Esquematicamente el aumento de CIMT tiene dos formas de presentacion: a)
compromiso arterial difuso o b) aumento focal con un sector parietal especifico con mayor
espesor que los vecinos. Las diferentes presentaciones representarian diferentes
"fenotipos” de alteraciones o0 respuestas parietales frente a agresores y/o cambios
hemodinamicos. Un aumento del CIMT difuso puede representar, sin posibilidad de
discriminar entre ellos, cambios: a) ateroscler6ticos y/o b) adaptativos, por ejemplo frente a
condiciones hemodinamicas alteradas. Consecuentemente, un CIMT difusamente elevado
no debe considerarse sinénimo de aterosclerosis (excepto cuando el nivel de CIMT cumple
criterio de placa de ateroma; ver definiciones previas) y su significado debe analizarse en el
contexto, considerando caracteristicas del individuo y de su sistema arterial. No obstante,
con independencia de la causa del aumento, nivel elevado de CIMT asocia aumento del
RCV (Z6calo, 2016).
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Un aumento focal del CIMT por encima de determinado nivel (absoluto y/o relativo)
puede denominarse placa de ateroma, y entonces considerarse sindnimo (a la vez que

define la presencia) de aterosclerosis (Z6calo, 2016).

2.5.4 indice tobillo-brazo

Descrito en 1950, el indice tobillo-brazo (ITB, ankle-brachial index, en inglés "ABI")
es el cociente entre la PA sistdlica maxima medida en el tobillo y en el brazo (Figura 5). Se
designa en la literatura de diversas formas: ankle-brachial index, ankle-arm index, ankle-
brachial blood pressure index, ankle-arm ratio, o incluso Winsor index, por el apellido de su
creador (Z6calo, 2016).

ABI=—— "0

PAS (N
Brazo derecho

PAS

Tobillo/Pie Derecho Tobillo/Pie Izquierdo

t,f{?' NS

Figura 5. Forma de determinacion del indice tobillo-brazo (ITB o ABI). PAS: Presion arterial sistélica. En las
fotos se ilustran las formas de determinacién de la PAS en la arteria braquial (arriba), tibial (medio) y dorsal del pie (abajo)
mediante el "Método Doppler". Figura extraida de (Zécalo, 2016).

Para comprender la informacién aportada (y que se desea evaluar) mediante el ITB,
debe comprenderse algunos aspectos basicos fisiolégicos. La onda de PA generada por la
eyeccion ventricular se modifica progresivamente al propagarse hacia la periferia. En

decubito, la PA media (PAM) y PA diastdlica minima (PAD) varian poco entre arterias
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centrales (cercanas al corazoén) y periféricas (alejadas del corazén), mientras que la PA
sistdlica (PAS) y la diferencia de presion entre la PAS y PAD o presion de pulso (PP)
aumentan hacia la periferia ("amplificacion de la PAS o PP"). Consecuentemente, estando
el individuo en posicién horizontal (ej. acostado en una camilla), la PAS en arterias del
tobillo se espera sea mayor que en la arteria del brazo, y por tanto que el cociente PAS
tobillo/PAS brazo sea >1 (Zécalo, 2016).

Obstrucciones del flujo sanguineo hacia miembros inferiores determinan la caida
relativa de la PAS del tobillo respecto de la braquial, y asi, la reduccion del ITB.
Contrariamente, aumento de rigidez arterial en aorta y/o miembros inferiores determina

aumento relativo de la PAS del tobillo respecto de la braquial, y aumento del ITB.

Propuesto inicialmente como herramienta para diagnostico de enfermedad arterial
periférica de miembros inferiores, actualmente la utilidad del ITB es mayor,

considerandoselo (Z6calo, 2016):

(@) Marcador de existencia (diagnostico) y progresion de enfermedad arterial
periférica, y de deterioro funcional. En personas con y sin enfermedad arterial periférica,
menor ITB asocia mayor y/o mas rapido deterioro funcional (alin con ITB en limite inferior de

normalidad).

(b) Marcador de monitoreo de pacientes post-revascularizacion: La mejora de la
capacidad funcional y sintomatologia no siempre asocia aumento del ITB. Post-
revascularizacion, aumento de ITB en 0,10-0,15 unidades, indica que potenciales estenosis

residuales son <£50%.

(c) Marcador de riesgo y aterosclerosis, en sujetos con y sin ECV: El ITB es
indicador del nivel de aterosclerosis sistémica y se asocia a presencia de FRCV. ITB
reducido se asocia a enfermedad coronaria y cerebrovascular y a riesgo de infarto,

accidente cerebrovascular, y mortalidad cardiovascular y de toda causa.

(d) Marcador atil en primer nivel de atencion: Siendo un marcador de aterosclerosis
de bajo costo, elevada sensibilidad y especificidad, alta disponibilidad y relativa facil y rapida

determinacion; se lo considera entre los mas Utiles para valorar RCV en atencién primaria.
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2.5.5 Rigidez arterial y gradiente de centro-periferia de rigidez arterial

La rigidez es la propiedad que caracteriza a un material, elemento o cuerpo, al
relacionar la fuerza que se le aplica para deformarlo con la deformacién (o desplazamiento)
resultante (Bia, 2014). Podria decirse, que la rigidez es la capacidad de soportar cargas o
tensiones sin deformarse o desplazarse excesivamente. Al hablar de rigidez arterial (RA)

nos referimos a la resistencia arterial a deformarse ante los cambios en PA en cada latido.

La RA es sensible a la mayoria de los FRCV y se considera indicador del
componente escleroso de la ECV aterosclerética. En la aterosclerosis, antes de que ocurran
modificaciones en el interior (0 luz) de la arteria (ej. comienzo de obstruccién arterial), se
producen cambios parietales (ej. en la proteina elastina y colageno de las paredes de las
arterias) que elevan la RA. Elevada RA determina que la arteria no cumpla eficientemente
sus principales funciones (conducir sangre y amortiguar pulsatilidad determinada por la
actividad ciclica cardiaca), lo que resulta en aumento del esfuerzo (trabajo) que debe hacer
el corazon para poder eyectar (en cada latido), aumento de erosién (desgaste) mecanica de
la propia pared arterial y caida de la perfusion (flujo sanguineo) que llega a los tejidos (Bia,
2014).

El nivel de RA obtenido en una persona (Bia, 2014), es:

(a) predictor independiente de RCV, aditivo y complementario al abordaje tradicional;
(b) predictor de mortalidad cardiovascular y por toda causa,

(c) util en la estratificacién y reclasificacion del RCV individual,

(d) marcador pronéstico, ya que de modificarse favorablemente se asocia con

disminucion del RCVC en subpoblaciones especificas, y
(e) marcador del estado arterial, siendo indicador del “dafio acumulado”.

Se han multiplicado las formas disponibles para medir la RA, existiendo actualmente
numerosos equipos comerciales. Esos equipos aportan diferente informacion del estado
arterial, generalmente no extrapolable entre ellos y valoran directa o indirectamente la RA
de distintos sectores del sistema arterial. En funcion de esto ultimo, los abordajes (y

equipos) se clasifican en aquellos que evaltan RA "global", "regional” y/o "local" (Bia, 2014).

La RA regional (la de mayor utilidad clinica y utilizacibn mundial) es medida por

parametros que evalian la RA de segmentos arteriales “largos” (ej. la aorta); siendo el
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pardmetro mas empleado la velocidad de la onda del pulso (VOP), y particularmente la que

utiliza mediciones en arteria carétida y femoral (VOP car6tido-femoral).

La VOP caroétido-femoral (VOPcf) es la forma mas simple, directa, no-invasiva,
robusta y reproducible de evaluar la RA aértica, considerandose el “estandar oro” para ello.
Generalmente la VOPcf se mide con el método transcutaneo de medicion “pie a pie” de la
onda del pulso. Para ello, se obtiene simultdnea o secuencialmente la forma de onda del
pulso carotideo y femoral (ej. mediante tonometria de aplanamiento), y se cuantifica el
retardo temporal (delta tiempo, At) entre los pies de las ondas y la distancia (longitud)
existente entre los sitos de registro (AL; medida con cinta métrica) (Figura 6). La VOPcf se
cuantifica como AL/ At, considerando el promedio de registros; la VOPcf de cada registro
surge del analisis de entre 8-10 latidos. A mayor RA, mas rapida es la propagacion del

pulso, y mayor sera la VOPCH.

Presion carotidea: forma de onda

Presion femoral: forma de onda

Figura 6. Esquema de la determinacion de la diferencia temporal (At) entre el pulso carotideo y el femoral,
separados una distancia (longitud, AL). La velocidad de la onda del pulso (VOP) carétido-femoral (VOPCcf) se cuantifica

como el cociente: AL/ At

Si bien habitualmente se mide la VOPCcf, recientemente se ha comenzado a sugerir
que la RA debe medirse también en otros territorios arteriales (ej. la rigidez arterial de
miembros superiores). En particular la VOP caroétido-radial (VOPcr) ha comenzado a ser
medida por diferentes autores. Mas aun, recientemente ha sido propuesto que es la relacion

de los niveles de RA existentes entre diferentes territorios arteriales de una misma persona,

52



mas que el valor absoluto de RA existente en cada uno de ellos por separado, la que estaria
asociada al RCV del individuo. Por esta razon, es que se ha propuesto que la "relacion o
ratio” de la VOPcf y VOPcr (o "gradiente centro-periferia de rigidez arterial") sea empleada
como marcador de RCV con fines clinicos y diagnésticos (Fortier, 2016; Fortier, 2015; Bia,

2017). Mayor valor de VOP ratio (VOPcf/VOPcr) se asocia a peor pronéstico cardiovascular.
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Capitulo 3: Preguntas de investigacién, hipétesis y objetivos

3.1 Preguntas e hipotesis

Los estudios de investigacion que refieren a PTD y escala DS14, se han destinado
principalmente a evaluar su valor pronéstico en personas sintomaticas, es decir, que
presentan ECV diagnosticada y/o que han tenido un evento mayor cardiovascular (ej. infarto
agudo de miocardio, accidente cerebrovascular). Estos estudios, han sustentado que la
Sociedad Europea de Cardiologia haya recientemente recomendado el empleo de la Escala
DS14 para la valoracién de "factores de riesgo emocionales" relacionados con el sistema
cardiovascular. Sin embargo, pocos han sido los trabajos realizados en personas sin ECV

previamente diagnosticada (asintomaticas), lo que es decir aparentemente saludables

desde el punto de vista cardiovascular. Adicionalmente, a pesar de que la escala DS14
permite discriminar personas con IS y/o AN (y no sélo presencia de PTD, estas dimensiones
no han sido suficientemente evaluadas como potenciales herramientas prondsticas del

estado de salud y/o evolucién cardiovascular.
En consecuencia, una primera pregunta que resta ser contestada es:

(1) ¢ Se asocia en personas cardiovascularmente asintomaticas la existencia de
PTD, de AN y/o de IS, con el estado del sistema cardiovascular? En otras palabras:
¢Podria estar la existencia de PTD, AN y/o IS en personas cardiovascularmente
asintométicas asociada a cambios arteriales precoces marcadores de mayor RCV,

pero que no necesariamente generan sintomas y/o modificaciones en niveles de PA?

Teniendo en cuenta la bibliografia disponible nuestra hipétesis fue que en personas
asintomaticas, la presencia de PTD, AN y/o IS estarian asociadas a un peor estado

estructural y/o funcional del sistema cardiovascular.

Por otra parte, considerando la bibliografia ya revisada, ha sido demostrado en
sujetos con ECV que la existencia de PTD se mostré asociada a la presencia de un peor
perfil de exposicion a FRCV tradicionales, condicién que podria estar siendo la "mediadora”
entre la existencia de PTD y el peor pronéstico cardiovascular. Sin embargo, en sujetos
asintomaticos la informacidon es poca, ademas de controversial, ya que por una parte
existen quienes han asociado la PTD con la presencia de FRCYV (ej. elevado indice de masa
corporal, tabaquismo, baja actividad fisica) (Einvik, 2011) mientras que otros no han
encontrado evidencias de esto (ej. no se ha encontrado en sujetos con PTD la PA elevada -
uno de los principales FRCV -) (Nykli¢ek, 2011).
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En este contexto, es que cabe realizar una segunda, tercer y cuarta pregunta:

(2) ¢ Se asocia en personas cardiovascularmente asintomaticas la existencia de
PTD, de AN y/o de IS, con mayores niveles de exposiciéon a FRCV? (3) ¢,Se asocia en
personas asintomaticas la existencia de PTD, de AN y/o de IS, con mayores niveles de
RCV a 10 afios de enfermedad y/o muerte por causa cardiovascular? De responderse
afirmativamente la pregunta 1, 2 y/o 3: (4) ¢ Es la mayor exposicion a FRCV en personas
asintomaticas con PTD, AN y/o de IS, lo que explicaria la existencia de alteraciones

arteriales estructurales y/o funcionales subclinicas?

Considerando la bibliografia, y basados en el concepto de que las "caracteristicas
emocionales" son de por si un FRCV independiente, nuestra hipétesis asociada fue que
tanto la PTD, como la AN e IS no necesariamente estaran asociadas a afectacion
cardiovascular a través de la presencia de un peor perfil de exposicion a FRCV tradicionales

y/o, en definitiva, a un mayor RCV a 10 afios cuantificado a partir de los FRCV tradicionales.

3.2 Objetivos generales y especificos

A pesar que contribuyen directa e indirectamente con la génesis, evolucién y
pronostico cardiovascular, los factores emocionales son relegados en la préactica
diagnéstica, no siendo consignados en la valoracion cardiovascular. Por ello, desconocer su
presencia asociada a morbi-mortalidad cardiovascular, no solo subestima el RCV real al que
la persona se encuentra expuesta, sino que impide que pueda actuarse sobre ellos con
medidas tendientes a reducir el riesgo individual y/o a incrementar la adherencia y/o éxito de
un tratamiento. Como mencionamos, la pesquisa de los mismos esta siendo enfaticamente
recomendada, por las principales sociedades vinculadas con la prevencion cardiovascular

(Soc. Europea de Cardiologia, Soc. Americana del Corazén) (Perk, 2012).

En Uruguay, si bien existen reportes sobre la prevalencia de FRCVs clasicos (gj.
tabaquismo, sedentarismo, obesidad) (Sandoya, 2012), no existe informacion sobre factores
emocionales asociados con alteraciones o patologias cardiovasculares. Por otra parte,
Uruguay no escapa a la falta de herramientas “de facil y amplia aplicabilidad” para valorar
con precision los factores emocionales que pueden asociarse a enfermedad arterial, que se
registra a nivel internacional. Contar con una adecuada herramienta de valoracién de
factores de riesgo emocional, permitiria su aplicacién en grandes poblaciones, de manera
de distinguir aquellos que posean estos factores de riesgo, a la vez que discriminar sub-
poblaciones especificas que requeririan apoyo psicolégico. Por otra parte, estas

herramientas deberian ser posibles de aplicar por personas que no necesariamente sean
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hiper-especializadas, como forma de universalizar el tamizaje (screening) de sujetos que
puedan estar en riesgo psicosocial y sobre las que puedan tomarse acciones preventivas.
En este contexto en la presente tesis se selecciond para su estudio y aplicaciéon la Escala
DS14, por ser la recomendada por las sociedades mencionadas y por ser la herramienta de

interés del nucleo interdisciplinario CUIIDARTE.

Considerando lo anterior, y en el contexto de inexistencia de trabajos que hayan
evaluado la asociacion en personas asintomaticas entre PTD, AN y/o IS y la existencia de
alteraciones arteriales precoces que se asocien a riesgo de ECV, es que en la presente
tesis se pretende establecer si existe asociacion entre PTD, IS y/o AN y la existencia
de alteraciones estructurales y/o funcionales arteriales sub-clinicas, un peor perfil de
FRCV y/o RCV elevado (evaluado mediante Escores de Riesgo Global, en base a
FRCVs tradicionales). De ser asi, se aportaria informacién Util para continuar evaluando la

Escala DS14 como herramienta para screening de RCV en personas asintomaticas.

El objetivo general es contribuir al andlisis de la existencia de asociacién entre
PTD, AN y/o IS (evaluada mediante la Escala DS14) y la existencia de RCV elevado y/o

enfermedad arterial subclinica en personas adultas asintomaticas.

Como forma de alcanzar este objetivo general, y de analizar la aceptacion y/o

rechazo de nuestras hipétesis nos hemos planteado los siguientes objetivos especificos.

Objetivo especifico 1: Caracterizar en una muestra de personas adultas
cardiovascularmente asintomaticas la posible existencia de asociacion entre PTD, AN y/o

IS, y el nivel de exposicién a FRCVs tradicionales.

Objetivo especifico 2: Caracterizar en una muestra de personas adultas
cardiovascularmente asintomaticas la posible existencia de asociacion entre PTD, AN y/o
IS, y el nivel de RCV global a 10 afios, evaluado mediante ecuaciones de riesgo

estadounidenses y britdnicas de amplio uso clinico en nuestro pais.

Objetivo especifico 3: Caracterizar en una muestra de personas adultas
cardiovascularmente asintomaticas la existencia de asociacion entre PTD, AN y/o IS, y
afectacion cardiovascular subclinica, en términos de: (a) presencia de ateromatosis, (b)
carga ateromatosa (aterosclerética) y/o (¢) cambios arteriales estructurales y/o funcionales
compatibles con aterosclerosis subclinica (ej. reducido indice tobillo brazo, elevada relacion

centro-periférica de rigidez arterial).
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Objetivo especifico 4: De existir asociacion entre existencia de PTD, AN y/o IS, y
afectacion cardiovascular subclinica, determinar si la asociacibn es dependiente o

independiente del nivel de exposicién a FRCVs tradicionales o del RCV global a 10 afios.
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Capitulo 4: Estrategia metodoldgica

4.1 Personas incluidas en el estudio: criterios de seleccion

Se realiz6 un estudio transversal, de tipo descriptivo y exploratorio, con metodologia
cuantitativa, con personas (voluntarias sanas) que se realizaron estudios arteriales no
invasivos en el marco de las actividades del nucleo interdisciplinaro CUIIDARTE (UdelaR).
Los sujetos fueron seleccionados en funcion de los siguientes criterios: (a) fuesen
uruguayos, (b) 18 afios 0 mas de edad y (c) que brindaran voluntariamente consentimiento
informado firmado para participar de las instancias de evaluacion cardiovascular y de
valoracién biomédica-psicolégica mediante examen paraclinico, entrevista personal y
llenado de formulario DS14. Antes de ser finalmente seleccionadas, se excluyeron
personas: (a) con enfermedades cronicas que pudiesen modificar el sistema cardiovascular
(ej. insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal), (b) con antecedentes de enfermedades y/o
eventos cardiovasculares mayores (infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular,
enfermedad arterial periférica de miembros inferiores), y (c) con enfermedades infecto-

contagiosas durante la realizacion de los estudios.

El nimero minimo de sujetos a incluir se definié en funcion de la diversidad de andlisis
(estadisticos) de datos que se realizaria. Considerando la realizacion de analisis de
asociacion correlacion/regresion lineal bivariados, y definiendo un a (error de tipo 1) igual a
0,05 y un B (error de tipo 2 o 1-potencia) de 0,20 (potencia: 80%), y un potencial rango de
coeficiente de Pearson (R) entre 0,25-0,95, el nimero minimo de sujetos a incluir oscilaba
entre 6 y 123 personas. En consecuencia las 145 personas finalmente incluidas en el
estudio superé el minimo requerido para conocer con precision si el R es significativamente
o no diferente de R=0 (inexistencia de asociacion). En otras palabras, teniendo en cuenta
que entre diferentes variables se podrian obtener una amplia variedad de niveles de R (R
"hipotetizado o anticipado" entre 0,25 y 0,95), y queriendo asegurar reducidas posibilidades
de tener un error de tipo | (considerar que una asociacién es significativa cuando en realidad
no lo es; es decir, la probabilidad de rechazar la hipotesis nula de que no hay asociacién
entre variables, cuando en realidad era verdadera) o de tipo Il (considerar que una
asociacion no es significativa cuando en realidad lo es; es decir, la probabilidad de aceptar
la hipétesis nula de que no hay asociacion entre variables, cuando en realidad era falsa),

definimos trabajar con un "n" que nos permitiera respetar estos supuestos y requisitos.

Por otra parte, el n finalmente seleccionado (n=145) fue superior al "n minimo requerido”

(total y por subgrupo) para las comparaciones de valores medios (no pareados, dos colas)
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entre grupos. En este caso, se cuantificé el "n" minimo realizando (1) una cuantificacion
"conservativa”", lo que es decir, considerando el peor de los escenarios a la hora de
cuantificar el "n" minimo necesario. En suma, se seleccion6 como limite a superar, el mayor
de los "n minimos" necesarios. Adicionalmente, (2) se tuvo en cuenta el conocimiento sobre
las variables cardiovasculares a comparar (valores medios y dispersion esperada) y los
grupos pre-definidos a ser comparados (PTD vs. No-PTD; AN vs. no-AN e IS vs. no-IS). Por
ultimo, (3) se consider6 nuevamente un a=0,05 y B=0,20 (potencia: 80%), para minimizar
equilibradamente un error de tipo | y Il. En este contexto, considerando un escenario
potencial de una relacion de tamafio muestral inter-grupos de 4-5, es decir que al separarlos
en dos grupos (ej. PTD vs. No-PTD) quedara uno de los grupos con cuatro a cinco veces
mas cantidad de sujetos que el otro, se cuantific6 un "n" minimo requerido de 120-138
individuos; siendo el "n" minimo requerido en el grupo con menor cantidad de casos de 23-
24 personas. A manera de ejemplo para el espesor intima-media arterial carotideo,
considerando a=0,05 y 3=0,20, hipotetizando una diferencia entre valores medios de 15%
(ej. para un valor promedio de espesor intima-media 0.700 mm, se pudiese detectar una
diferencia de 0,105 mm), desviaciones estandar que representasen un coeficiente de
variacion <25%, y aceptando relacién de tamafio muestral intergrupos de 4-5, el "n" minimo
total y para el menor de los subgrupos fue de 120-134 y de 4 sujetos, respectivamente.
Respecto del analisis de proporciones para toda la poblacidon, manteniendo a=0,05 y
=0,20, y definiendo como hipétesis nula (Ho) la inexistencia de sujetos en la poblacién con
dicha condicién (Ho=0%) y considerando que una proporcion seria considerada significativa
(ej. de relevancia biomédica) si se apartase al menos en 2% del valor de Ho, el "n" minimo
requerido fue de 35 personas. Por otra parte, para la comparacion de proporciones entre
dos grupos, definiendo a=0,05 y (=0,20, considerando una prevalencia de placas de
ateroma (con independencia del territorio arterial) en la poblacion general asintomatica de
20% y una potencial diferencia esperable entre grupos de 30% (20 vs. 50%), el "n" minimo
total y para el menor de los grupos fue de 132 y 27 personas, respectivamente. Finalmente,
por ser la edad de la persona la principal caracteristica, a la vez que FRCV, que podria
influir en los niveles de los parametros cardiovasculares cuantificados, y por ende,
conocerse de antemano que la misma deberia considerarse "co-factor" a la hora de realizar
andlisis de covarianza (ANCOVA), la seleccion de sujetos buscéd que dicha variable (edad)
se encontrase (a) ampliamente distribuida en el rango de la "adultez" (aproximadamente

entre los 18-90 afios) y (b) que la misma presentase una distribucién normal.
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4.2 Recoleccion, analisis y presentaciéon de datos: consideraciones éticas

La presente investigacion asi como sus investigadores realizaron las acciones
relativas a su desarrollo contemplando el decreto 379/08 del Ministerio de Salud Publica y la
Ley N° 18.331 de Proteccion de Datos Personales y accién de “Habeas Data” del 2008. El
participante leyé y aceptd libremente brindar la informacién solicitada. A esos efectos
firmaron el consentimiento informado donde se detallaban los objetivos de la investigacion y
el manejo de los datos.
El estudio se desarroll6 conforme a los siguientes criterios:

e tratamiento a los sujetos investigados respetando su dignidad e integridad atendiendo a
su autonomia y defendiéndolos en su vulnerabilidad

e ponderacion de riesgos y beneficios, tanto actuales como potenciales

e relevancia social de la investigacion con ventajas significativas para los sujetos
investigados y minimizacion de perjuicios para los sujetos involucrados

e consentimiento libre e informado de los individuos (formulario en anexo)

Se observaron las exigencias propias de la investigacion en cualquier area del

conocimiento, que involucre seres humanos:

e se consideraron las posibilidades concretas de responder a las interrogantes
propuestas;

e el balance en relacion beneficios-riesgos es favorable; y existen posibilidades
razonables de que la poblacién que participa de la investigacion se beneficie de sus
resultados;

e se contd con el personal y materiales necesarios para garantizar el bienestar de los
sujetos de investigacion;

e se asegurd la confidencialidad y la privacidad garantizando la no utilizaciéon de la
informacion en perjuicio de las personas involucradas;

e se desarroll6 en individuos con autonomia plena;

e se aseguroé a los sujetos de la investigacion las condiciones de orientacion, conforme al
caso, demostrando la preponderancia de beneficios sobre riesgos y costos;

e se manifestd la inexistencia de conflicto de intereses entre el investigador y los sujetos
de la investigacion;

¢ la investigacion se llevé a cabo contando con carta aval del Centro Universitario de
Investigacion, Innovacién y Diagnéstico Arterial y aprobacion del Proyecto por parte del

Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de Psicologia, UdelaR.
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e se observaron las sugerencias del Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de

Psicologia (ver anexo) y se actud en consecuencia

4.3 Recoleccion de datos: estudios médicos y cardiovasculares

Los estudios cardiovasculares fueron realizados por profesionales con experiencia
en las técnicas a aplicar. Quien suscribe realiz6 la aplicacién de la escala DS-14. Su

administracién se describe en el apartado 4.4.

4.3.1 Entrevista clinica y valoracién antropométrica

Mediante entrevista con el participante se recopilé informacién demogréfica (sexo,
fecha de nacimiento), de su exposicion a FRCV, de su historial biomédico personal y
familiar y del consumo de farmacos. Se definid la existencia de tabaquismo actual si el
paciente habia fumado tabaco armado y/o cigarrillos en los Ultimos dos meses previos al dia
del estudio. Se definié afirmativamente la existencia de hipertension arterial, dislipemia o
Diabetes Mellitus si el sujeto contaba con diagndstico previo (auto-reportado por el
voluntario). Se definié afirmativamente la presencia de sedentarismo si el sujeto realizaba
ejercicio fisico (a) de intensidad moderada por menos de 150 minutos/semanales o (b) de
intensidad intensa por menos de 75 minutos/semanales. Se consider6 que el sujeto
presentaba antecedentes familiares de ECV aterosclerética, si en familiares directos de
primera linea (padre, madre o hijos) habia existido antes de los 55 y 65 afios para familiares
de sexo masculino y femenino, respectivamente, (a) infarto agudo de miocardio, (b)

accidente cerebrovacular, y/o (¢) enfermedad arterial periférica (ej. de miembros inferiores).

Adicionalmente, se realizaron mediciones de talla y peso corporal, y se cuantifico el
indice de masa corporal (IMC) como el cociente entre peso corporal (en kilogramos) y la
talla corporal (en metros) elevada al cuadrado. Las entrevistas y mediciones
antropométricas fueron realizadas por técnicos, capacitados para tal fines, integrantes del
nacleo CUIIDARTE -UdelaR.

4.3.2 Exdmen sanguineo

De cada voluntario, se cont6 con informacion de los niveles sanguineos de
Colesterol Total, Colesterol HDL, Colesterol LDL, Triglicéridos, y Glicemia. El indice
Aterogénico se cuantific6 como el cociente entre Colesterol Total y Colesterol HDL; un
mayor valor del indice implica un mayor riesgo de presentar dafio arterial asociado a
aterosclerosis. Las extracciones sanguineas se realizaron en los servicios asistenciales de

referencia para el voluntario. Los resultados de cada estudio, incluyendo aspectos
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integrados del estudio sanguineo, antropométrico y del examen cardiovascular, fueron
entregados al voluntario/a (paciente), mediante entrevista con un médico integrante del
nacleo CUIIDARTE. La misma se desarrolld tras haber finalizado por completo la

participacion en el proyecto por parte del voluntario.

4.3.3 Estudio cardiovascular: comentario general

Las metodologias empleadas en CUIIDARTE durante la realizacion de estos
estudios, han sido detalladas en articulos del nucleo CUIIDARTE (Bia, 2010; Bia, 2014 y
Zdbcalo 2016), y mencionadas previamente. Todos los estudios se realizaran siguiendo las
normativas y recomendaciones internacionales para su realizaciébn. Los estudios
cardiovasculares no-invasivos se realizaron por especialistas entrenados especificamente
para los mismos. Cabe destacar que en CUIDARTE se realizan cotidianamente estos

estudios como parte de la prestacion de servicios diagnésticos que se realiza.

4.3.3.1 Estudio cardiovascular: presion arterial en brazo y tobillo, indice tobillo-brazo
Para realizar el estudio se solicitdé que el voluntario evitara en las cuatro horas
previas al mismo la ingesta de cafeina u otros estimulantes del sistema nervioso, y el
consumo de alcohol y de tabaco. El dia del estudio arterial, y tras 10-15 minutos de reposo
en ambiente tranquilo y con temperatura controlada (21-23 °C), se realiz6 medicion de
frecuencia cardiaca y PA en ambos brazos y tobillos mediante esfigmomandmetros
aneroides (Omron HEM-433INT Oscillometric System; Omron Healthcare Inc., I, USA).

Estas mediciones se repitieron al menos tres veces durante el estudio cardiovascular.

Los niveles de PAS maxima obtenidos en brazos y tobillos, permitieron cuantificar el
ITB (ITB=PAS tobillo/PAS brazo). Para ello, tras analizar las diferentes mediciones de PA
realizadas durante el estudio, se seleccioné para cada miembro aquella considerada
estable, es decir, aguella determinacién (niveles) en la que se evidenciaba que la PA se
encontraba en valores similares a los dos inmediatamente previos. Asi, se evitd realizar
cuantificaciones de ITB con niveles de PA que se encontrasen inestables. Habiendo
definido los niveles de PA estables propios de cada persona, el ITB se cuantific6 como la

relacién (cociente) entre el maximo valor de PAS existente en tobillo y en brazo.

4.3.3.2 Estudio cardiovascular: placas de ateroma (ecografia arterial)

Utilizando ultrasonido en modo B y Doppler color (SonoSite, MicroMaxx, SonoSite
Inc., 21919 30th Drive SE, Bothell, WA98021, USA; sonda: L38e), se estudié en ambos
hemicuerpos la presencia de placas ateroscleréticas a nivel de la arteria cardtida comun,

interna y externa, y arteria femoral comun. Para este fin se visualizaron las arterias en el
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plano transversal y longitudinal. Como fue mencionado en el Marco Tedrico, considerando
el "Mannheim CIMT Consensus Report", se defini6 como placa de ateroma una estructura
que: 1) invadia la luz arterial 20,5 mm, 2) presentaba =50% mas de CIMT que la pared
vecina y/o 3) presentaba un CIMT21,5 mm. Si el aumento de CIMT se encontraba
inmediatamente por debajo del limite de la definicion de placa de ateroma en algunas de las

imagenes obtenidas se consideré (y consignd) la existencia de "aumento focal" del CIMT.

Con el fin de cuantificar la "presencia o0 no de ateromatosis" y la "carga ateromatosa o
aterosclerética", se analizé (y presentd posteriormente en tablas) la informacién de la

siguiente manera:

(1) la presencia (0 no) de al menos una placa de ateroma en los segmentos arteriales
evaluados, con independencia del segmento comprometido,

(2) la presencia (o no) de al menos una placa de ateroma separadamente en cada uno de
los ocho segmentos arteriales evaluados,

(3) la cantidad de segmentos arteriales del territorio carotideo (considerando ambos
hemicuerpos; totalidad seis segmentos arteriales) en los que existian placas de ateroma

(4) la cantidad de segmentos arteriales del territorio femoral (considerando ambos
hemicuerpos; totalidad dos segmentos arteriales) en los que existian placas de ateroma

(5) la cantidad de segmentos arteriales del territorio carotideo y femoral (considerando

ambos hemicuerpos; totalidad ocho segmentos en los que existian placas de ateroma.

4.3.3.3 Estudio cardiovascular: espesor intima-media carotideo (ecografia arterial)
Para la determinacién del CIMT de cada una de las arterias car6tidas comunes
(derecha e izquierda), se registraron (grabaron; en el Sistema Hemodyn-4M, Buenos Aires,
Argentina conectado al ecégrafo) videos (ecografia Modo B, "corte" - vision - longitudinal
arterial) de al menos 30 segundos de duracién en los que la pared anterior y posterior de la
carétida en su porcion distal pre-bulbo, se visualizaran adecuadamente. Esto implico, que
las paredes se vieran "moverse" nitidamente, que se encontrasen paralelas entre si, y que
se identificaran claramente (visualmente) las interfaces entre luz arterial-intima, intima-
media y media-adventicia. Posteriormente los videos almacenados fueron procesados
mediante un software (Sistema Hemodyn-4M) que permite obtener las pulsaciones de
diametro arterial (ondas de diametro), y para cada latido cuantificar en el momento de
menor didmetro de la arteria el CIMT. Tras cuantificar el CIMT para al menos 8 latidos en
cada arteria carétida comun, se obtuvo el valor promedio para la carétida comun derecha y

para la car6tida comuan izquierda.
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4.3.3.4 Estudio cardiovascular: rigidez arterial y gradiente centro-periferia de rigidez
La rigidez arterial (RA) se evalud en dos territorios (regiones) arteriales diferentes,
(1) el de la arteria aorta toracico-abdominal o territorio carotido-femoral y (2) el del miembro
superior o territorio "aorto-subclavio-humero-radial o carotido-radial’. Para este fin, se
cuantificé la velocidad de la onda del pulso (VOP) carétido-femoral (VOPCcf) y carotido-radial

(VOPcr), respectivamente.

Para cuantificar la VOPcf, empleando tonometria de aplanamiento (Sistema
SphygmoCor, AtcorMedical, Sydney, Australia), se obtuvieron secuencialmente las formas
de onda del pulso carotideo (apoyando el tondmetro sobre la piel del cuello inmediata a la
arteria carotida) y del pulso femoral (apoyando el tondmetro sobre la piel de la cintura/ingle
inmediata a la arteria femoral comun). A partir de su registro, y utilizando el registro de
electrocardiograma, se cuantificé el retardo temporal (diferencia de tiempo o tiempo de
propagacion) entre la aparicion del pulso en la arteria cardtida y en la arteria femoral.
Adicionalmente, se cuantificd la distancia directa minima entre ambos sitios de registro
(delta longitud o distancia carétido-femoral), utilizando para ello un centimetro aplicado
sobre la superficie corporal del paciente. La VOPcf fue cuantificada, en unidades

"metros/segundos" mediante el calculo del cociente "delta distancia/delta tiempo".

Similar procedimiento se realizé para cuantificar la VOPcr. En este caso, los
registros de ondas de pulso se obtuvieron en la arteria carétida (similarmente a la forma
descrita) y en la arteria radial, apoyando el tonémetro sobre la piel de la mufieca que se
encuentra inmediatamente por encima de la arteria radial. Consecuentemente, se emple6
para el célculo de la VOPcr el delta tiempo existente entre el inicio de la onda carotidea y la
radial, y la distancia directa minima (medida sobre la superficie corporal) existente entre

estos sitios de registro.

Finalmente, el gradiente centro-periferia de rigidez arterial (VOP ratio) se cuantificd

mediante el cociente "VOPcf/VOPcr".

4.3.4 Evaluacién del RCV Global: Escalas de Framingham (U.S.A) y britanica

A partir de la informacion obtenida mediante la entrevista médica, de los valores de
PA medida a nivel del brazo y de la proveniente de los estudio de sangre, se cuantificé el
RCV Global de cada voluntario, empleando para ello las ecuaciones (escore) de riesgo de
Framingham (FRS) y de la Fundacion Nacional Britanica (BNF). En el caso de las
ecuaciones de FRS, se emplearon las que permiten cuantificar el RCV global a 10 afios,

para: (a) enfermedad coronaria, (b) infarto agudo de miocardio), (c) accidente
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cerebrovascular, (d) ECV, (e) muerte por enfermedad coronaria, y (f) muerte por ECV. Para

el caso de la ecuacion de BNF se cuantifico el riesgo a 10 afios de ECV.

Informacion detallada de las ecuaciones empleadas para este fin, asi como las

propias ecuaciones empleadas, puede encontrarse en el siguiente link:

Payne R. Risk calculator based on Joint British Societies risk prediction charts, 2010.
http://cvrisk.mvm.ed.ac.uk/calculator/excelcalc.htm; Cardiovascular Risk Calculator. The

University of Edinburgh. (http://cvrisk.mvm.ed.ac.uk/calculator/excelcalc.htm)

4.4 Recoleccién de datos: aplicacién y analisis de la escala DS14

Estando el participante (voluntario) en un ambiente tranquilo, sin presencia de
terceros, le fue entregada impresa la Escala DS14 (ver Anexo) y se le indicé la consigna.
Finalmente, tras ser completada y devuelta al profesional responsable del estudio, y de ser
corroborado el correcto llenado de la misma, fue guardada en sobre cerrado, quedando esta

informacién no visible para quienes realizaron el estudio cardiovascular.

Tras haber sido obtenidos los datos provenientes de la aplicacion de la Escala DS14,
fueron analizados como variables continuas, presentdndose como primer analisis las
puntuaciones promedio, desviacion estandar y puntuacién minima y maxima obtenida para

cada uno de los 14 items.

Adicionalmente, se cuantificaron los puntajes totales (suma de puntos o puntaje
agregado) obtenida al considerar (1) la totalidad de los puntos obtenidos ("IS y AN (puntaje
agregado)") y (2) la totalidad de puntos obtenidos, separadamente, en los items que

califican para IS y AN.

Seguidamente, se cuantificé la proporcion (%) de individuos que alcanzaron,
separadamente, puntajes 210 en las dimensiones IS y AN, asi como la proporcién de
individuos que alcanzaron en ambas dimensiones (IS y AN) dichos puntajes, los cuales por
definicibn fueron considerados como individuos que presentaban PTD. Ademas,
considerando la presencia (0 no) de IS y/o AN, los individuos fueron clasificados en cuatro
grupos: (1) sin IS y sin AN (IS-/AN-), (2) con IS y sin AN (IS+/AN-), (3) sin IS y con AN (IS-
/AN+) y (4) con IS y con AN (IS+/AN+).

Finalmente, se cuantificaron los valores obtenidos en las emociones (sub-
dimensiones) que integran la AN (Disforia, Preocupacién e Irritabilidad) e IS (Disconfort

social, Reticencia y Falta de desenvoltura social).
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4.5 Presentacion y andlisis estadistico de los datos

Tras comprobar que la distribucién de las variables era compatible con una
distribucién normal, se realiz6 un abordaje que esquematicamente contd con tres tipos de

analisis.

Andlisis descriptivo de los sujetos estudiados (reportando valor medio, desvio
estandar, asi como valor minimo y maximo a los efectos de ejemplificar el rango de valores
obtenidos), presentando la informacién para su totalidad y separada por sexo (Tabla 1 a 4).
Tras este andlisis, se compararon los valores obtenidos para las diferentes variables,

separando a los sujetos en funcién de haber sido clasificados o no:
1) con PTD (Tabla 5 a 8),
2) con IS (Tabla 11 a 14),
3) con AN (Tabla 15 a 18)

4) comparando las categorias a las que cada individuo pudo ser asignado: IS-/AN-,
IS+/AN-, IS-/AN+, y IS+/AN+ (Tablas 19 a 22).

En todos estos casos se realizaron comparaciones estadisticas que incluyeron
comparaciones de valores medios y proporciones (Test T, ANOVA, Chi?), realizando cuando
correspondia ajustes para comparaciones multiples (mas de dos grupos; ej. Test de

Bonferroni).

Dado que estas comparaciones podian requerir realizar ajustes a los efectos de
independizarnos de otras variables (co-factores) que pudieran estar forzando la aparicion (o
no) de diferencias estadisticamente significativas entre grupos, se realiz6 un andlisis para
determinar la asociacién (correlacion) existente entre presencia (o0 no) de PTD, IS o AN
(considerando puntajes totales/agregados o agrupacion dicotomica de tener o no IS 0 AN) y
los niveles de los diferentes FRCV y/o RCV global de ECV (obtenido por FRS) (Tabla 9).
Este andlisis permitio identificar cual o cuales FRCV se asociaban con la presencia de PTD,
IS 0 AN, a los efectos de posteriormente independizarnos de ellos para evaluar si PTD, IS o
AN se asociaban con el deterioro arterial con independencia de los valores de los FRCV o
del nivel de RCV global de ECV. A manera de ejemplo, de encontrase asociados los niveles
de tabaquismo con la presencia de PTD, entonces posteriormente deberia ser evaluado si
la presencia de PTD se asocia con deterioro del sistema arterial, con independencia de si la
persona es tabaquista (0 no), ya que de lo contrario podria existir el hecho de que
"indirectamente " se encuentre una asociacidon entre PTD y dafio arterial, pero que esta

asociacion estuviera siendo influenciada por la presencia de tabaquismo (ej. por una
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potencial tendencia de los sujetos con PTD a ser tabaquistas). Por supuesto, cabe sefalar
gue independientemente de realizar este analisis con el objetivo de identificar co-factores
para un andlisis de covarianza (ANCOVA), identificar potencial asociacion en personas
asintomaticas  aparentemente  saludables entre  caracteristicas = demogréficas,
antropométricas y FRCV, con la presencia de PTD, IS o AN tiene un valor en si mismo, que

se incluye como parte de los resultados de la presente tesis.

Habiendo obtenido informacién sobre potenciales co-factores, también se planificé
considerar a los mismos para realizar andlisis de co-varianza (ANCOVA), como forma de
conocer si la presencia o0 no de PTD, IS o AN, se asocia con dafio arterial, con
independencia de los niveles de FRCV o del RCV global (Tabla 10 y 23).

En todos los casos se consideré como significativo un valor de p<0,05. Para los
analisis estadisticos se empleo el software MedCalc Statistical Software (version 14.8.1.,
MedCalc Inc., Ostend, Belgium) y el IBM-SPSS (versién 20.0, SPSS Inc., lllinois, USA).
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Capitulo 5: Resultados

5.1 Poblacién estudiada: caracteristicas demograficas, antropométricas, de
exposicién a FRCVy RCV

La Tabla 1 describe la poblacién estudiada (n=145; 68% hombres). En la primer
parte de la tabla se ubica informacion demogréfica, antropométrica, de exposicion a FRCV y
consumo de farmacos. Noétese que la totalidad de los sujetos fueron adultos (rango etario:
19-84 afios) y que las caracteristicas antropométricas y de exposicion a FRCV cubrieron un
amplio rango de valores. Como ejemplo, las personas estudiadas presentaron normopeso,
sobrepeso, obesidad e incluso obesidad mérbida, presentaron tallas corporales que variaron
entre ~140 cm y ~190 cm. Respecto a la prevalecia de exposicion a FRCV tradicionales
(tabaquismo, hipertension arterial, dislipemia y diabetes) los niveles fueron similares a los
previamente reportados para la poblacion uruguaya en la 2da Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo de Enfermedades No Transmisibles del afio 2013 (MSP, 2013).

Adicionalmente, la Tabla 1 muestra la informacion sobre RCV global. Nétese que los
individuos presentaron una amplio rango de niveles, incluyendo personas con riesgo bajo
(<5%), intermedio (5-20%) y alto (>20%), lo que coincide con lo esperable para la poblacion

general.

68



Tabla 1. Caracteristicas demograficas, antropométricas, factores de riesgo, consumo de farmacos, y riesgo cardiovascular

Todos (n=145) Hombres (n=99; 68,3%) Mujeres (n=46)
VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max

Edad [afios] 4538 1439 1900 B400 4328. 1181 19.00 82.00 593k, 1373 28.00 84.00
£  Pesocorporal [Ka] 78.68 1566 4980 12700 8398. 1455 51680 12700 6739 1144 459380 9310
E Talla corporal [m] 1.70 0.09 148 1.92 1.75. 0.08 1.60 1.82 160, 007 148 1.78
{f  Indice de masa corporal [Kag.fm*] 2716 466 1927 4609 275h2. 44% 1927 45.09 2638. 496 1976 3826
EI; Tabaquismo actual [si; %] 2656% 28.3% 19 6%
E Hipertensionarterial [si; %] 21.7% 15.5% 34.8%
£ Dislipsmia[si; %] 47 2% 41.8% 58.7%
E Diabetes [si; %] 2.1% 1.0% 4.3%
g Sedentarisma [si; %] 85.7% 86.0% 85.2%
Ii; Antecedentes familaires ECV [si, %] 17 5% 10.5% 333%
,3 Colesterol Total [mgid] 20979 3512 1270 32600 20665, 3203 12700 30100 @ 21756. 4128 13900 32600
g Colesterol HOL [ma/dl] 8213 1225 ES%D 10000 50.20. 1035 2600 100.00 5707, 1522 2500 93.00
2  Colesterol LOL [ma/dl] 13418 3210 6700 23200 132.83. 2964 6700 20800 13778. 3816 8450 23200
E Trigliceridos [ma/d] 13233 8859 4000 78300 13580. 9371 4400 78300 12313. 7386 4000 43400
& Indice aterogémico [CoM/CalTHOL] 423 1.22 1.91 9.03 4.33. 1.28 1.91 9.03 4.00. 1.09 220 B6.20
E Glicemia [mag/dl] 925650 2263 058 29600 9060. 1345 098 14100 9753, 3729 7600 296.00
2 Farmacos antihipertensivos [si;%) 17 8% 13.1% 28.3%
E Farmacos hipolipemiantes [si; %) 10.5% 41% 24 4%

Farmacos hipoaglucemiantes [si;%] 2.8% 20% 4 3%

Enf. coronaria [FRS, %] 8.53 BhE 002 3074 G.54. 581 027 30.74 6.50. 470 0.02 20.44
_ Infarto miocardio [FRS, %] 3.19 379 000 2355 3.49, 411 0.02 23.55 245, 274 000 11.25
-E Accidente cerebrovascular [FRS, %] 1.39 149 008 762 117 1.32 0.08 7.40 1.86, 178 012 762
E‘ Enf. cardiovascular [FRS, %] 9.45 814 031 3838 8.90. 8.50 0.31 39.38 10.88. 705 046 32.82
E Muerte enf. coronaria [FRS, %] 1.07 166 000 1021 111 1.80 0.00 10.21 98, 1268 0.00 6.49
€  Muerteenf. cardiovascular [FRS, %] 1.65 243 002 1818 1.48. 2.43 0.0& 18.18 208. 225 0.02 8.39

Enf. cardiovascular [BMF, %] 7.52 669 014 3490 7.7 7.01 0.39 34.50 8.45. 588 014 28.06

W valor medio. DE: desvio estandar. ECV: enfermedad cardiovascular. Min y Max: valor minima ¥ maximo. FRS y BMF: riesgo cardiovasculara 10 afos
calculado mediante Escore de Framingham vy British Mational Foundation, respetivamente. Estadistica: para cada variable subindices diferentes indican
diferencias significativas (p<0,05; no pareado, dos colas).

5.2 Poblacién estudiada: datos resultantes de la aplicacién del DS14

La Tabla 2 muestra los datos resultantes de la aplicacion de la escala DS14. Una
primera subdivision de datos incluye la informacion de los items propios de la escala (items
1 al 14) y los datos de las dimensiones AN e IS presentados independientemente y como
puntajes agregados (AN+IS). Notese que practicamente en todos los items (1 a 14)
existieron hombres y mujeres que puntuaron en los extremos de la escala (0 o 4),
nuevamente indicando que los sujetos estudiados presentaron una amplia variedad de

respuestas en cada item (Tabla 2).

Del andlisis de los puntajes agregados obtenidos tanto para IS como AN, los
resultados muestran que existieron individuos con grandes diferencias en los niveles
alcanzados. Como ejemplo, existieron personas con I1S=0 y otras con I1S=25 asi como con
AN=0 y otras con AN=23. Esto evidencia la amplia variabilidad de respuestas (puntajes)

obtenidos lo que fortalece los estudios de asociacion posteriormente realizados (Tabla 2).
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Adicionalmente, nétese que en los sujetos estudiados se obtuvo una prevalencia de
PTD, IS y AN de 18,6%, 36,6% y 34,5%, respectivamente, lo que indica que
aproximadamente una de cada 5 personas estudiadas presentdé PTD y 1 de cada 3 presento
AN o IS (Tabla 2). Por otra parte nétese que la prevalencia de AN fue mayor en mujeres
(~46%) que en hombres (~29%). Adicionalmente, cabe destacar que del analisis de la
clasificacion de la poblacién en cuatro categorias (IS-/AN-; IS+/AN-; IS-/AN+;IS+/AN+) se
desprende que algo més del 50% de la muestra estudiada (53,1%) presentd AN (sin IS), IS
(sin AN) o PTD (AN e IS), o inversamente, que so6lo el 46,9% de las personas estudiadas no

alcanz¢ valores elevados de IS y/o AN.

Tabla 2. Datos resultantes de la aplicacion del formulario DS14

Todos (n=145) Hombres (n=99) Mujeres (n=46)
VMo% DE Min Max WVMo% DE Min Max VMo% DE Min  Max
Ttem 1 1 1 [1] 4 Ta ] ] Ll 1o il [1] 3
Item 2 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4

w ltem3 2 1 (1] 4 2 1 0 4 2. 1 0 4

% ltem 4 1 1 1] 4 1a 1 0 4 Ta 1 0 4

.g ltem & 1 1 1] 4 1a 1 0 4 Ta 1 0 3

= ltem& 1 1 ] 4 1a 1 o 4 1a 1 o 4

E ltem 7 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4

; Item 8 1 1 L] 4 1a 1 o 4 1a 1 0 4

E Item 9 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 3

‘f;: Item 10 1 1 ] 4 1a 1 o 4 1a 1 o 4

I Item 11 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4

E Item 12 2 2 L] 4 20 2 o 4 2 2 0 4
Item 13 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4
Item 14 1 1 0 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4
Inhibicion Social (puntaje agregado) 9 ] ] 25 9. & 0 24 8= 6 0 25
Afectividad Megativa (puntaje agregada) 8 -] 0 23 8a -] 0 23 . = 0 22
Inhibicion Social y Afectividad negativa (puntaje agregado)  16.48 964 000 4400 1632. 994 000 4400 1680. 906 300 3500
Personalidad Tipao D [%] 18.6% 16.5% 23.3%

Inhibicién Social [%] 36.6% 36.4% 37.0%

g Afectividad Nagativa [%] 345% 28.3%. 45 7%,

S 151 AN- 46.9% 50.5% 39.1%

E 1S+ AN- 18.6% 20.2% 152%

1S AN+ 16.6% 13.1% 23.9%

?— 15+ AN+ 17.9% 16.2% 21.7%

g Disfaoria (Afectividad Megativa) 314 293 000 1000 283 283 000 1000 383. 306 000 1000
Preocupacion (Afectividad Megativa) 295 216 000 800 2.88. 220 000 800 311. 208 000 7.00
Irritabilidad (Afectividad Megativa) 1.54 200 000 800 1.86a 213 000 800 1.80. 171 000 600
Disconfort social {Inhibicion Sodial) 3.04 315 000 1100 314, 308 000 1100 283. 332 000 1100
Reticencia (Inhibicion Social) 222 215 000 8.00 2.05. 204 000 800 259. 236 000 800
Falta de desenvoltura s ocial (Inhibician s ocial) 328 220 000 3.00 357 226 000 3.00 2,65, 185 000 7.00

W valor medio. DE. desvio estandar. Min y Max: minimo y maximo. T= inhibicign social. AN: afecfividad negafiva. T5- e 15+ ausencia y presencia de I3,

respectivamente. AN- e AN+ ausenciay presencia de AN, respectivamente. Estadistica: para cada variable subindices con letras diferentes representa diferencias
estadisticamente significativas (p<0,05; no pareado, dos colas).

5.3 Poblacién estudiada: caracteristicas hemodinamicas y arteriales

La Tabla 3 presenta las caracteristicas hemodinamicas y arteriales de los sujetos
estudiados. Los niveles de frecuencia cardiaca y PA se encontraron dentro de los niveles

esperados para adultos de poblacién general. Por su parte, el ITB (relacion entre el nivel de
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PAS maxima obtenida en el tobillo y el brazo) se ubic6 en todos los casos dentro del rango
(1,0 a 1,3) de normalidad. Esto ultimo, aleja la posibilidad de existencia de una obstruccion
arterial significativa y/o de un incremento desmedido en los niveles de rigidez arterial, a nivel

del trayecto arterial adrtico y del sistema arterial de miembros inferiores.

Los niveles de CIMT (tanto de carétida izquierda como derecha) se encontraron en
valores esperables para la edad promedio, mostrado a su vez una importante variabilidad
inter-individual (rango: ~0,40 a ~1,7 mm). Los resultados muestran que en multiples
personas se encontraron niveles de CIMT>0,9 mm, lo que es considerado por la Sociedad
Europea de Cardiologia, con independencia de la exposicion a otros FRCV, indicador de
RCV elevado. Mas aun, los resultados evidencian que existieron niveles de espesores
mayor a 1,5 mm, lo que significa, espesores (CIMT) compatibles con la definicién de "placa
de ateroma". Esto evidencia que la mera evaluacion del CIMT hizo posible evidenciar la

presencia de ateromatosis subclinica en la poblacion estudiada (Tabla 3).

El analisis de la rigidez arterial y de la relacion entre rigidez aértica y rigidez arterial
de miembros superiores ("VOP ratio") evidenci6 un amplio rango de niveles, siendo
destacable el hecho de que en diversas personas se encontraran niveles de rigidez adrtica
mayor a 10 m/s, lo que es considerado por la Sociedad Europea de Hipertensiéon Arterial

indicador de "dafio de la pared arterial" asociado a RCV elevado (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas hemodinamicas y arteriales

Todos (n=145) Hombres (n=99) Mujeres (n=46)

VMo % DE Min Max VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
Frecuencia cardiaca [latidos/minuto] 69.26 1059 4500 9500 6885, 1063 5000 9500 7015, 10.58 45.00 95.00
Presion arterial sistélica, Brazo [mmHg] 12817 1334 104.00 169.00 13089, 1341 104.00 169.00 12237, 11.29 105.00 157.00
Presion arterial diastdlica, Brazo [mmHg] 7567 954 5400 11000 7719, 991 5400 11000 7243, 787 60.00 90.00
Presion arterial sistélica, Tobillo [mmHg] 15220 18.72 117.00 192.00 157.40, 18.05 121.00 192.00 141.13; 15.05 117.00 192.00
Presion arterial diastdlica, Tobillo [mmHg] 76.52 997 57.00 107.00 79.01, 1038 57.00 107.00 7122, 647 57.00 87.00
indice tobillo-brazo (PAS Tobillo/PAS Brazo) 1.19 07 1.05 1.30 1.205 .06 1.06 1.30 1.15; .06 1.05 1.27
Espesorintima-media carotideo izquierdo [mm] 0.69 017 0 1.68 067, 018 045 1.68 0.73 014 041 1.10
Espesorintima-media carotideo derecho [mm] 0.68 0.16 0.43 1.38 0.65; 0.15 0.43 1.38 0.74¢ 017 045 124
Rigidez adrtica (VOP carotido-femoral) [m/s] 8.3 1.7 3.8 15.9 8.06; 1.6 3.9 13.9 8.82y 1.6 3.8 12.6
Rigidez humero-radial (VOP carétido-radial) [m/s] 12.2 16 8.8 16.9 125 15 94 15.8 12, 1.6 8.8 16.9
Gradiente centro-periferia de rigidez arterial (WVOP ratio) 0.7 014 049 1.13 0.665 0.12 0.49 1.08 0.77y 014 051 113

VM: valor medio. DE: desvio estandar. Min y Max: valor minimo y maximo. PAS: presién arterial sistélica maxima. VOP: velocidad de la onda del pulso. Estadistica:
para cada variable, subindices con letras diferentes representan diferencias estadisticamente significativas (p<0,05; no pareado, dos colas).

5.4 Poblacion estudiada: ateromatosis subclinicay carga aterosclerotica

La Tabla 4 presenta los niveles de ateromatosis discriminado por arteria y/o territorio
arterial (cuello e ingle) y de carga aterosclerdtica encontrados en el grupo de personas
estudiado. Como era de esperar, cerca de la mitad de los adultos (45,8%), con edades

promedios cercanas a los 50 afios de vida (48,38 afios) presentd al menos una placa de
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ateroma en las arterias evaluadas en cuello e ingle, sin que ello se asociara con la
presencia de sintomatologia (ateromatosis subclinica o asintomatica). En el territorio arterial
del cuello (carotideo), y con independencia del hemicuerpo considerado (izquierdo o
derecho), las placas de ateroma se concentraron principalmente en la arteria carétida
comun, seguidas por la carétida interna y finalmente la externa. Al respecto, en la carétida
comun izquierda y derecha, aproximadamente una de cada cinco (20,8%) y una de cada
cuatro (25%) de las personas evaluadas presentd placas de ateroma, respectivamente.
Similarmente, aproximadamente una de cada cinco personas presenté al menos una placa

de ateroma en la arteria femoral comun izquierda (21,5%) o derecha (18,8%) (Tabla 4).

La parte inferior de la Tabla 4 muestra el analisis de la "carga aterosclerotica”,
analizando la misma inicialmente como la cantidad de segmentos arteriales afectados con
presencia de placas de ateroma. Para ello, se evalu6 cuantos de los seis segmentos
arteriales estudiados en el cuello (carétida comun, interna y externa, para cada hemicuerpo)
mostraron placas de ateroma. Del andlisis surge que el 64,8% de las personas estudiadas
no presentd placas de ateroma a nivel de cuello, y que dentro de las que presentaron placas
de ateroma, la mayoria de ellas presentaban sélo uno (12%) o s6lo dos (11,3%) segmentos
arteriales con placas de ateroma. Sin embargo, nétese que un 6,3%, 4,2% y 1,4% de las
personas estudiadas presentaron placas de ateroma en 3, 4 e incluso 5 de los seis

segmentos arteriales evaluados en cuello (“cargas ateroscleroticas crecientes") (Tabla 4).

Del andlisis de la carga aterosclerética a nivel femoral, surge que el 72,2% de las
personas no presentaron placas de ateroma en el territorio femoral, mientras que el 12,5% y
15,3% de ellos presentaron un unico o los dos territorios (izquierdo y derecho) afectados por

placas de ateroma, respectivamente (Tabla 4).

Finalmente, del analisis conjunto de la carga aterosclerética a nivel carotideo y
femoral, o lo que es decir del andlisis de la cantidad de segmentos arteriales afectados por
pacas de ateroma (de los 8 posibles) surge que el 54,2% de los sujetos no presentd placas,
el 16,2% presentd un unico territorio afectado y ~30% (7,7+6,3+9,2+4,2+0,7+1,4%=29,5%)
y ~22% (6,3+9,2+4,2+0,7+1,4%=21,8%) de las personas presentaron al menos dos y tres

segmentos afectados con placas de ateroma, respectivamente (Tabla 4).
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Tabla 4. Prevalencia de ateromatosis carotidea y femoral y carga aterosclerética

Todos (n=145) Hombres (n=99) Mujeres (n=46)

% % %
Existencia de placas de ateroma [si, %] 458% 38.1% 62 2%
Placa de ateroma, Cardtida comun izquierda [si, %)
g Placa 208% 17.3% 28.3%
§ Aumento focal 35% 31% 4.3%
3 Placa de ateroma, Cardtida interna izquierda [si, %) 69% 51% 10.9%
§ Placa de ateroma, Cardtida extermna izquierda [si, %) 14% 1.0% 22%
« Placade ateroma, Carétida coman derecha [si, %]
g Placa 250% 104% 37 0%
K] Aumento focal 2.1% 2.0% 22%
£ Placa de ateroma, Cardtida intema derecha [si, %] 90% 8.2% 10.9%
f Placa de ateroma, Cardtida extemna derecha [st, %) 14% 10% 22%
5 Placa de ateroma, Femoral coman izquierda [si, %] 215% 17.3% 304%
Placa de ateroma, Femoral comun derecha [s1, %) 188% 17.3% 21 7%
Placas de ateroma, suma temtorios carotideos
(Comun, Interna, Externa, ambos hemicuarpaos)
® 0 64 8% 71.1% 51.1%
é 1 12.0% 10.3% 156%
€ 2 11.3% 7.2% 20.0%
§ 3 6.3% 7.2% 44%
® 4 42% 31% 67%
§ 5 14% 1.0% 22%
© Placasde ateroma, suma temtorios femorales
8 (Comdn;ambos hemicuerpos)
e 0 722% 776% 60 9%
g 125% 10.2% 17 4%
i 2 15.3% 12.2% 217%
€ Placas de aleroma, suma territorios carotideos y femorales
g 0 54 2% 61.9% 378%
° 1 16.2% 144% 20.0%
3 2 7.7% 41% 15.6%
2 3 6.3% 8.2% 22%
§ 4 92% 82% 111%
§' 5 42% 10% 11.1%
2 6 7% 1.0% 0.0%
7 14% 1.0% 22%

5.5 Personalidad Tipo D

Las Tablas 5, 6, 7 y 8 muestran las caracteristicas de las personas estudiadas en
funcién de haber alcanzado (o no) el puntaje necesario para ser clasificados con PTD, tras

haber aplicado el formulario DS14.

Los sujetos no difiieron en caracteristicas demogréficas, antropométricas, de
exposicion a FRCV y/o en niveles de RCV global a 10 afios (con independencia del escore
empleado, ej. infarto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular) (Tabla 5).
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Tabla 5. Personas con y sin PTD: caracteristicas demograficas, antropomeétricas, factores de riesgo, consumo de

farmacos, y riesgo cardiovascular

Ausencia de PTD Existencia de PTD
(n=118) (n=27)
VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
Sexo [Hombres, %] T1. 1% &1.5%%
Edad [afios] 43.03. 1386 2300 5400 47585 1627 1900 3200
g, Peso corporal [Kg.] 78.589. 15896 4980 12700 7T9.72. 15286 5250 107.00
2 Talla corporal [m] 1.70. 09 1.45 1.92 170 i) 1.49 1.87
E Indice de masa corporal [Kg.fm] 2702, 481 1927 46089 2771. 473 1978 3826
o Tabaquismo actual [si; %] 25 4% 26.9%
g Hipertension arterial [si; %] 20.5% 23.1%
iz} Dislipemia [si; %] 45.0% 45 2%
- Diabetes [si; %] 9% 3.8%
_g E Sedentarisma[si; %) 56.1% 73.1%
5& E Antecedentes familaires ECV aterosclerdtica [si,%] 15.7% 16.7%
E 1‘; Colesterol Total [mg/di] 208.87. 3762 12700 32600 207.38. 22563 168.00 25B6.00
g— Colesterol HDL [mg/d]] 51560, 1137 2500 10000 5429, 1570 2900 59300
-E Colesterol LDL [mg/d] 13457, 3378 6700 23200 131.30. 2578 9900 187.00
“t_ Triglicerdas [ma/d] 136.15. 9487 4400 733.00 11595. 5333 4000 27200
] Indice aterogérnico [ColT/ColT HOL] 42T, 122 1.91 9.03 411 128 220 753
!'E Glicemia[ma/dl 92.33. 24389 .98 206,00 9268, T.97 7900 107.00
E‘ Farmacos antihipertensivos [si %] 15.8% 28.9%
E Farmacos hipolipemiantes [si;%] 3.0% 15 4%
= Farmacos hipoglucemiantes [si;%] 1.8% 3.8%
Riesgo, enfermedad coronara [FRS 10 afios, %) 657« 558 .05 30.74 E&0. 5.08 02 20.36
= Riesgo, infatode miocardio[FRS 10 afos, %] 324, 3584 .02 2355 268 344 .00 12.76
E Riesgo, accidente cerebrovascular [FRS 10afios, %] 1.34. 1.41 12 740 1.21a 1.21 .08 514
:’ Riezgo, enfermedad cardiovascular[FRS 10 afios, %] 9.37. 3.06 32 39.33 8.30. 7.39 A 2562
= Riesgo, muerte por enfermedad coronaria [FRS 10 anos, %] 1.07. 1.68 0.00 10.21 T8 1.16  0.00 4.04
g Riesgo, muerte por enfermedad cardiovascular[FRS 10 anaos, %) 182. 25D .04 18.18 118, 1.14 02 411
Riesgo, enfermedad cardiovascular[BMNF 10 afios, %] T5a. 664 A7 3490 6.81=. B.GT 14 2226

WM: valor medio. DE: deswio estandar. ECV: enfermedad cardiovascular. Miny Max: valorminimoy maximo. FRS y BNF: ries go cardiovascular

gobal a 10 afos calculado mediante Escore de Framngham y British Mational Foundation, respetivamente. Estadistica: para cada variable,
subindices conletras diferentes indican diferencias estadisticamente significativas (p=0,05; no pareado, dos colas)

Del analisis de la informacién asociada al DS14 surge que con la excepcién del item
3, en todos los restantes los sujetos con PTD alcanzaron mayor puntuacién (p<0,05) (Tabla
6). Adicionalmente, como era esperable, respecto de los sujetos sin PTD, los sujetos con

PTD presentaron mayor puntuacién acumulada en la categoria IS y AN (p<0,005) (Tabla 6).

Interesa destacar que en los sujetos sin PTD, existio un 21,9% Yy 19,3% de ellos
gue puntuaron alto en las categorias IS y AN, respectivamente, lo que implica que un
41,2% de los sujetos sin PTD presentan algunas de las dimensiones mencionadas en
niveles considerados elevados. Similar resultado puede advertirse al analizar la
proporcion de sujetos que sin presentar PTD quedaron asignados a las siguientes
categorias: IS-/AN-: 58,8%; IS+/AN-: 21,9%; IS-/AN+: 19,3% y IS+/AN+; 0%. En otras
palabras, el ~60% de los sujetos sin PTD presentaron puntajes <10 en ambas categorias
(ISy AN) (Tabla 6).
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Noétese que en todos los "componentes individuales" de AN (Disforia; Preocupacion;
Irritabilidad) y de IS (Disconfort social, Reticencia; Falta de desenvoltura/equilibrio social) los

sujetos con PTD presentaron mayor nivel medio de puntuacion (p<0.05) (Tabla 6).

Tabla 6. Personas con y sin PTD: datos resultantes de la aplicacién del formulario DS14

Ausencia de PTD Existencia de PTD
(n=118) (n=27)
VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
ftern T 13 i 0 E! e i 0 4
lterm 2 1a 1 0 4 2y 1 0 4
lterm 3 23 1 0 4 3a 1 0 4

o temd 13 1 0 4 25 1 0 4

3 ftems 1 1 0 4 2 1 0 4

E ltem G 1a 1 0 4 2p 1 0 4

2 ltem7 1a 1 0 4 25 1 0 4

TE'r ltemn 8 1 1 0 4 2 1 0 4

2 ltemd 0a 1 0 3 2y 1 0 4

ff [tern 10 1a 1 0 4 25 1 0 4

8 ttem 13 1 0 4 b 1 0 4
[tern 12 23 2 0 4 3 1 0 4
ltern 13 15 1 0 4 2z 1 0 4
lterm 14 1a 1 0 4 25 1 0 4
Inhibicién Social (puntaje agregado) Ta 5 0 25 16g 4 10 22
AfectividadMNegativa (puntaje agregado) Ba ] 0 20 16e 4 10 23
Inhibicion Social+ Afectividad negativa (purtaje agregado)  13.07s  6.67 0.00 33.00 3142, 647 21.00 44.00
Personalidad Tipo D [%] 0.0% 100.0%

Inhibicién Social [%] 21.9% 100.0%

- AfectividadMagativa [%] 19.3% 100.0%

g 151 AN- 58.8% 0.0%

E IS+ AN- 21.9% 0.0%

T IS-/AN+ 19.3% 0.0%

o 1S+ AN+ 0.0% 100.0%

O Disforia(Afectividad Negativa) 238; 247 0.00 10.00 646: 230 000 10.00
Preocupacion (Afedividad Megativa) 248s 197 0.00 7.00 5.04g 1.61 2.00 8.00
Irritabilidad (Afedividad Megativa) 1.32; 149 0.00 5.00 4.04; 242 000 8.00
Disconfort social (Inhibicion Social) 219; 265 0.00 10.00 696 234 200 11.00
Reticencia (Inhibicion Social) 169 1.80 0.00 8.00 450, 220 1.00 8.00
Falta de desenvoltura social (Inhibidon social) 300, 220 0.00 23.00 4 42y 1.92 1.00 8.00

VYA valor medio. DE: desvio estandar. Min y Max: valor minimo v maximo. IS: inhibicion social. AN: afeclividad negativa. T5- e IS+ ausencia v
presencia de iS, respectivamente. AN- g AN+ ausenciay presenciade AN, respectivamente. Estadistica: para cada variable subindices con letras
diferentes representa diferencias estadisticamente significativas (p=0,05; no pareado, dos colas).

Del andlisis de las variables hemodinamicas surge que no existieron diferencias
estadisticamente significativas (p>0.05) en los niveles de frecuencia cardiaca (69+11 vs.
69+11 latidos/minuto) y PAS méxima (129413 vs. 127+14 mmHg) y PAD minima (76+9 vs.
7510 mmHg) medida a nivel del brazo, o del tobillo (154+18 vs. 147+19 mmHg; 77+£10 vs.
75110 mmHg) entre sujetos con y sin PTD (Tabla 7). Sin embargo, interesa subrayar que
de la interrelacion (cociente) de los niveles de PAS méaxima obtenida en tobillo y
brazo (ITB) surge que, respecto de los sujetos sin PTD, las personas con PTD
presentaron menor ITB (1,19+0,06 vs. 1,16%£0,06; p<0.05). Estos menores niveles de

ITB son compatibles con mayor reducciéon de la PAS (mayor resistencia al flujo
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sanguineo) a medida que la sangre circula desde la aorta toracica y abdominal hacia
las arterias de miembros inferiores; lo que a su vez es compatible con estados de

aterosclerosis subclinica asintomaticos.

Los niveles de los espesores parietales de las arterias carétidas (CIMT) no
presentaron diferencias entre grupos (carétida izquierda: 0.69+0.17 vs. 0.69+0.16 mm,
p>0.05; cardétida derecha: 0.68+0.16 vs. 0.69+£0.17 mm, p>0.05) (Tabla 7).

Los niveles de rigidez aértica (evaluada mediante la VOP cfl) tampoco presentaron

diferencias significativas entre grupos (8.29+1.71 vs. 8.22+1.11 m/s; p>0.05).

Sin embargo, del analisis de la relacion entre los niveles de rigidez arteriales
adrticos (caré6tido-femorales) y de miembros superiores (carétido-radiales), surge
gue, respecto de los sujetos sin PTD, las personas con PTD presentaron mayor nivel
de VOP ratio (0.69+0.13 vs. 0.78+0.17; p<0.05). Estos mayores niveles de VOP ratio
son compatibles con un estado de menor gradiente (menor diferencia) en los niveles
de rigidez arterial de arterias centrales (aorta) y periféricas (ej. de miembros
superiores) lo que es compatible (implica) con mayor riesgo de erosién mecanica de

la microcirculacién y mayor RCV (Tabla 7).

Tabla7. Personas cony sin PTD: caracteristicas hemodinamicas y arteriales

Ausencia de PTD Existencia de PTD
(n=118) (n=27)

VMo% DE Min Max VMo% DE Min
Frecuencia cardiaca [latidos/iminuto] 69 43, 1081 4500 9500 6865, 1058 4900
Presion antenal sistolica, Brazo [mmHag] 12868, 1295 10400 169 00 12735, 1377 10700
Presion antenal diastolica, Brazo [mmHg] 1597, 846 54.00 11000 74 85, 999 6000
Presién antenal sistolica, Tobillo [mmHag] 153 88, 1840 11700 19200 14731, 1894 12000
Presidn antenal diastolica, Tobillo [mmHag] 7701, 1014 57.00 107.00 74 81, 967 6100
Indice tobillo-brazo (PAS Tobillo'PAS Brazo) 119, 06 105 1.30 116, 08 106
Espesor intima-media carotideo izquierdo [mm) 69, 17 14 168 69, 16 50
Espesor intima-media carotideo derecho [mm) 63, 16 43 138 69, 17 47
Rigidez adrtica (VOP cardtido-femoral) [m/s] 829, 171 581 1595 822, 144 630
Rigidez humero-radial (VOP cardtido-radial) [mvs] 12, 1 9 16 11, 2 9
Gradiente centro-penfena de rigidez artenial (VOP ratio) 69, 13 49 108 78, 17 54

Max
8300
16300
100.00
160,00
106 00
130

110
1.05

1258
14
113

VM vaior medio. DE. desvio estandar. Min y MAX: vaior minimo y maximo. PAS: presién artenal sistélica. VOP: velocidad de 1a onda del pulso
Estadistica: para cada vanable, subindices con letras diferentes representan diferencias gignificativas {(p<0 05, no pareado, dos cofas)

Del analisis de la prevalencia de placas de ateroma, tanto en regiones arteriales
carotideas como femorales se evidencia que no existieron diferencias estadisticamente

significativas entre personas sin y con PTD (p>0.05) (Tabla 8).
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Tabla 8. Personas con y sin PTD: ateromatosis carotideay femoral y carga aterosclerética

Ausencia de PTD

Existencia de PTD

(n=118) (n=27)
Existencia de placas de ateroma [si, %] 45.9% 42.3%
Placa de ateroma, Carotida comun izquierda [si, %]
£ Placa 17.7% 30.8%
o
s Aumento focal 3.5% 0.0%
E Placa de aterona, Cardtida interna izquierda [si, %] 6.2% T.7%
w  Placa de aterona, Cardtida externa izquierda [si, %] 1.8% 0.0%
E Placa de aterona, Cardtida comln derecha [si, %]
[=1
e Placa 23.9% 26.9%
= Aumento focal 9% 3.8%
o
E Placa de aterona, Cardtida interna derecha [si, %] Q7% T.7%
,—': Placa de aterona, Carotida externa derecha [si, %] 1.8% 0.0%
L
Placa de aterona, Femoral comun izquierda [si, %] 23.0% 15.4%
Placa de aterona, Femoral comin derecha [si, %] 18.6% 19.2%
Placas de ateroma, suma territorios carotideos
(Comun, Interna, Externa; ambos hemicuerpos)
® 0 69.9% 80.8%
2 1 12.6% 11.5%
g 2 1.7% 11.5%
= 3 3.6% 11.5%
= 4 3.6% 3.8%
ﬁ 5 1.8% 0.0%
"E Placas de ateroma, suma territorios femorales
E {Comun; ambos hemicuerpos)
= 0 54.1% 57.7%
=]
= 1 15.0% 3.8%
£ 2 15.1% 15.4%
@
: Placas de ateroma, suma territorios carotideos y
: femorales
o 0 54.1% 57.7%
=
2 1 18.0% 11.5%
= 2 9.0% 3.8%
[=]
= 3 4.5% 11.5%
®
© 4 81% 11.5%
2
© 5 3.6% 3.8%
(3]
6 9% 0.0%
7 1.8% 0.0%

La Tabla 9 muestra los andlisis de asociacion (correlacion) realizados entre las

principales caracteristicas demograficas, antropométricas, de FRCV y niveles de RCV

global (cuantificados mediante diferentes escalas), y las principales variables resultantes de

la aplicacion del DS14 (PTD, IS y AN). Nétese que ninguna de las caracteristicas

mencionadas mostré asociaciébn con las variables del DS14, indicando esto que las

diferencias encontradas en ITB y VOP ratio no podrian estar siendo influenciadas, y

determinadas, por diferencias en estos factores (co-factores).
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Tabla 9. Asociaciones (correlaciones) entre variables del D514 y caracteristicas demograficas,
antropomeétricas, factores de riesgo y riesgo cardiovascular global

PTD 1S AN 1S AN
[§1:1, No:0] (agregado) (agregado) [Sk1,No:0] [51:1, No:0]
R -.005 014 058 -7 073
Edad [afios] p 954 868 485 238 384

R 058 .00 066 =027 060

Indice de masa corporal [Ka./md D 498 994 431 753 473

R 024 064 019 081 .00

Hipertension arterial [S:1, No:0] b 776 450 897 470 946

l

097 068 274 -011 200

Diabetes [S:1, Mo:0] 491 001 001 016

ho
&

Antecedentes familiares de ECV aterosclerdtica R 010 053 -006 089 -050
[S:1, No:0] 1] 912 540 948 299 .bB3

R 088 003 -010 023 040

Colesterol HDL [mg/dl] D 246 973 916 204 662

R -.086 056 -143 037 -118

Trigliceridos [ma/di] p 360 546 124 695 202

R 006 -044 032 -.098 23

Glicemia [ma/di] p 951 634 732 204 187

Gradiente centro-periferia de rigidez arterial (WOP ratio)

|

R -.059 -.005 059 -.056 -074

Riesgo, infarto de miocardio [FRS 10 afios, %] p 523 957 532 544 447

R -.052 -.040 20 =110 -.004

Riesgo, enfermedad cardiovascular [FRS 10 afios, %] 579 663 189 230 a64

|

R =070 -.065 047 =122 -043

Riesgo, muerte por ECV [FRS 10 afios, %] p 453 477 10 183 636

|

028 047 -013 004 -.046

Peso corporal [Kg] p 742 574 878 962 585

R -.0az2 -.045 -.095 -.038 =137

Presign arterial sistdlica, Brazo [mmHg] p 340 570 955 646 101

R -.066 -.003 -.061 -031 -074
p 440 976 AT0 712 375

PTD: personalidad tipo D. IS: inhibicidn social. AN: Afectividad negativa. FRS y BNF: riesgo cardiovascular a 10 afios calculado
mediante Escore de Framngham v British National Foundation, respetivamente. ECV: enfermedad cardioascular. R: Coeficiente de
correlacion (Pearson(. Estadistica: p<0,05 se considerd estadisticamente significativa y entre 0,05-0,08 en umbral de
significancia.

Frecuencia cardiaca [latidos/minuto]




Igualmente, la Tabla 10 presenta los andlisis de co-varianza (ANCOVA) realizados
tras controlar (forzar estadisticamente) la existencia de asociaciones entre FRCV (Modelo 1)
y nivel de RCV de enfermedad cardiovascular (FRS; Modelo 2). La Tabla muestra que aun
forzando estas asociaciones (ajustando por FRCV o RCV), las diferencias en niveles de ITB
y VOP ratio se mantienen significativas y/o en umbral de significancia. En otras palabras,
las diferencias en los niveles de ITB y VOP ratio que existen entre personas sin y con
PTD no pueden atribuirse a diferencias en sexo, edad, y restantes FRCV tradicionales
(tabaquismo, hipertension arterial, dislipemia, diabetes, sedentarismo) y/o RCV global

a 10 afios (determinada por la exposicién ponderada a estos factores de riesgo).
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Tabla 10. ITB y VOP ratio en personas con y sin PTD, IS o AN, antes y después de
ajustar por factores de riesgo o riesgo cardiovascular (cofactores)

Pre-ajuste Post-ajuste por cofactores
ITE{PAS Tobillo/PAS Brazo) ™ DE M EE P

Modelol  No-PTD 1,18 007 1,19 0,006
PTD| 116 006 115 0,013 0,011

Modelo2  No-PTD 118 007 1,20 0,007
PTD| 1,16 006 115 0,014 0,007

Modelo 1 No-S 119 007 1,19 0,007
IS 118 006 118 0,009 —

Modelo2 No-S 118 007 1,19 0,008
IS 118 006 119 0,011 —

Modelo 1 No-AN [ 120 008 1,20 0,006
AN 16 006 116 0,009 0,001

Modelo? No-AN | 120 008 1,21 0,007
AN 116 006 1,18 0,010 =0,001

Gradiente de rigidez arterial (VOP ratio) VM DE VM EE P

Modelol  No-PTD 0,894 0,132 0,698 0,014
PTD | 0776 0167 0,748 0,030 0,049

Modelo2  No-PTD 0,694 0,132 0,679 0,018
PTD | 0776 0,167 0,762 0,034 0,036

Modelo 1 No-IS 0679 0,131 0,687 0,016
IS 0752 0,148 0,739 0,020 Lo

Modelo?2 No-IS 0679 0,131 0,670 0,020
IS 0752 0,148 0,753 0,029 0,022

Modelo 1 No-AN 0704 0,139 0,708 0,017
AN 0717 0146 0,706 0,020 0,949

Modelo2 No-AM 0704 0139 0,701 0,023
AN 0717 0,146 0,694 0,026 0,831

WM. valor medio. DE y EE: desvio y error estandar. FTD; personalidad tipo O, AN: afectividad negativa. 15:
inhibicion social. PAS: presion arterial sistalica. ITB: indice tobillo-brazo. Como gjemplo, en el caso dela
comparacion entre no-PTD y PTD, para &l Modelo 1 los cofactores del modelo fueron evaluados para los
siguientes valores; para el ITE: Sexo: 0,30, Edad: 47,83, Antecedentes Familiares: 0,16, Sedentarisma: 0,67,
Diabetes: 0,008, Dislipemia: 0,46, HTA: 0,20, Tabaquismo: 0,26. ParalaVOP ratio: Sexo: 0,43, Edad: 51,74 afos,
Antecedentes Familiares: 0,20, Sedentarismo: 0,71, Diabetes: 0,015, Dislipemia: 067, HTA: 022, Tabaquismo:
0,22. Modelo 2. Cofactores del modelo fueron evaluadas para los siguientes valores: Riesgo, enfermedad
cardiovascular[FRS 10 anos, %] 918 (ITB) v §,35 (VOP ratio). Unvalor de p=0,06 s & considerd estadisticamente
significativo, ¥ entre 0,05 y 0,08 en el umbral de |a significancia estadistica.

5.5.1 Inhibicién Social

Las Tablas 11, 12, 13 y 14 muestran las caracteristicas de los sujetos estudiados en

funcién de haber alcanzado (0 no) el puntaje para ser clasificados con IS.

No existieron diferencias en caracteristicas demograficas, antropométricas, en los

farmacos consumidos, ni en la exposicién a FRCV y RCV global (Tabla 11).
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Tabla 11. INHIBICION SOCIAL: caracteristicas demograficas, antropométricas, farmacos, factores de riesgo y
riesgo cardiovascular

Ausencia de Inhibicién

Existencia de Inhibicién

Social [n=92] Social [n=53]
VMo% DE Min Max VMo % DE Min Max

Sexo[Hombres, %] 68.5% 67.9%

Edad [afios] 4857, 1373 23.00 84.00 48.06;  15.60 19.00 82.00
- Peso corporal [Kg.] 7863; 1585 4980 127.00 TB7Gs 1547 5200 114.40
8 Tallacorporal [m] 1.70a 10 1.46 1.82 1.71a .09 1.49 1.87
E Indice de masa corporal [Ka./md 27.25; 483 1927 46.09 26.99; 439 18.76 3912
":- Tabaguismo actual [si; %] 27 2% 22 6%
§ Hipertension arterial [si; %] 19.8% 25.0%

E Dislipemia [si; %] 45.1% 50.9%

E Diabetes [si; %] 2.2% 1.9%

§ Sedentarismo [si; %] 66.7% 64.2%

"'E Antecedentes familaires de ECV aterosclerdtica [si,%) 14 9% 22 0%

£ Colesterol Total [mag/di] 20875; 3794 127.00 326.00 211.86; 2906 14000 28000
E Colesteral HDL [mg/dl] 5193; 1173 2500 10000 5253; 1339 29.00 93.00
& Colesterol LDL [mg/dl] 134.06: 3418 67.00 23200 13445, 2770 88.00 191.00
E Trigliceridos [ma/dl] 130.09; 9541 4400 783.00 13700 7339 4000 37200
2 Indice aterogérnico [ColT/ColT HDL] 418, 1.06 191 6.57 4 345 150 220 9.03

E Glicemia [mg/dl] 94.03s 2473 76.00 206.00 89.32, 17.35 a8 118.00
g Farmacos antihipertensivos [si;%)] 15.2% 22.6%

a Farmacos hipolipemiantes [si;%] 12.1% 7.7%

Farmacos hipoglucemiantes [5i;%)] 3.3% 1.9%

Riesgo, enfermedad coronaria [FRS 10 afios, %] 6.863 540 .05 20.44 5873 5.04 02 3074
_Riesgo,infarto de miocardio [FRS 10 anos, %] 3345 348 02 12 .87 2.889; 4.39 00 2355
§ Riesgo, accidente cerebrovascular [FRS 10 afios, %] 153; 1.64 2 762 1113 1.08 08 514
:'” Riesgo, ECV [FRS 10 afios, %) 1008, 821 32 3282 819, 7.95 31 3938
E Riesgo, muerte por enfermedad coronaria [FRS 10 afios, %) 1172 1.61 0.00 769 87a 177 0.00 10.21
[ Riesgo, muerte por ECV [FRS 10 afios, %] 186a 275 .04 18.18 1235 152 02 8.49

Riesgo, enfermedad cardiovascular [BNF 10 afios, %] 8.38; 6.67 AT 28.06 6.973 6.73 4 3490

WM: valor medio. DE: desvio estandar. ECV: enfermedad cardiovascular. FRS y BNF: riesgo cardiovascular gobal a 10 afios calculado mediante
Escore de Framngham vy British Mational Foundation, respetivamente. Estadistica: para cada variable, subindices diferentes indican diferencias
estadisticamente significativas (p=0,05; no pareado, dos colas).

Del andlisis de la informacion asociada al DS14 surge que con la excepcion de los
item 2, 4 y 12 en todos los restantes los sujetos con IS alcanzaron mayor puntuacién
(p<0,05) (Tabla 12). Como era esperable, respecto de los sujetos sin IS, los sujetos con IS
presentaron mayores puntuaciones acumuladas (agregadas) en las categorias IS, pero asi
también en puntaje agregado y prevalencia de AN (p<0.005) (Tabla 12). Es decir, quienes
presentan IS, muestran mayor proporcién de personas con AN. Entre los sujetos sin
IS y con IS, existi6 un 26,1% y 49,1% de personas que presentaron AN,
respectivamente. Por otra parte, aproximadamente la mitad (51%) de quienes presentaron
IS presentaron PTD; es decir, 1 de cada 2 personas que presentan IS, alcanzan
puntuaciones que las catalogan en el grupo de PTD, lo que es decir, también alcanzan

puntuaciones elevadas en AN (Tabla 12).

Nétese que con la Unica excepcidon de "Preocupacion” (Afectividad Negativa), en

todos los restantes "componentes individuales" de AN (Disforia; Irritabilidad) y de IS
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(Disconfort social, Reticencia; Falta de desenvoltura/equilibrio social) los sujetos con IS

presentaron mayores niveles medios de puntuaciones (p<0.05) (Tabla 12).

Tabla 12. INHIBICION SOCIAL: datos resultantes de la aplicacién del formulario DS14

Ausencia de Inhibicion Existencia de Inhibicion

Social [n=92] Social [n=53]
VMao% DE Min Max VMo % DE Min Max
Item 1 03 1 0 4 2n 1 0 4
Item 2 1a 1 0 4 13 1 0 4
Item 3 25 2 0 4 3 1 0 4
" Item 4 1a 1 0 4 1a 1 0 4
= ltem5 13 1 (] 4 1o 1 0 4
é Item & 1a 1 0 3 2o 1 0 4
2 ltem7 1a 1 0 4 1o 1 0 4
g Item & 03 1 0 3 2n 1 0 4
£ Item3 0a 1 0 3 1o 1 0 4
¥ ltem 10 0a 1 0 4 e 1 o 4
8 item 11 1a 1 o 4 2 1 0 3
Item 12 23 2 0 4 23 1 0 4
Item 13 1a 1 1] 4 1o 1 0 4
Item 14 03 1 0 3 2n 1 0 4
Inhibician Social (puntaje agregado) Ba 3 0 9 154 4 10 25
Afectividad Megativa (puntaje agregado) Ta 5 0 22 10y 7 0 23
Inhibicion Social + Afectividad negativa (puntaje agregado) 11.503 607 000 2900 2511g g.54 1000 44 00
Personalidad Tipo D [%] 0.0% 51.0%
Inhibician Social [%] 0.0% 100.0%
Afectividad Magativa [%a] 256.08%a 49.05%np
E 15- 1 AM- T39% 0.0%
g 1S+ [ AN- 0.0% E0.9%
= |37 AN+ 26.1% 0.0%
B IS+ AN+ o 0.0% 49.1%
Disforia (Afectividad Megativa) 2653 262 000 1000 4 00y 326 000 10.00
Preocupacion (Afectividad Megativa) 2.T1a 205 000 7.00 3.383 230 000 8.00
Irritabilidad (Afectividad Megativa) 1.47a 161 000 600 2,45 241 0.00 8.00
Disconfort social (Inhibicion Social) 1.09; 137 000 600 6.43 235 200 11.00
Reticencia (Inhibicion Social) 1.18a 133 000 400 402 213 1.00 8.00
Falta de desenvoltura social (Inhibicién social) 2.40; 194 000 800 4. 7% 1.78 1.00 8.00

VM: valor medio. DE: desvio estandar. Min y max: valor minimo y maximo. IS: inhibicion social. AM: afectividad negativa. [5- e 15+
ausencia y presencia de inhibision social, respectivamente. AM- & AM+: ausencia y presencia de afectividad negativa,
respectivamente. Estadistica: para cada variable subindices con letras diferentes representa diferencias estadisticamente
significativas (p<0,05, no pareado, dos colas)

No existieron diferencias significativas (p>0.05) en los niveles de frecuencia cardiaca
y PAS maxima y PAD minima medida a nivel del brazo o del tobillo entre sujetos con y sin
IS (Tabla 13). Tampoco se evidenciaron diferencias en niveles de ITB (1,194£0,07 vs.
1,18%0,06; p>0.05) ni en CIMT (Tabla 13].

Del resto de las variables arteriales, interesa destacar que al igual que lo

encontrado para personas con PTD, quienes presentaron IS (respecto de los que no)
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mostraron mayor nivel de VOP ratio (0.68+0.13 vs. 0.75%0.15; p<0.05), lo que es
compatible (como fue mencionado) con mayor RCV (Tabla 13). Las diferencias en
VOP ratio se mantuvieron luego de ajustar por diferentes cofactores, lo que indica

gue no fueron debidas a diferencias en el nivele de exposicion a FRCV (Tabla 10).

Tabla 13. INHIBICION SOCIAL: caracteristicas hemodinamicas y arteriales

Ausencia de Inhibicion Existencia de Inhibicion
Social [n=92] Social [n=53]

_VMo% DE Min Max VM o % DE Min Max
Frecueancia cardiaca [latidos/minuto] 68.84, 1117 45.00 965.00 70.00, 959 49.00 90.00
Presion arterial sistdlica, Brazo [mmHg| 12812, 1325 10400  168.00 128.25, 1362 10500 163.00
Presion artenal diastélica, Brazo [mmHg] 75,62, 912 54.00 96.00 75.77, 10.30 60.00 110.00
Presion artenal sistdlica, Tobillo [mmtg) 15236, 1899 117.00 162 00 151 .92, 1842 12000 190.00
Presion arterial diastolica, Tobillo [mmHa] 76.22, 969 57.00 98.00 77.04, 10.62 61.00 107.00
Indice tobillo-brazo (PAS Tobillo/PAS Brazo) 1.19, 07 105 1.30 1.18, 06 1.06 1.30
Espesor intima-media carotideo 1zquierdo [mm) 89, 19 41 168 69, 14 47 1.10
Espesor intima-media carotideo derecho [mm)] 68, 17 43 138 69, 15 44 1.05
Rigidez adrtica (VOP carétido-femoral) [m/s] 828, 173 581 15.95 8 36, 1.56 630 13.68
Rigidez humero-radial (VOP cardtido-radial) [m/s) 12, 1 9 17 12, 2 9 16
Gradiente centro-periferia de rigidez arterial (VOP ratio) 68, 13 49 108 5% 15 52 113

VM valor medio. DE- desvio estandar, Min y Max- valor minemo y maximo. PAS: presion arterial sistélicamaxima VOP: velocidad de Ia onda del
puiso. Estadistica: para cada vanable, subindices con ietras diferentes representan diferencias estadisticamente significativas (p<0,05; no
pareado, dos colas)

Del andlisis de la prevalencia de placas de ateroma, surge que no existieron

diferencias estadisticamente significativas entre personas sin 'y con IS (p>0.05) (Tabla 14).
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Tabla 14. INHIBICION SOCIAL: ateromatosis carotidea y femoral y carga aterosclerética

Ausencia de Inhibicion Existencia de Inhibicion
Social [n=92] Social [n=53]
Existencia de placas de ateroma [si, %] 48 9% 40.4%
Placa de ateroma, Cardtida comun izquierda [si, %]
: Placa 209% 20.8%
o Aumento focal 33% 3.6%
7]
@ Placadeaterona, Cardétida interna izquierda [si, %] 8.8% 3.8%
L)
T Placade aterona, Cardtida externa izquierda [si, %) 22% 0.0%
m
& Placa deaterona, Cardtida comin derecha [si, %)
s Placa 26.4% 22.6%
2 Aumento focal 22% 1.9%
E Placa de aterona, Cardtida interna derecha [si, %] 9.9% 7.5%
&  Placadeaterona, Cardtida externa derecha [s1, %] 22% 0.0%
Placa de aterona, Femoral comtin izquierda [si, %] 231% 18.9%
Placa de aterona, Femoral comun derecha [si, %] 18.7% 18.9%
Placas de ateroma, suma territorios carotideos
(Comun, Interna, Externa; ambos hemicuerpos)
0 64 4% 65 4%
n 1 12.2% 11.5%
z 2 10.0% 13.5%
5 3 56% 7.7%
~°; 4 56% 1.9%
§ 5 22% 0.0%
2 Placas de ateroma, suma teritorios femorales
E (Comun; ambos hemicuerpos)
g 0 70.3% 755%
e 1 13.2% 11.3%
"5: 2 16 5% 13.2%
¢ Placas de ateroma, suma termitorios carotideos y
> femorales
= 0 511% 596%
E 1 18 9% 11.5%
g 2 10.0% 3.8%
2 3 22% 13.5%
& 4 8.9% 9.6%
m
= 5 56% 1.9%
6 1.1% 0.0%
7 22% 0.0%

Datos exresados como nivel medio de prevalencia. Placa: refiere a existencia de placas de ateroma evidenciadas mediante ecograia
de vasos de cuello y femorales. Aumento focal: espesamiento parietal arterial que por <02 mm no alcanza definicién de placa de
ateroma. No se evidenciaron diferencias significativas entre grupos.

5.5.2 Afectividad Negativa

Las Tablas 15, 16, 17 y 18 muestran las caracteristicas de los sujetos estudiados en

funcién de haber alcanzado o no el puntaje para ser clasificados con AN.

No existieron diferencias en caracteristicas demograficas, antropométricas, en
farmacos consumidos, en exposicion a FRCV y en nivel de RCV global (con independencia

de la escala utilizada) (Tabla 15).
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Tabla 15. AFECTIVIDAD NEGATIVA: caracteristicas demograficas, antropométricas, consumo de farmacos,
factores de riesgo y riesgo cardiovascular global

Ausencia de Afectividad Existencia de Afectividad
Negativa (n=95) Negativa (n=50)
VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
Sexo [Hombres, %] T3T% 58.0%
Edad[afios] 4762; 1405 2300 854.00 4982; 1505 19.00 5200
Peso corporal [Kg.] 79.20s 16.00 4980 12700 77.70s 1509 5030 107.00
§ Talla corporal [m] 1.71a .08 1.50 1.82 1.683 A0 1.46 1.87
E Indice de masa corporal [Kg./m?] 2695 447 2003 4609 2754;  BOD 1927 38.26
E_ Tabaqguismo actual [si; %] 24 2% 28.0%
;'f Hipertension arterial [si; %) 215% 22 0%
o Dislipemia [si; %] 46.8% 48.0%
E Diabetes [si; %] 0.0% 6.0%
E Sedentarismao [si; %] 62.4% T2.0%
'E_ Antecedentes familaires de ECY aterosclerdtica[si, %] 18.9% 14 9%
§ Colesteral Total [mgidl 21271: 36.09 127.00 326.00 204.02; 3277 14400 287.00
E Colesterol HDL [mg/dl] B177s 1238 2500 10000 5280 1212 2900 93.00
% Colesterol LDL [ma/di] 13664; 3186 8000 23200 12980; 3244 G700 217.00
E Trigliceridos [mag'd] 13988; 9663 5000 7B300 11780; G942 4000 43400
g Indice aterogérnico [ColT/ColT HOL] 4.344 125 191 9.03 4.03; 115  2.20 7.93
‘E Glicemia[mag/di] 90612 1417 98 141.00 9657; 3442 79.00 296.00
E Farmacos antihipertensivos [si;%] 16.8% 20.0%
= Firmacos hipolipemiantes [si;%] T.5% 16.0%
Farmacos hipoglucemiantes [si;%)] 1.1% 6.0%
Riesgo, enfermedad coronaria [FRS 10 afios, %] 6.70; 583 27 3074 6.225 511 0z 20.44
_  Riesgo,infarto de miocardio [FRS 10 afios, %] 3.403 4.09 02 2355 2.81; 317 .00 1276
E Riesgo, accidente cerebrovascular [FRS 10 afios, %) 1.36a 1.49 3 7.40 1463 1.50 .08 762
g° Riesgo, ECV[FRS 10 afios, %] 9.48; 846 32 39.38 8.41; 7.60 il 3282
ﬁ Riesgo, muerte por enfermedad coronaria[FRS 10 afios, %] 1.153 1.82 0.00 10.21 825 133 0.00 6.49
i Riesgo, muerte por ECV [FRS 10 afios, %) 1.73; 276 04 18.18 1.51; 1.65 0z 8.05
Riesgo, de ECV [BNF 10 afios, %] 8.05; 696 40 34.90 768: 623 14 28.06

WM: valor medio. DE: desvio estandar. Min y Max: valor minimo y maximo. ECV: enfermedad cardiovascular. FRS y BMF: score de riesgo
cardiovascular gobal a 10 afios calculado mediante Escore de Framnghamy British Mational Foundation, respetivamente. Estadistica: para cada
variable, subindices con letras diferentes indican diferencias estadisticamente significativas (p=0,05; no pareado, dos colas).

Del andlisis del DS14 surge que con la excepcion de los item 1y 3 en todos los
restantes los sujetos con AN alcanzaron mayor puntuaciéon (p<0,05) (Tabla 16). Ademas,
respecto de los sujetos sin AN, las personas con AN presentaron mayor puntuacion
acumulada (agregada) en las categorias AN, pero asi también en puntaje agregado y
prevalencia de IS (p<0.005) (Tabla 6). Es decir, respecto de los que no presentan, el
grupo que presenta AN muestra a su vez mayor proporcién de sujetos con IS. Entre
los sujetos sin AN y con AN, existio un 28,4% y 52,0% de personas que presentaron
IS, respectivamente. Ademas, algo més de la mitad (54,2%) de quienes presentaron AN
presentaron PTD; es decir, que ~1 de cada 2 personas con AN, alcanzan puntuaciones
elevadas en IS (Tabla 16).

Con la unica excepcion de "Falta de desenvoltura social (Inhibicién social)", en todos

los restantes "componentes individuales" de AN (Disforia; Preocupacion; Irritabilidad) y de
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IS (social y Reticencia) los sujetos con AN presentaron mayor nivel medio de puntuaciones
(p<0.05) (Tabla 16).

Tabla 16. AFECTIVIDAD NEGATIVA: datos resultantes de la aplicacion del formulario D514

Ausencia de Afectividad Existencia de Afectividad
Negativa (n=95) Negativa (n=50)
VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
Ttem 1 Ta i [/] ES Ta 1 0 E
Item 2 On 1 0 3 2 1 0 4
Item 3 2 1 0 4 2 2 0 4

o lEM4 1s 1 0 4 2 1 0 4

i ltem 5 1s 1 0 4 2 1 0 4

E Item & 1a 1 0 4 s 1 0 4

2 ltem7 1s 1 0 4 2 1 0 4

g Item & 1a 1 0 4 1o 1 0 4

£ ltem®d 0w 1 0 3 s 1 0 4

E Item 10 1s 1 0 4 2 1 0 4

8 ltemii i 1 (] 4 2 1 0 4
Item 12 2 1 0 4 K 1 0 4
Item 13 On 1 0 3 2s 1 0 4
Item 14 1a 1 0 4 2y 1 0 4
Inhibicion Social {puntaje agregado) Ta B L[H] 25 5 & 1] 22
Afectividad Megativa (puntaje agregado) 4. 3 L[H] L] 15 4 10 23
Inhibicidn Social + Afectividad negativa (puntajeagregado)  11.77. 6.36 0.00 33.00 2842, 842 1200 4400
Personalidad Tipo D [%] 0.0% R4 2%

Inhibicion Social [%] 28.4% 52 0%
Afectividad Magativa [%] 0.0% 100.0%

E 151 AM- T1.6% 0.0%

‘g 15+ 1 AN- 28.4% 0.0%

ﬁ 151 AN+ 0.0% 43.0%

B IS+] AN+ 0.0% 52.0%

B Disforia (Afectividad Megativa) 1.62. 1.82 0.00 8.00 .04, 2.42 0.00 10.00
Preocupacion (Afectividad Negativa) 1.88a 1.62 0.00 7.00 4,98, 1.49 2.00 8.00
Irritabilidad (Afectividad Megativa) Bl 1.18 0.00 5.00 3.62, 2.04 0.00 8.00
Discorfort social (Inhibicion Social) 231. 281 0.00 10.00 L2z, 3.3 0.00 11.00
Reticencia (Inhibicion Social) 1.73. 190 0.00 8.00 316, 2.30 0.00 8.00
Falta de desenvolura social (Inhibicidn s ocial) 3.33. 219 0.00 3.00 3182 225 0.00 8.00

VM valor medio. DE: desvio estandar. Min y Max: valor minimo y maximo. |S: inhibicion social. AN: afectividad negativa. 15- e IS+ ausencia y
presencia u:IE_.inhibisiujn sodial respectivamente. AM- & AN+ ausenciay presencia de afectividad negativa, respectivamente. Estadistica: para cada
variable subindices con letras diferentes representa diferencias estadisticamente significativas (p=0,05, no pareado, dos colas).

No existieron diferencias estadisticamente significativas (p>0.05) en frecuencia
cardiaca y PAS y PAD medida a nivel del brazo, pero si menores niveles de PAS maxima
en tobillo en sujetos con AN (155%19 vs. 147+17 mm Hg; p<0.05) (Tabla 17).
Adicionalmente, se evidenciaron diferencias en los niveles de ITB (1,20+0,06 vs. 1,16+0,06,
p<0,05) (Tabla 17), las cuales se mantuvieron tras ajustar por los niveles de exposicion a
FRCV y RCV global (Tabla 10). Como se menciond, menor ITB es compatible con

estados de aterosclerosis subclinica de aorta y/o arterias de miembros inferiores.
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Tabla 17. AFECTIVIDAD NEGATIVA: caracteristicas hemodinamicas y arteriales

Ausencia de Afectividad

Existencia de Afectividad

Negativa (n=95) Negativa (n=50)
VMo % DE Min Max VMo % DE Min Max

Frecuencia cardiaca [latidos/minuto] 8984, 10.40 45.00 85.00 68.18, 10.97 49.00 95.00
Presion arterial sistofica, Brazo [mmHg] 128.96; 13.76 10400 169.00 126.68. 1253 106.00 163.00
Presion arterial diastdlica, Brazo [mmHg) 75.99, ERg| 5400 11000 75.08, 9.28 60.00 100.00
Presion arterial sistolica, Tobilio [mmHg] 185.05, 1920 11700 19200 14684, 1665 120.00 190.00
Presion arteriai diastolica, Tobillo [mmHg) 7744, 10.37 5700 107.00 74.80, 9.03 58.00 106.00
Indice tobiflo-brazo (PAS Tobillo/PAS Brazo) 1.20; 06 1.06 1.30 1.16y .06 1.05 1.30
Espesor intima-media carotideo izquierdo [mm)] 69, 19 A1 168 69, 13 .50 110
Espesor intima-media carotideo derecho [mm] 68; 16 43 138 70; 16 47 1.16
Rigidez adrtica (VOP carotido-femoral) [m/s] 837, 1.81 592 15.95 8.19, 1.34 581 12.58
Rigidez humero-racial (VOP cardtido-radial) [m/s] 12, 1 9 16 12, 2 9 17
Gradiente centro-periferia de rigidez anterial (VOP ratio) 70: 14 .50 1.08 725 15 49 1.13

VM: valor medic. DE: desvio estandar. Min y Max: valor minime y maximo. PAS: presion arterial sistolica maxima. VOP; velocidad de la onda de!
pulso. Estadistica: para cada variable, subindices diferenies indican diferencias estadisticamente significativas (p<0,05; no pareado. dos colas).

No existieron diferencias en el resto de las variables arteriales (Tabla 17), ni en

prevalencia de placas de ateroma o carga aterosclerotica (Tabla 18).
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Tabla18. AFECTIVIDAD NEGATIVA: ateromatosis carotidea y femoral y carga aterosclerdtica

Ausencia de Afectividad Existencia de Afectividad
Negativa (n=95) Negativa (n=50)
Existencia de placas de ateroma [si, %] 41.9% 53.1%
Flaca de ateroma, Carotida comun izquierda [si, %]
g Placa 17.0% 28.0%
S Aumento focal 3.2% 4.0%
E Placa de aterona, Cardtida interna izquierda [si, %) 6.4% 8.0%
E Placa de aterona, Cardtida externa izquierda [si, %] 2.2% 0.0%
E Placa de aterona, Carotida comdn derecha [si, %]
y Placa 23.4% 28.0%
E Aumentofocal 1.1% 4.0%
E Placa de aterona, Cardtida interna derecha [si, %] 9 6% 8.0%
g Placa de aterona, Cardtida externa derecha [si, %) 21% 0.0%
u Placa de aterona, Femoral comun izquierda [si, %] 24 5% 16.0%
Placa de aterona, Femoral comun derecha [si, %] 19.1% 18.0%
Placas de ateroma, suma territorios carotideos
(Comun, Interna, Externa; ambos hemicuerpos)
" ] 68.8% 57.1%
2 1 11.8% 12.2%
E 2 3.6% 16.3%
E 2 549 8.2%
;=- 4 3.2% 6.1%
2 5 22% 0.0%
'E Flacas de ateroma, sumaterritorios femorales
® (Comun; ambos hemicuerpos)
- 0 70.2% 76.0%
2 1 13.8% 10.0%
E 2 16.0% 14.0%
‘E Placas de ateroma, suma territorios carotideos v
g femorales
] ] 58.1% 45.9%
g 1 16.1% 16.3%
2 2 5.4% 12.2%
g 3 6.5% 6.1%
E 4 5.4% 16.3%
= 5 5.4% 2.0%
o G 1.1% 0.0%
T 22% 0.0%

Datos exresados como nivel medio de prevalencia. Flaca: refiere a existencia de placas de ateroma evidenciadas mediante ecograla
de vasos de cuello y fermorales. Aumento focal: espesamiento parietal arterial que por <0,2 mm no alcanza definicion de placa de
ateroma. Mo se evidenciaron diferencias significativas entre grupos.

5.5.3 Anélisis de grupos con y/o sin Inhibicion Social y Afectividad Negativa

Las Tablas 19, 20, 21 y 22 muestran la comparacion entre variables obtenidas para
sujetos de cuatro categorias: (1) IS-/AN-, (2) IS+/AN-, (3) IS-/AN+, y (4) IS+/AN+. Nétese
gue no existieron diferencias significativas entre grupos en las caracteristicas demograficas,

antropomeétricas, nivel de exposicion a FRCV y RCV (Tabla 19).
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Tabia 19, INHIBICION SOCIAL yio AFECTIVIDAD NEGATIVA: caracteristicas demogrificas, antropométricas, fir £ de riesgo y riesgo cardi |

15-1 AN- (1=68) l$+IAN-(m27) 15-1 AN# (n=24) 15+ | AN+ (n=26)
VMo% DE Min Max VMo% DE Max VMo% DE Min Max VMo% DE Min Max
Sao [Foemres. %] e W TN
Ecadisfios] 4737, 13686 3300 8400 4326, 1523 2500 700 5196, 1363 2500 7200 47a5, 1627 1900 B200
Pesocorparal Ko | TO75 1613 4580 12700 T7B4, 1550 5200 11440 7551, 14851 5030 10430 7T, 1326 5250 107.00
Tallacotporal [m] 77 09 W 1w 170 e 182 186 148, 1M e es 170, 09 149 187
nicn 06 mass comporal [Kg md 2121 408 2000 AN 2631, 01 2037 Iz XM, A3 2T IS 2rTu 47 1876 3826
Taoaquetae actusi (s W] 265% 1H5% N 269%
! Hganensdn anenal = %) 1048 269% 2W0E% 231%
§ Dedpemiajsi 433% 556% SaU% 462%
Dabetesish; %] 00% 00% 3% 3a%
i Sedertansmo i %] 852% 550% T0E% 721%
Anfecedentes tamiares de ECV [21,%] Hos 269% 12.0% W%
Cotesterol Tatal [mgal) 21148, 3635 12100 RO 2163 a3 Hg 0 22000 20067, 4086 14400 2897100 20738, 2253 10800 24600
Colesterot HOL jmp'éq 5245 1302 2500 10000 5058, 1034 3000 7300 5132, 708 €200 €600 5429, 1570 2900 9300
CotestersI LOL jmpit 13045 3250 8000 23200 13933 3024 8800 19100 2829, 3887 OYO0 21780 12130, 2478 9300 12700
Toghicencos [mpsd| 13343, 9642 W00 IO 10039 0027 7000 200 1068, E20 &400 43400  v1A55, 53323 4000 2200
g ahee serogéemico [CoMTCHT HDY 426 107 1 AS7 46 172 241 900 %5 102 220 e it 1 22 1)
Gicamia imgus| 207 074 TEOE MI1D0 @505, 2212 8 1900 10067, 4990 7900 A0 9284, 77T TH00 1700
Farmacos antitepensnsivos (i %) 182% 185% 125% 269%
Farmacos higolpemiantes s, %] 10a% 2.0% 187 154%
Farmacos higoglucamiantes [si %] 15% o00% B3N 28%
fiesgo entermedad coronanaFRS 103005, S 687, 355 24 2007 & 15, 690 ] 2074 €33, sSu 05 04 560, 508 02 2038
Rlesgo infano ge mincardio FRS 10 afos %) 348, 386 02 1287 315, 534 0o 2355 2%, 205 0 128 266, 344 0o 1276
! Rlesgo. acadonte cerabrovasadar FRS 10 ahos, %) 147, 102 0 T4 99, @« 1“4 415 17, 174 172 Tz 124, i hal 08 su
Flesgo ECV [FRS 10afos. %] 983, B4 3F 2236 s05, B7F 41 2938 105 7B4 79 :!E2 830, 739 3t 2562
Riesgo. muerte snfermedad coromana FRS 10 afos, %) 118, 100 oMW rTe8 1,004 226 000 102t 110y 15 200 043 ™ 11¢ oM 40
Riesgo muene ECV FRS 10 afios, %] 187 208 06 W 12, 188 08 B0 2 203 05 B0 116, 11 02 4
rtmoo ECV [BreF 10 ahes. W) 03 675 a0 2747 1% 77 6 90 054, 650 7 06 601 5@ w222
wvmumm mSvM tom oonnpawmum:l’gowa10w;cmno>vmlbiman»mowm yBmsh Founsakon i Estane ouamuamm Sutsndices con btray
aical amente signiicatieas (p<0,05, ne pareado. 0os colas) Se reald cumeccidn siCa para jones

La Tabla 20 muestra que en cualquiera de los cuatro subgrupos, en los 14 items del
DS14 existieron variaciones en las respuestas brindadas que conllevaron a que existieran
(en términos generales) respuestas con valor 0 y valor 4. Igualmente, cabe sefialar que en
términos de valor medio de respuestas, en cada uno de los 14 items los individuos con PTD
(IS+/AN+) presentaron mayor nivel que los sujetos con IS-/AN- (con excepcion del item 3).
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Tabla 20. INHBIGON SOCIAL y/o AFECTIVIDAD NEGATIVA: datos resultantes de k2 aplicacidn del formulario DS13

IS-/ AN- (n=68) IS+/ AN- {n=27) 1S- 1 AN+ {n=24) 15+ AN+ (n=26)
VMo% IE Min Max VMo% DE ﬁl Max WWo% DE Mm Max VMo%x ©DE Min  Max

T Eem1 '3 ] 3 Z: ES [ 1 LB 3 22 1 1] ES
em?2 (18 1 o 3 & 1 0 2 1 2 4 Z 1 0 4
%em3 2 1 @ 4 3 101 4 2 2 D 4 Fos 1 2 4
Bem4 = 1 @ 2 (% 1 e 4 2 1D 4 Z 1 2 4

2 mms = 1 @ 4 1 10 3 2 1 0 2 % 1 ] 4

i em6 e 1 0 3 % 1 0 4 15 1 0 3 1 0 4

F w7 . 1 @ L 1 1 0 4 2 1 0 4 Z 1 0 4

2 ®ms & 1 0 3 % 1 06 4 0 1 2 2 1 0 4

£ mmg & 1 a8 2 0 10 3 5 1 2 3 Z 1 0 4

S =m0 & 1 0 4 2 1 0 4 ts 1 0 3 z 1 0 4

S gem11 = 1 0 4 % 1 0 4 15 1 0 4 2% 1 0 4
2em 12 %2 1 0 L Z 1 0 4 ES 1T 2 4 1 2 4
Tem13 & 1 @ 3 & 106 z Z 1 2 4 Ze 1 2 4
Bem 14 o 0 2 b 1 e 4 1 1 D z Z 1 ] 4
inhibicion Socizi {puniaie agregado) & 2 0 3 4 1 35 5 2 0 9 185 & 10 2
AfedividadNegdia {purksie agrgaco) % 31 o 9 3 0 9 % 3 W 2 165 0w 2
ihibicion Socizi+ Alecividadnegaivalpuriap agregado) - 8.88; 404 000 1700 523 1000 3300 1532, 455 1200 2000 3142, 6547 2190 4400
PersonaicadTipo D %] 0.0% 00% 1000%
hibician Socii B3] 00% 0.0% 1000%

AfediitedNagaia ] 0.0% 100.0% 1009%

2 5-/AN- 1000% 0.0% 00%

g B+1AN- 0.0% 0.0% 0.0%

g SN 0.0% 100.0% 00%

2 Eela 0.0% 0% 100.0%
Disforia(AfecividadNegaiva) 162, 174 000 00 206 000 800 558 250 100 1000 545 230 000 1000
Preoospacion(Afedividad Negaiva) 183, 163 000 700 163 000 500 43 133 300 700 524 151 200 800
¥itabiidad (Afedividad Negaiva) 87 120 000 500 114 000 400 317 143 000 600 404 242 000 300
Disconfort social (inhibicion Social) 87 123 080 &M 237 300 1000 174 157 080 400 2 23¢ 200 1100
Reficencia (Inhibicion Socid) 100: 129 000 400 199 100 800 17 133 000 400 220 100 800
Faka de desenvoilira social (inhiticén social) 260, 197 000 800 153 200 800 983, 176 000 690 192 100 800

: S5+ aUsenciay presenca o Tespectvamente Al € Al ausenday
presenci de sfechidadnegaiva. respe:!warmrm Esiadisica para cacs varabie suzindioss con lefras ciferates representa dferendias estadisficamente significaivas (p<0.05: no pareado, dos colas) Se realzd
comeccidn estadistica para comparaciones matipies.

La Tabla 21 muestra para los cuatro subgrupos los diferentes valores
hemodinamicos. Noétese la existencia de diferencias entre grupos en los niveles de ITB.
Especificamente, los niveles de ITB de los subgrupos IS-/AN+ y IS+/AN+ (PTD), fueron
significativamente menores que los del subgrupo IS+/AN-, y en el caso de los sujetos con
PTD fueron menores también que os del subgrupo IS-/AN- (Tabla 21).

Tabla 21. INHIBICION SOCIAL y/o AFECTIVIDAD NEGATIVA: caracteristicas hemodinamicas y arteriales

18-! AN- [n=68) I5#/ AN- [n=27) 1S-7 AN+ [n=24) 18+ AN+ [n=26)

WNo% DE Ma Mx  Wo% DE  Nin Max VMo% DE  Nin Max VNo% [E Min Max
Frecuznoz candecz [E0os mindn] ®H: M6 HO HO 1D xw N0 W0 6l6i: 1136 o008 500 86 1038 82X [0
Przsion anierdl sisidica Brzo [mafiyg) 2850 U M0 BN vei: 138 WS 10 2% 128 Mel 1800 1735 13T 60 1.
Przsionanerd dasidica Bam[mrHg) B2 93 M0 %O 76 07T 830 11000 RN 86 AN W0 785 993 6L 1000
Presiinanzsd ssidica Tobik [mmdg) B AW TN 10W  BeF. 1708 170 M0 833 45 210 1200 473 18 120w 190
Puzsitn anierd dastobca Tobdl [mmHy ®il: NI FHO WO 791 1B 20 W0 N 38 ®/U B 7481 967 610 1050H
Indioz 1028>-brazo (PAS Tob#oPAS Brazo) 1%, 7 1% 13 1.4 B 10 13 196 0B 1B 1F 116 % 116 13
Espzsor nama-redia carotideo gusardo [mm] 8 N 4 15 RN 1 a 9 T ] L) 38 i % 3 14
Espssor nimz-media carotides derecho fmm] 6B 7 & i3 £ B M % T B 51 116 83 mn & i)
Rigidez addica (V0P caniido-femord) [mis] 33, 18 5% $B% §4% 1588 & 133 8% 1M M 0% BZ2: 14 £ 129
Rgdezhumzrsaia (VOP cadtdosadal [m's) 2 1 9 “ 13 2 3 1% 1% 2 o 7 1% 2 L] %
Gradiemts centro-perifens de sgdez aneed (V0P ra30) B M 5t 0 T2 H = o B 2 8 e T3 17 5 193

WM vdoe medio. DE desvio asténdar Niny Max: minimo y mdximo. 5 mibiods socd. AN afectindad regaiiva IS- & 5+ zuseacia y preseraz d2 1S, rspecivaments AN- e AN= ausenciz ¥ presenca dz AN
respacivamente PAS: presidn atedal Sstiiica maxima. VOP: velocidad d: |z onda ddf puiso. Estadistca: para cada vanable, subindces oon levas diferenties s2presentan diferencias esiadisticamente sgnicaias (p<l. IS no
parzado, dos oolas| Sz rezind coracoidn esiadshis pa3 comoaratores mutols

90



La Tabla 22 muestra la prevalencia de placas y carga aterosclerética en territorios

carotideo y femoral para los subrupos; no evidenciandose diferencias significativas.

Tabla 22. INHIBICION SOCIAL ylo AFECTIVIDAD NEGATIVA: ateromatosis carotidea y femoral y carga
aterosclerdtica

I1S-/ AN- 1S+/ AN- I1S-1/ AN+ 1S+/ AN+
(n=68) (n=27) (n=24) (n=26)
Existencia de placas de ateroma [si, %] 43.3% 38.5% 65.2% 42.3%
Placa de ateroma, Cardtida comun izquierda [si, %]
E Placa 19.4% 11.1% 25.0% 30.8%
E Aumento focal 1.2% 7.4% 8.3% 0.0%
: Placa de aterona, Cardtida interna izquierda [si, %] 9.0% 0.0% 8.3% T.7%
; Placa de aterona, Carotida extema izquierda [si, %] 3.0% 0.0% 0.0% 0.0%
E Placa de aterona, Cardtida comun derecha [si, %]
_E- Placa 25.4% 18.5% 29.2% 26.9%
= Aumento focal 1.5% 0.0% 42% 3.8%
‘5_ Placa de aterona, Cardtida interna derecha [si, %] 10.4% T4% 8.3% T.7%
;% Placa de aterona, Carétida extema derecha [si, %] 3.0% 0.0% 0.0% 0.0%
Placa de aterona, Femoral comun izquierda [si, %] 25.4% 22.2% 16.7% 15.4%
Placa de aterona, Femoral comun derecha [si, %] 19.4% 18.5% 16.7% 19.2%
Placas de ateroma, suma territorios carotideos
(Comiin, Interna, Externa; ambos hemicuerpos)
0 68.7% 69.2% 52.2% 61.5%
7’2 1 11.9% 11.5% 13.0% 11.5%
E 2 6.0% 15.4% 21.7% 11.5%
“3 3 6.0% 8% 4.3% 11.5%
B 4 4.5% 0.0% 8.7% 3.8%
é 5 3.0% 0.0% 0.0% b.0%
%  Placas de ateroma, suma territorios femorales
E (Comiin; ambos hemicuerpos)
- 70.1% T0.4% 70.8% 80.8%
'§ 1 11.9% 18.5% 16.7% 3.8%
"E' 2 17.9% 11.1% 12.5% 15.4%
i Placas de ateroma, suma territorios carotideos y
2  femorales
3 0 56.7% 61.5% 34.8% 57.7%
‘.g 1 17.9% 11.5% 21.7% 11.5%
E 2 6.0% 3.8% 21.7% 3.8%
E 3 3.0% 15.4% 0.0% 11.5%
- 4 4.5% 7.7% 21.7% 11.5%
g 5 7.5% 0.0% 0.0% 3.8%
B 1.5% 0.0% 0.0% 0.0%
7 3.0% 0.0% 0.0% 0.0%

Datos exresados como nivel medio de prevalencia. IS: inhibicion social. AM: afectividad negativa. I1S- e IS+: ausencia y presencia de inhibision
social, respectivamente. AN- e AN+: ausencia y presencia de afectividad negativa, respectivamente. Placa: refiere a existencia de placas de
ateroma evidenciadas mediante ecograia de vasos de cuello y femorales. Aumento focal: espesamiento parietal arterial que por <0,2 mm no

alcanza definician de placa de ateroma. No se evidenciaron diferencias significativas entre grupos. Se realizé correccion estadistica para
comparaciones multiples.
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La Tabla 23 ilustra los analisis de co-varianza (ANCOVA) realizados tras controlar
(forzar estadisticamente) por la existencia de FRCV (Modelo 1) y RCV global de ECV
(Escala de Framingham; Modelo 2). La Tabla muestra que al controlar por estos co-factores
(ajustar por FRCV o RCV), las diferencias en los niveles de ITB y VOP ratio entre grupos
mostraron diferencias significativas. Como ejemplo, nétese la existencia de diferencias en el
umbral de la significancia (1.195 vs. 1.157, p=0.056) y estadisticamente significativas (1.203
vs. 1.157, p=0.034) al comparar los niveles de ITB entre IS-/AN- y IS+/AN+, al ajustar por
FRCV y RCV global, respectivamente. Adicionalmente, nétese la existencia de diferencias
en el umbral de la significancia estadistica para el gradiente centro-periferia de rigidez
arterial (0.701 vs. 0.765, p=0.068; 0.692 vs. 0.768, p=0.060), al comparar IS-/AN+ vs.
IS+/AN+ (PTD), ajustando por FRCV y RCV global, respectivamente.
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Capitulo 6: Discusion

6.1 Niveles de prevalenciay asociacion con factores de riesgo cardiovascular

Si bien la presente tesis no tuvo como objetivo determinar la prevalencia de PTD, AN
y/o IS en poblacién uruguaya adulta asintomatica, importa destacar que el presente trabajo
es, en nuestro conocimiento, el primero que reporta datos sobre estos aspectos.
Relacionado con esto, los resultados mostraron que en los sujetos estudiados se obtuvo
una prevalencia de PTD de 18,6% (hombres: 16,5%, mujer: 23,3%), de IS de 36,6%
(hombres: 36,4%, mujeres: 37,0%) y de AN de 34,5% (hombres: 29,3%, mujeres: 45,7%;
p<0,05) (Tabla 2). Por otra parte, del andlisis de la clasificacion de la poblacién en cuatro
subgrupos (categorias) se desprende que algo mas del 50% de la muestra estudiada
(53,1%) presento AN (sin IS), IS (sin AN) o PTD (AN e IS) (Tabla 2).

Respecto de este primer hallazgo, importa destacar que los resultados obtenidos
fueron coincidentes con lo reportado en la bibliografia para poblacion europea. Al respecto,
en poblacion de Bélgica, Denolett y col. estudiaron (estudio caso-control) la prevalencia de
PTD en 3678 personas que fueron subdivididas en tres grupos de sujetos: 1) pacientes con
enfermedad coronaria diagnosticada (n=438, 409 hombres, edad: 589 afos, 27-78 afos),
2) pacientes con hipertension arterial diagnosticada (n=732, 378 hombres, edad: 6219, 45-
75 afios), 3) personas de la poblacidon general sin esas caracteristicas (n=2508) (Denolett,
2005). En este dltimo grupo (n=2508), un 49% fueron hombres y el promedio, desvio
estandar y rango etario fue de 46+16 y 16-101 afos, respectivamente. Los resultados
reportados por estos autores, en términos de prevalencia, muestran que 19%, 28% y 53%
de los sujetos de la poblacién general, pacientes coronarios y pacientes hipertensos,
presentaron PTD (definida de idéntica forma que en la presente tesis). Adicionalmente, los
autores al trabajar con un grupo restringido de personas con edades comprendidas entre 40
y 70 afios (n=2200), reportaron niveles de prevalencia de 19%, 27% y 54%,
respectivamente. Cabe sefialar la similitud en términos de prevalencia de PTD obtenida por
los autores en el grupo poblacion general belga (19%) y la reportada en nuestro trabajo

(18,6%) para sujetos asintomaticos provenientes de la poblacién general.

Por otra parte, los resultados son coincidentes con los reportado por Hausteiner y
col. (2010) en poblacion general de Alemania (Munich) (Hausteiner, 2010). Los autores
estudiaron la prevalencia de PTD (escala DS14) en la poblacién general (n=2698, edad. 35-
74 afios). Entre sus resultados se destaca que la prevalencia de PTD fue: 1) en hombres,
23,4% (intervalo de confianza del 95%: 21,2% a 25,6 %), 2) en mujeres, 26,9% (intervalo de

confianza del 95%: 23,7-30,1%). Cabe sefialar que si bien en términos de prevalencia (23,4
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% y 26,9%) estos resultados son levemente mayores que los reportados en nuestro trabajo
(18,6%; hombres: 16,5%, mujer: 23,3%), los intervalos de confianza se solapan, por lo que

no cabria esperar diferencias significativas entre los grupos.

Un dato interesante adicional que discuten los mencionados autores (Hausteiner,
2010), es que la prevalencia de PTD encontrada en poblaciéon alemana se encontré en
niveles similares a la prevalencia existente para otros FRCV (gj. hipercoleesterolemia). En
este sentido, nuestros resultados, permitirian mostrar algo similar ya que para la poblacion
general la prevalencia de PTD (18,6%) fue similar a la reportada para otros FRCV
considerados de alta prevalencia (ej. tabaquismo: 25,5%; hipertension arterial: 21,1%,
antecedentes familiares de ECV: 17,5%) (Tabla 1). Relacionado con esto, es claro que los
factores "emocionales” (ej. caracterizados en este caso mediante la escala DS14), tendrian
similares niveles de prevalencia que otros factores de riesgo (ej. tabaquismo, obesidad),
actualmente considerados "epidemia", por sus niveles de prevalencia existente en la

poblacién general.

Por otra parte, resultados del trabajo de Hausteiner y col. (Hausteiner, 2010)
evidenciaron en términos generales otra similitud con los nuestros (con la excepcién de un
analisis por sexo, no realizado por nosotros), dado que reportaron que la presencia de PTD
no se asocié a la presencia de FRCV clasicos. Este resultado también seria coincidente con
nuestro trabajo, ya que en nuestro grupo de personas estudiadas la presencia de PTD no se
asocié con mayores niveles de exposicion a FRCV. Del analisis comparativo de las
personas No-PTD vs. PTD, surge que la prevalencia de FRCV fue: tabaquismo: 25,4% vs.
26,9%; hipertension arterial: 20,5% vs. 23,1%; dislipemia: 46,0% vs. 46,2%; nivel de indice
de masa corporal: 27,0+4,6 Kg/m2 vs. 27,747 Kg/mz, sedentarismo: 66,1% vs. 73,1%;
antecedentes familiares de ECV: 15,7% vs. 16,7% (Tabla 5). En ninguno de estos casos se
encontré diferencias significativas, y como veremos, aun posteriormente ajustando por las
pequefias diferencias que podrian existir en los niveles de exposicion a FRCV (no
significativas), la asociacion entre PTD y deterioro del sistema arterial fue independiente de

la exposicion a FRCV.

Por dltimo interesa destacar la conclusion del trabajo de los referidos autores la cual
menciona: "A Type D personality disposition can be found in about a quarter of the general
population, which is comparable to the prevalence of classical cardiovascular risk factors"
(...) "Type D constitutes a relevant and independent risk marker in the community and
should receive attention in clinical practice" (Hausteiner, 2010). Relacionado con este tema,
en el trabajo de Denollet y col. (2005), los autores mencionan que la presencia de PTD no

se asoci6 significativamente con la edad y el sexo (entre otros factores que ellos analizan).
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En este sentido, nuestros resultados también son coincidentes con lo reportado por estos
autores, ya que en nuestro caso la presencia de PTD no mostré asociacion con la edad
(R=-0,005, p=0,954), el sexo (R=0,080, p=0,346) y todos los restantes FRCV (Tabla 9). Lo
mencionado por diferentes autores y por nosotros, difiere con lo reportado en poblacion
general por Svansdottir y col. (2013) quien menciona que la PTD se mostr6 asociada a

presencia de un peor perfil de exposicion a FRCV tradicionales (Svansdottir, 2013).

Nuestros resultados evidenciaron que para el caso de la AN, la prevalencia fue
significativamente mayor en mujeres (~46%) que en hombres (~29%). Lamentablemente, en
nuestro conocimiento no hay estudios que permitan evaluar estos resultados de modo
comparativo. lgualmente, como forma de analisis, podemos en este punto referir al estudio

de Tajer (2005) que nos aporta una perspectiva considerable; un modo
caracteristicamente femenino de construccion de factores de riesgo psicosociales que
contribuyen al riesgo de las mujeres en lo relativo a las cardiopatias isquémicas. Tomando
en cuenta que al ser esta una enfermedad mayoritariamente “de varones” existe una
tendencia a identificar a las mujeres que se enferman como las que mas se parecen a
ellos”. (Tajer, 2005, p. 240). La autora evalla patologia isquémica y pone de manifiesto,
desde una perspectiva de género, que enfermar puede tener un modo masculino y un modo
femenino; y dentro del modo femenino la diferencia por sectores sociales también es
considerable. En este sentido podemos suponer que si bien en nuestro estudio la
prevalencia de AN es tanto mayor en mujeres, esto podria deberse por ejemplo a

caracteristicas de género.

Si bien los items AN e IS no contemplan todos los aspectos de personalidad de un
individuo, no es menor la representatividad que si tienen en las caracteristicas de
personalidad de la poblacion con ECV. En el presente andlisis se clasific6 la poblacién en
cuatro categorias (IS-/AN-; IS+/AN-; IS-/AN+; IS+/AN+), de esto se desprende que algo mas
del 50% de la muestra estudiada (53,1%) presentd AN (sin IS), IS (sin AN) o PTD (AN e IS).
Debemos tener presente que la AN se asocia con mayor vulnerabilidad a la ansiedad y
depresion y la IS se asocia a situaciones de estrés al enfrentar situaciones interpersonales y
fallas en la adaptacion social. (Denollet, 2005, p. 94). En consecuencia, fuese por su
demostrado impacto como potenciales nuevos FRCVs y/o por su asociacion con otras
caracteristicas emocionales del sujeto que lo exponen a mayor RCV, la elevada prevalencia
de sujetos (méas del 50%) que presentaron al menos un item en niveles supraumbrales es
preocupante, y debe contribuir a entender que estos temas deben continuar siendo
evaluados. Cabe mencionar que la presencia de uno de estos items en niveles
supraumbrales, podria ya de por si estar indicando mayor riesgo de deterioro arterial

asintomatico. Al respecto, caben mencionarse las diferencias evidenciadas en ITB
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(1,20+0,06 vs. 1,16+0,06, p<0,05) entre personas con y sin AN, las cuales se mantuvieron
tras ajustar por el nivel de exposicion a FRCV y RCV global; los menores niveles de ITB
fueron compatibles con estados de aterosclerosis subclinica de aorta y/o arterias de
miembros inferiores. Por su parte, en el caso de los sujetos con IS, los mismos mostraron
mayor VOP ratio (0.68+0.13 vs. 0.7520.15; p<0.05), compatible con mayor RCV; esta
diferencia se mantuvo luego de ajustar por diferentes cofactores. En consecuencia, sea por
la bibliografia disponible y/o por nuestros propios resultados, tener al menos uno de estos
items (AN o IS) en niveles alterados se asocia con deterioro arterial, lo que a su vez cobra
una enorme relevancia dada la elevada prevalencia de presencia de niveles supraumbrales
de IS, AN o ambos. En este contexto, es claro que ya sea la PTD, la AN o la IS, es de
relevancia continuar por este camino de investigaciones. Como fue mencionado, diferentes
trabajos sustentan la afirmacion que “las emociones negativas, incluyendo la depresion,
ansiedad y la ira pueden predecir el desarrollo y la progresion de la ECV...”. (Denollet,
2005, p.94) Desde esta afirmacién y sumando informacion de estudios en poblacion
europea (Denollet, y col.,, 2003), proponemos que los sintomas de distrés deben ser
considerado para optimizar la estratificacion del riesgo y posibles tratamientos. La
perspectiva de género al respecto deberia también ser contemplada y explorada en futuros

trabajos.

Finalmente, interesa destacar que en los sujetos sin PTD, existi6 21,9% y 19,3% que
puntuaron alto en IS y AN, respectivamente; implicando que un 41,2% de los sujetos sin
PTD presentan algunas de las dimensiones mencionadas en niveles elevados. Por otra
parte, en sujetos sin IS y con IS, existi6 26,1% y 49,1% de personas con AN,
respectivamente. Entre sujetos sin y con AN, existi6 28,4% y 52,0% de personas con IS,
respectivamente. Estos datos importa considerarlos a la hora de valorar la potencial
aplicabilidad de la escala DS14, ya que de por si evidencia que de no alcanzar un escore
gue permita clasificar a la persona en "PTD", o "AN 0 "IS", no implica necesariamente que el
RCV asociado a aspectos emocionales se encuentre ausente o en niveles reducidos. Mas
aun a la luz de nuestros propios resultados que evidencian que la PTD, AN y/o la IS, por si
solas, se asocian a deterioro arterial compatible con aterosclerosis subclinica, lo que a su

vez se asocia a mayor RCV real.

Adicionalmente, teniendo en cuenta los resultados (Gawda, 2015) que asocian la PTD a
diversos problemas de salud (no solo cardiovasculares), es claro que la elevada prevalencia

descrita en poblacion general debe llamar fuertemente a la preocupacion y accion.
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6.2 PTD, afectividad negativa y/o inhibicién social y sistema arterial

Como se menciong, respecto de sujetos sin PTD, personas con PTD presentaron:
1) menor ITB (1,1940,06 vs. 1,16+0,06; p<0.05)
2) mayor VOP ratio (0.691£0.13 vs. 0.78+0.17; p<0.05)

Estos resultados son compatibles con la presencia de parametros arteriales en
niveles asociados a RCV aumentado y/o de aterosclerosis subclinica en personas con PTD,
y a su vez compatibles con estados de menor gradiente centro-periferia de rigidez arterial, lo
gue a su vez implica mayor riesgo de erosion mecanica de la microcirculacion y mayor RCV.
Estas diferencias, no pudieron atribuirse a diferencias en sexo, edad, FRCVs tradicionales
y/lo RCV global a 10 afios (determinada por la exposiciébn ponderada a estos FRCV).
Similares resultados fueron encontrados al analizar la AN e IS, y sus niveles de asociacion
con el estado del sistema arterial. Acerca de esto, respecto de sujetos sin IS, quienes
presentaron IS mostraron mayor VOPratio (0.68+0.13 vs. 0.75£0.15; p<0.05), mientras que
se evidenciaron diferencias en ITB (1,20+0,06 vs. 1,16+0,06, p<0,05) entre personas con y
sin AN. En todos los casos las diferencias se mantuvieron tras ajustar por el nivel de
exposicion a FRCV y RCV.

Este resultado es compatible con la hip6tesis que en personas asintomaticas, la
presencia de PTD (de IS 0 AN) se asocia a la presencia de deterioro arterial subclinico, con
independencia de la exposicion a otros FRCVs. En otras palabras, este resultado evidencia
gue aun en personas que presentan similar perfil de exposicion a FRCVs tradicionales (egj.
tabaquismo, hipertensién arterial), y que se presentan completamente asintomaticas, la
presencia de PTD (o de IS o AN) se asocia con tener cambios en el sistema arterial que han
mostrado ser compatibles con un mayor RCV. Mas aun, el resultado muestra que esto se
observa incluso en personas que presentan similar nivel de RCV calculados por los
mecanismos tradicionales empleados en clinica médica. Es decir, como ejemplo, que dos
individuos que presentan similares niveles de riesgo de infarto agudo de miocardio en los
préximos 10 afios, habiéndose calculado este riesgo en funcién de los niveles de exposicion
a FRCV, pueden presentar en realidad diferencias en su sistema arterial, que se encuentran
asociadas a la presencia (o0 no) de factores de riesgo "emocionales" (ejemplo, presencia de
PTD). Como se mencionara mas adelante, estos resultados deben ser tomados como punto
de partida para estudios que de manera "longitudinal® puedan seguir a una cohorte de
sujetos a fin de evaluar si aquellos sujetos cardiovascularmente saludables y asintomaticos
qgue presentan PTD (AN y/o IS) seran los que presenten mayor incidencia de enfermedades

y/o eventos cardiovasculares 0 muerte asociada a causa cardiovascular.
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6.3 Limitaciones del trabajo de tesis

La presente tesis no esta exenta de potenciales o reales limitaciones. Si bien en
nuestro trabajo los sujetos fueron elegidos entre personas que consecutivamente
participaban de proyectos o estudios diagndsticos del Nucleo CUIIDARTE, su seleccion no
se realiz6 mediante un muestreo probabilistico que le hubiese otorgado a "todo sujeto
asintomatico mayor de edad del Uruguay" la misma probabilidad de ser elegido. No estuvo
entre nuestro objetivo realizar algo asi. Por esta razon, y aun teniendo nuestro trabajo el
valor de ser el primer estudio que aborda estas tematicas en un grupo de sujetos adultos
asintomaticos con factores de inclusién y excusién claramente definidos, es claro que podria
existir en la poblacién estudiada tendencia a ser personas interesadas en su salud, abiertas
a participar de estudios de investigacion y dispuestas a completar la escala DS14. Si bien la
forma en que esto hubiese podido afectar los resultados no es clara, merece ser tenido en

cuenta.

Adicionalmente, debemos referir que este estudio no ha tenido en cuenta la
valoracion especifica de cuadros depresivos o trastornos de ansiedad. Si bien trabajos
previos, en sujetos con ECV, han demostrado que la PTD se asocia a RCV y/o
aterosclerosis, con independencia de la co-existencia de depresién o ansiedad, es claro que

este trabajo podria haberse enriquecido de considerar la evaluacion de estas condiciones.

Nuestro trabajo fue realizado a partir de un estudio de corte "transversal' en el que
se analizaron asociaciones estadisticas entre diferentes variables. Importa sefialar, que
independientemente del valor demostrado que presentan estos tipos de estudios, un trabajo
en el que se desee analizar la asociacion entre presencia de PTD, AN o IS y el RCV (futuro)
asociado a la presencia de elementos de aterosclerosis subclinica, deberia planificarse

como un "estudio longitudinal”, en el que el verdadero riesgo relativo sea evaluado.

Mas que una limitacién, un aspecto a considerar, es la ausencia de investigaciones
gue hayan analizado la PTD, AN o IS en sujetos asintométicos. Ser de los pocos trabajos
desarrollados en poblaciones de este tipo, dificulta de manera importante la capacidad de
contrastar nuestros resultados con los obtenidos por otros autores. Adicionalmente, importa
destacar que las dimensiones AN e IS han sido aln menos estudiadas que la escala en

general.

Por dltimo, podemos suponer que si bien en este estudio la prevalencia de AN es
tanto mayor en mujeres, podria deberse por ejemplo a caracteristicas de género. El no

haber explorado este dato se convierte en una limitante de este estudio.
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6.4 Implicancias clinicas y perspectivas

En tanto puedan ir realizandose y complementandose estudios en poblacion general,
es deseable que herramientas de evaluacion de factores de riesgo "emocionales" (ej. la
escala DS14) puedan ir consoliddndose como instrumentos de tamizaje (screening) de RCV
y/o como instrumentos que puedan orientar en la evaluacion cardiovascular y/o en la
planificacion y seleccién de las estrategias de prevencion y tratamiento mas adecuadas

para un sujeto en particular.

En términos de implicancias clinicas, nuestro trabajo deja al menos tres aspectos a
considerar. Primeramente la elevada prevalencia de PTD, AN y/o IS que podria llegar a
encontrarse en poblacion adulta asintomética. Esto, pone en evidencia la relevancia del
tema. Las prevalencias mencionadas son sin duda, como fue demostrado, similares a las de
otros factores de riesgo que "gozan de mayor grado de valorizacion" (por sus potenciales
efectos perjudiciales). Esta valorizacion puede ser considerada como parte de la
subjetividad colectiva instalada incluso en el personal de salud. De todas formas, cabe
sefialar que futuros estudios deberan evaluar, con independencia de sus niveles de
prevalencia, el impacto real (y relativo en relacion a otros FRCV) que sobre el sistema

cardiovascular poseen los factores de riesgo "emocionales”.

Adicionalmente, los resultados evidencian la asociacién entre la presencia de PTD,
AN y/o IS y deterioro arterial subclinico, y como esta asociaciéon no es dependiente de la
presencia de otros FRCV. En otras palabras, los factores emocionales, per se, podrian estar
teniendo un impacto elevado en el sistema cardiovascular, que puede ya evidenciarse
muchos afios antes que se desarrolle sintomatologia asociada dicho sistema. A la vez que
esto nos habla de la importancia de estos factores de riesgo como tal, nos demuestra la
posibilidad (planteo de una nueva hipétesis) de que actuando sobre ellos de manera precoz

pueda reducirse el impacto en términos de morbi-mortalidad cardiovascular.

Los resultados permiten evidenciar que la prevalencia de AN podria estar asociada
al sexo de la persona. Si bien realizar un estudio especialmente centrado en el analisis de
diferencias de género no fue el objetivo de la presente tesis, es claro que futuros trabajos
deberian investigar si las diferencias en RCV existentes entre hombres y mujeres podrian,

al menos parcialmente, ser explicadas por este tipo de diferencias en factores emocionales.
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Capitulo 7: Conclusiones

Para concluir podemos decir que en base a las preguntas de investigacion que nos

formulamos y los objetivos trazados en este estudio:

En personas adultas asintométicas la existencia de PTD, AN y/o IS se asocia con el
nivel (mayores niveles) de gradiente centro-periferia de rigidez arterial (VOP ratio) y con el
nivel (menores niveles) de perfusion presiva periférica (ITB); indicadores ambos de
aterosclerosis sub-clinica. Estas asociaciones, existieron en un contexto en el que en
personas asintoméaticas la existencia de PTD, de AN y/o de IS, no asociaron mayores
niveles de exposicion a FRCV y/o mayores niveles de RCV a 10 afios de enfermedad y/o
muerte por causa cardiovascular (definido en base a relevamiento de exposicion a FRCV

tradicionales).

En otras palabras, con independencia de los niveles de exposicion a FRCV
tradicionales (edad, sexo, niveles de PA, hipertension arterial, tabaquismo, dislipemia) y/o
del RCV global obtenido al ponderar por diferentes FRCV, los sujetos con PTD, IS y/o AN
presentaron cambios estructurales (VOP ratio) y funcionales (ITB) compatibles con la

existencia de aterosclerosis subclinica.

Los resultados obtenidos evidencian la relevancia que tendrian los factores
emocionales en la clinica cardiovascular, reafirmando desde la dptica de la Psicologia de la

Salud la relevancia de considerar la pluricausalidad en los procesos de enfermar.
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ANEXO 1.
Consentimiento Informado

Evaluacion psicolégica para deteccion de factores emocionales compatibles
con riesgo de patologia cardiovascular

Se esta realizando una investigacion sobre el cuestionario DS14 que permite determinar
algunas caracteristicas de personalidad y relacionarlas con posibles alteraciones arteriales. Este
cuestionario ha sido estudiado en otros paises y ahora se estudiara con poblaciéon uruguaya,
pudiendo constituirse en una herramienta para prevencion cardiovascular.

La participacion en este estudio es voluntaria, y sin remuneracién. Los requisitos son; ser
mayor de 18 afios y realizarse la evaluacion del sistema arterial en el Centro Universitario de
Investigacion Innovacion y Diagnostico Arterial (CUIIDARTE) de la Universidad de la Republica.

El estudio requiere que responda un cuestionario muy breve sobre factores emocionales;
denominado DS14. Se compone de 14 frases relacionadas con situaciones de la vida cotidiana. Se
incluye ademés un breve cuestionario sociodemografico. El resultado sera analizado con los datos de
su evaluacién arterial, y usted sera informado al respecto si asi lo desea.

Este cuestionario suele completarse de modo sencillo y ameno. Si a usted le generara algin
inconveniente puede recurrir a la persona responsable de la evaluacion psicologica (sus datos
figuran al final).

Si necesitara mas informacion o si durante la aplicacion del cuestionario o aln luego de
haberse retirado, cambiara de idea y no desea participar, es posible retirarse sin ningun
inconveniente ni perjuicio para usted. Deberd comunicarselo a la persona de referencia que figura
debajo. De ser asi, no se incluird su cuestionario ni su evaluacion arterial en la investigacion.

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 diagndsticos a realizarse. Declaro que se me ha informado
de los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y beneficios derivados del presente estudio, y que
he leido el presente documento. Autorizo a los responsables de CUIIDARTE a utilizar los resultados
de mi estudio con fines de investigacion y/o desarrollo; habiéndoseme dado seguridad de que no se
me identificara en las presentaciones o publicaciones que puedan realizarse y de que los datos
relacionados con mi privacidad se manejaran en forma confidencial.

Lugar del estudio Centro Cardiovascular, Hospital de Clinicas, CUIIDARTE, Universidad de la
Republica.

Fecha: e Y0 el abajo firmante, con

doy mi consentimiento para realizarme el estudio diagnéstico mencionado. Adicionalmente, autorizo
gue los registros sean utilizados para investigacién cientifica: SI / NO (Indique con un circulo).

Firma y Aclaracion de firma del participante: Fecha de Nacimiento

Firma y aclaracion del Responsable de la evaluacion psicoldgica: Teléfono:
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ANEXO 2.

Informacién general para el participante

Factores emocionales asociados a alteraciones arteriales

Titulo del estudio: asintomaticas en poblacion uruguaya adulta

Estudio en base a la escala DS-14

Universidad de la Republica: Facultad de Psicologia y Centro
Institucién: Universitario Investigacién Innovacion y Diagnoéstico Arterial —
Facultad de Medicina

Investigador : Lic. Adriana Bia Santana

Por el presente lo invitamos a participar en un estudio de investigacion. A los efectos de decidir si
desea 0 no participar le brindamos la informacion que figura debajo. Se le solicitara que lea
atentamente este formulario asi como el que se adjunta, denominado “Consentimiento Informado” y
gue pregunte al personal del estudio todo aquello que no comprenda. Cuando haya comprendido la
informacion y haya decidido participar, se le solicitara que firme y feche el consentimiento y se le
entregara una copia del mismo.

Objetivo de la investigacion A usted se lo esta invitando a participar en este estudio por estar
realizandose en CUIIDARTE una evaluacién arterial no invasiva. El objetivo de este estudio es
recabar informacién sobre los factores emocionales que inciden en las alteraciones arteriales. Para
ellos utilizaremos un cuestionario muy breve denominado DS14, el cual pretendemos como segundo
objetivo, confirmar si reline las caracteristicas adecuadas para utilizarse en la deteccion de factores
emocionales de riesgo de patologia cardiovacular.

Informacién a ser recabada y duracién del estudio. El cuestionario DS14 suele responderse en un
tiempo promedio de 8 a 10 minutos, pero cada participante puede tomarse mas minutos si asi lo
requiere. Estos datos se recogeran, y procesaran, asegurandole en todo momento la confidencialidad
en el manejo de los mismos y le comunicaremos los resultados si asi usted lo desea. También se
recabara informacion sociodemogréfica a través de un formulario.

La informacion obtenida de estos estudios serd confidencial y no estara identificada por su nombre.

Incorporacion las personas que se incluiran en este estudio deben ser mayores de edad y estar en
uso de sus plenas facultades para decidir la participacion.

Posibles beneficios y/o remuneracidon. Tal vez usted no obtenga ningun beneficio directo de este
estudio pero la informacion obtenida de esta investigacion podra beneficiar a otros para adquirir un
mejor conocimiento sobre los aspectos emocionales vinculados a las alteraciones arteriales. No
recibira pago alguno por participar en este estudio.

Posibles riesqos Los riesgos asociados con el cuestionario DS14, son practicamente inexistentes.
Si su participacion le generara algun inconveniente debido a este cuestionario; y de ser necesario, se
le brindara la orientacion para que pueda consultar en los servicios de atencién psicolégica
disponibles de la UdelaR.

Participacidon voluntaria / Retiro del estudio Su participacion en este estudio es totalmente
voluntaria. Usted puede negarse a seguir proporcionando informacion en cualquier momento. Su
decision no afectara en modo alguno la disponibilidad o calidad de su actual o futuro estudio arterial,
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ni su participacion en estudios de investigacion a realizarse de futuro en este centro. Los
responsables del estudio podra dar por terminada su participacion en caso de considerarlo
necesario.

Acceso a los registros médicos y confidencialidad Todos los registros o datos que pudieran
identificarlo seran protegidos con acceso estrictamente restringido a su archivo. Sélo sus iniciales y
nimero de Cédula de Identidad, lo identificardn a usted en el cuestionario. Los resultados de este
estudio de investigacion podran ser presentados en conferencias o publicaciones médicas pero en
ningun caso se revelara su identidad.

A quién_ dirigirse para consultas Para aclarar dudas relacionadas con este estudio de
investigacion, usted podra comunicarse con: Lic. Adriana Bia. Tel. 099524136. adribia@hotmail.com

He leido las declaraciones y demds informacion detallada en este formulario Todas mis preguntas
concernientes al estudio “Factores emocionales asociados a alteraciones arteriales asintomaticas en
poblacion uruguaya adulta Estudio en base a la escala DS-14" me fueron contestadas. Entiendo que
puedo rehusarme a participar en este estudio de investigacion sin perjuicio alguno para mi persona.

Entiendo que recibiré una copia de este formulario y del de consentimiento firmado y fechado.

Con la firma de este formulario no renuncio a ninguno de mis derechos legales como participante de
un estudio de investigacion.

Acepto participar en el estudio “Factores emocionales asociados a alteraciones arteriales
asintomaticas en poblacion uruguaya adulta Estudio en base a la escala DS14”

Firma Aclaracioén Fecha

Firma responsable del estudio  Aclaracién Fecha
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ANEXO 3.

DS14 Fecha:

Cédigo:

Debajo hay unas frases que las personas suelen utilizar para describirse a si mismas.
Una vez que las lea; marqué el niUmero que se encuentra al costado, segun usted se identifique.
No hay respuestas correctas o incorrectas. Su impresidn es lo que se tendra en cuenta.

0 = FALSO 1= CASI FALSO 2 = NEUTRO 3 = CASI VERDADERO 4 = VERDADERO
1. Establezco contacto facilmente cuando conozco gente. 0 1 2 3 4
2. Con frecuencia hago escandalos por cosas sin importancia. 0 1 2 3 4
3. Hablo con desconocidos frecuentemente. 0 1 2 3 4
4. Con frecuencia me siento infeliz. 0 1 2 3 4
5. A menudo estoy irritado. 0 1 2 3 4
6. Con frecuencia me siento inhibido en las relaciones sociales. 0 1 2 3 4
7. Tengo una visidn pesimista de las cosas. 0 1 2 3 4
8. Me cuesta iniciar una conversacion. 0 1 2 3 4
9. A menudo estoy de mal humor. 0 1 2 3 4
10. Soy una persona cerrada. 0 1 2 3 4
11. Prefiero poner distancia con los demas. 0 1 2 3 4
12. A menudo me encuentro preocupado por algo. 0 1 2 3 4
13. A menudo me siento "bajoneado". 0 1 2 3 4
14. Al socializar no encuentro algo apropiado de que hablar. 0 1 2 3 4
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ANEXO 4.

CUJiDARTE 3

Centro Univevsitario de Investigacidn,
Innovocion y Diognostico Artenol
UNIVERLIDAD
F LA NI ARCA

Montevideo, 27 de Noviembre de 2014

Direccion Académica
Maestria en Psicologla Clinica
Facultad de Psicologla
Universidad de la Repdblica

Presente

Mediante la presente dejamos constancie de nuestro aval para participar y contribulr
activamente, con el desarrolio del proyecto “Factores emocionales asociados a alteraciones arteriales
asintomiticas en poblacion uruguaya adulta. Estudio en base a la escala DS-14", cuya responsable es la
estudiante de Maestria Lic. Adriana Bia Santana (C.|. 2901278-3)

Para el Nicleo Interdisciplinario CONDARTE es una prioridad participar activamente de este tipo
de iniclativas, que & la vez que favorecer la formacidn de recursos humanos de formacidn superior en
Investigacion Cientifica, contribuyen a la generacion de conocimiento genuino, mediante investigacion
interdisciplinaria. Mas atn, cuando el conocimiento generado, contribuye con el beneficio directo de la
poblacién uruguays.

Los profesionales de CUIIDARTE contribuiremos en todas las etapas de la reslizacién de los
estudios arteriales no-invasivos previstos en el proyecto, con los aspectos blomédicos del mismo, asl
como en todo aquello que sea para beneficio de la maestranda y del proyecto.

Quedando a vuestra disposicion por cualquier informacion adicional,

Saluda atentamente.

Prof. Adj. Daniel Bia

Director / Coordinador General

Nicleo Interdisciplinario CUNDARTE

Universidad de la Republica

WWW culidarte fmed edu uy; cuidarte @fmed sdu.uy

CENTROS CUiiDARTE |

Grupo Hemodinimica Gardiovasodar  Departamento de Cardologla,  Laboratorio de Actistica Ultrasonora,
Contacto: Departamento de Fisiologla, facuitad de Medicing, Instituo de Fiska,
r ) Faceltad de Medicina, UDELAR Hosprtal de Cinicas UDELAR  Facultad de Glencias, UDELAR

culidartei@fmed.edu.uy | www.culidarte, fmed. edu vy
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ANEXO 5.

Facultad de
‘g Psicologia

UNIVERSIDAD DE LA REFUBLUCA

Montevideo, 13 de Mayo de 2015.

En el dia de la fecha se reune el Comité de Etica en Investigacion de la
Facultad de Psicologia de la Universidad de la Republica, a los efectos de
expedirse respecto al proyecto de Tesis “Factores emocionales asociados a
alteraciones arteriales asintomaticas en poblacién uruguaya adulta”, a cargo
de la Lic. Adriana Bia, Maestria en Psicologia Clinica.

El Comité considera que: debe retirar la solicitud de e-mail y teléfono del
consentimiento informado.

Dicho proyecto CUMPLE CON LOS CRITERIOS ETICOS para la
proteccion de los seres humanos que participan como sujetos en procesos de
investigacion, por lo que este Comité de Etica en Investigacion OTORGA EL
AVAL para su ejecucion solicitando que se modifiquen las observaciones
realizadas.

Pase a notificacién de la Lic. Adriana Bia(responsable del proyecto).
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Tristén Narvaja 1674 CP 11200 Tel.: (599) 2 400 85 55 Fax:(598) 2 400 86 40
Montevideo, Uruguay www.psico.edu.uy
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