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RESUMEN

Introduccién: La hemoglobina glicosilada se correlaciona con complicaciones micro y macrovasculares en pacientes
diabéticos siendo empleada ademas como predictor en la deteccién de enfermedad arterial coronaria. Sin embargo, en
pacientes no diabéticos no ha sido extensamente estudiado su valor.

Objetivo: Evaluar la contribucién de los niveles de Hemoglobina glicosilada en la aparicién de enfermedad arterial co-
ronariay su severidad.

Método: Se realiz6 un estudio observacional longitudinal en pacientes no diabéticos sometidos a coronariografia en el
Hospital Hermanos Ameijeiras en el periodo de septiembre de 2011 a 2012 a los cuales se les realiz6 hemoglobina
glicosilada.

Resultados: Predominaron los pacientes de 60 anos, de color de piel blanca (68 %) y de sexo masculino (p=0,00). La
hipertension arterial (65 %) y el habito de fumar (41%) fueron los factores de riesgo maés frecuentes siendo estadistica-
mente significativos (p=0,00 y p= 0,05 respectivamente). Los pacientes con enfermedad arterial coronaria multivasos
presentaron niveles medios de hemoglobina glicosilada mayores (p=0,05). Se obtuvo un &rea bajo la curva de 0,78
(p=0,00 IC 95 % 0,69-0,88) y un valor de corte de hemoglobina glicosilada de 4,35 lo cual ofrece un sensibilidad de 72
% y un especificidad de 82 % en la prediccién de enfermedad arterial coronaria.

Conclusién: HbA1C es Util en la prediccién de enfermedad arterial coronaria y su severidad.

Palabras claves: Hemoglobina glicosilada, Enfermedad arterial coronaria, Factores de riesgo, pacientes no diabéticos.

ABSTRACT

Introduction: Glycosylated hemoglobin correlates with micro- and macrovascular complications in patients in patients
with diabetes. Itis also associated as a predictor in the detection of coronary artery disease. However in non-diabetes
patients its role has not been extensively evaluated.

Objective: To evaluate the relation of glycosylated hemoglobin in the appearance of coronary artery disease and his
severity.

Method: An observational longitudinal study was conducted in non-diabetes patients that were undergoing coronary
angiography in Hermanos Ameijeiras Hospital from September 2011 to 2012. Previous procedure glycosylated hemo g-
lobin was measured.

Results: 60 years, masculine gender (80%) and white skinned (68 %) were predominant (p=0,00). High blood pressure
(65 %) and smoking habit (41 %) were the most frequent risk factors (p=0,00 y p= 0,05 respectively). Patients with multi
vessel coronary disease had higher level of glycosylated hemoglobin (p=0,005). We obtained an area under the ROC
curve of 0,78 and a cut point of 435 with a sensibility of 72 % and a specificity of 82 % in the prediction of coronary
artery disease

Conclusion: HbA1c is useful in prediction of coronary artery disease and its severity.

Keyword: Glycosylated hemoglobin, Coronary artery disease, Risk factors, Non-diabetes patients.
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Introduccién

a En la Ultima década, las enfermedades car-

diovasculares (ECV), se han convertido en la
principal causa de mortalidad en el mundo entero,
siendo causante de casi la mitad de las muertes en
paises desarrollados y aproximadamente el 25 % en
los paises en vias de desarrollo. Se prevé que estas
cifras se incrementen en los préximos afos.'Dentro
de las ECV la cardiopatia isquémica (Cl) esta au-
mentando considerablemente, siendo responsables
de mas de un tercio de dichas muertes, hecho que
se duplica en pacientes que sufren de diabetes
mellitus (DM)2.

La DM, afecta aproximadamente a 180 millones de
personas en el mundo y se espera que dicha cifra
se duplique para el 2030% conociéndose ademas
que las enfermedades vasculares periféricas y la
aterosclerosis coronaria son significativamente mas
frecuentes en pacientes diabéticos en relacion a los
no diabéticos.Recientemente junto a los marcado-
res tradicionales de riesgo cardiovascular se ha
incluido la hemoglobina glicosilada(HbA1c), la cual
ha sido empleada tanto como herramienta dia-
gnéstica y pronostica en el manejo de poblaciones
con riesgo de DM, En la actualidad se ha plantea-
do la asociacién entre la HbA1lc, la enfermedad
arterial coronaria (EAC) y su severidad tanto en
pacientes diabéticos® ® como en no diabéticos®.
Este Ultimo grupo ha cobrado especial importancia,
lo cual motivé la realizacion del presente trabajo.

OBJETIVOS

General

e Evaluar la contribucién de los niveles de Hemo-
globina glicosilada en la aparicién de enferme-
dad arterial coronaria y su severidad.

Especificos
e Caracterizar los pacientes a estudiar segln
variables sociodemograficas y clinicas.

e Evaluar la asociacién entre los niveles de
Hemoglobina glicosilada y los factores de ries-
go predominantes.

e Evaluar la asociaciéon de la Hemoglobina glico-
silada y la severidad de enfermedad arterial co-
ronaria.

e Establecer puntos de corte en las cifras de
Hemoglobina glicosilada para predecir enfer-
medad arterial coronaria.

METODOLOGIA

Se realizd un estudio observacional longitudinal en
pacientes no diabéticos que fueron sometidos a
intervencionismo coronario percutaneo en el servi-
cio de Cardiologia Intervencionista del Hospital
Hermanos Ameijeiras durante el periodo compren-
dido entre septiembre de 2011 a septiembre de
2012 con el objetivo de evaluar el comportamiento
de la HbA1c en relacién a la presencia o no de EAC
y su severidad. Se estudiaron100 pacientes los cua-
les fueron aleatorizados en dos grupos acorde a la
presencia de EAC o no.Previo al procedimiento a
todos los pacientes se les realizd toma de muestra
de sangre venosa para cuantificar los niveles de
HbA1c.Se hizo necesario revisar la base de datos
del servicio de Cardiologia Intervencionista y las
historias clinicas individuales de los pacientes, don-
de fueron obtenidas las variables de interés.

Para el procesamiento estadistico y analisis de la
informacién, se confecciond una base de datos que
fue procesada a través del paquete estadistico
SPSS versiéon 20. Se emplearon métodos estadisti-
cos descriptivos utilizando la media y la desviacién
estandar de acuerdo a la clasificacion de las varia-
bles. Para evaluar asociacién entre variables cualita-
tivas se empled el estadigrafo de Chi cuadrado de
Pearson y en el caso de frecuencia esperada infe-
rior a 5 se utilizé la prueba de probabilidades exac-
tas de Fisher. Para las variables cuantitativas se
utilizé la prueba de comparacion de medias en
muestras independientes con varianzas desconoci-
das (t-student). En el andlisis de la correlaciéon entre
variables cuantitativas fue utilizado el Coeficiente de
correlacion de Pearson. Se elaboré una curva ROC
para evaluar la asociacién de las cifras de HboA1c en
relacion a la EAC, estableciendo con los valores
calculados de sensibilidad y especificidad puntos
de corte.
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En el grafico 1 se muestra que en los pacientes
que presentaron enfermedad arterial coronaria de 3
RESULTADOS

En relacién a la tabla 1 podemos observar que en el
grupo que presenté EAC predominaron los pacien-
tes de 60 anos, de color de piel blanca (68 %) y de
sexo masculino (80 %) lo cual resulté ser significati-
vo (p=0,00).

Tabla 1. Distribucion de grupos segun variables demografi-
cas. Hospital Hermanos Ameijeiras. 2011-2012.

Enfermedad Arterial
Variables Coronaria Significacion
p <0,05
Si No
Cant| % | Cant | %
Femenino 10 |20| 28 |56
Sexo _ p= 0,00*
Masculino 40 | 80| 22 |44
Color Blanca 34 [68] 36 |72 p= 0,66
depiel [ NoBlanca | 16 [32] 14 |28
Edad (media+ DE) 60,4 + 58.80 =+ p = 0,47
11,36 11,07

Fuente: Hoja de recoleccién de datos*Asociacién significativa.

En ambos grupos de estudio predominaron los
pacientes que presentaron HTA (65 %) y habito de
fumar (41 %) lo cual resulté estadisticamente signifi-
cativo (p=0,00 y p= 0,05 respectivamente). Tabla 2.

Tabla 2. Distribucion de grupos segun factores de riesgo.
Hospital Hermanos Ameijeiras. 2011-2012.

Enfermedad Arterial Signifi-

Factores de Coronaria To- % | cacion
riesgo Si No tal p

Cant] % [Cant]| % < 0,05
Habito de 29 [ 58 12 24 | 41 41 0,00
Fumar
HTA 27 | 74 28 56 [ 65 65 0,05*
DM 6 12 5 10 | 11 11 0,74
Obesidad 6 12 1 2 7 7 0,11
Dislipidemia 12 24 13 26 | 25 25 1,00
Total 50 [100 [ 50 [ 100 [ 100 | 100

Fuente: Hoja de recoleccién de datos *Asociacion significativa

Como se observa en la tabla 3 existe un aumento
de los niveles medios de Hemoglobina glicosilada
en el grupo de pacientes con EAC. Lo cual fue
estadisticamente significativo para el habito de fu-
mar y la HTA (p=0,01 y p=0,02 respectivamente)

vasos, los niveles de hemoglobina glicosilada resul-
taron ser superiores, siendo estadisticamente signi-
ficativo (p=0,05)

Tabla 3. Distribucion de los niveles medios de HbA1c en
relacién a los factores de riesgos predominantes en grupos
de estudio. Hospital Hetmanos Ameijeiras. 2011-2012.

Factores de | Enfermedad Arterial Significacion
riesgo Coronaria p< 0,05
Si No
Habito de[5,41+1,62 4,45+2 39 0,01*
fumar
HTA 5,25+ 1,63 4,49+2 55 0,00*
Dislipidemia | 5,71+1,84 5,41+3,41 0,11
Total 50 50

Fuente: Hoja de recoleccién de datos *Asociacion significativa

Griéfico 1. Niveles de HbA1c en relacién al nimero de vasos
afectados en pacientes con EAC. Hospital Hermanos Ameijei
ras. 2011-2012.
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos  p=0,005

El area bajo la curva ROC fue el indicador emplea-
do para evaluar la capacidad de las cifras de HbA1
en la prediccion de EAC multivasos, obteniendo un
areabajo la curva de 0,78 para un significaciéon de
p=0,00. Grafico 2

En la tabla 4 se observa el punto de corte en las
cifras de HbA1c donde un valor de 4,35 ofrece un
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sensibilidad de 72% y una especificidad de 82 % en
relacion a la aparicion de EAC y su severidad.

Grafico 2. Curva ROC seglin contraste entre las cifras de
HbA1c con la presencia de EAC. Hermanos Ameijeiras. 2011-
2012.

Curva COR

Sensibilidad

00 02 04 0% 08 10
1 - Especificidad

Areabajola | Significacién IC 95 %
curva Limite Limite
inferior superior
0,78 0,00 0,69 0,88

Tabla 4. Puntos de corte de la HbA1 para predecir EAC multi-
vasos. Hospital Hetmanos Ameijeiras. 2011-2012.

Pugg?tsede Sensibilidad Especificidad
4,05 0.8 0,68
4,15 0,76 0.76
4,25 0,74 0.8
4,35 0,72 0.82
4,45 0,68 0,82
4,55 0,62 0.82
4,65 0,58 0,86
4,75 0,56 0,86

DISCUSION

Como pudimos observar en nuestro estudio existié
predominio de los pacientes de sexo masculino,
sexagenarios y de color de piel blanca. Este resul-
tado era el esperado por los autores teniendo en
cuenta que la aparicién de EAC es mas frecuente a
edades avanzadas donde generalmente se asocian
mayores comorbilidades, respecto al color de la

piel, la mayoria de los investigaciones nacionales
muestran un predomino del color blanco, posible-
mente relacionado con la distribucién demogréfica y
étnica de la poblacién cubana’Nuestro resultado
concuerda con el reportado por Mozaffarian et al®.
No obstante se plantea que la prevalencia de Cl es
mayor en las personas de color de piel no blanca
con una prevalencia del 7,1 % en hombres en com-
paracién con el color de piel blanca 6,9 %.2 En
ambos grupos de estudio predominaron los pacien-
tes con habito de fumar e HTA o cual resultd ser
estadisticamente significativo. Es conocido que la
HTA constituye uno de los problemas sanitarios
mas importantes de la medicina contemporanea,
siendo probablemente el factor de riesgo mas im-
portante en el desarrollo de la cardiopatia coronaria
ademas de que duplica el riesgo existente en una
poblacion normal de las arterias que soportan hiper-
tensién, velocidad de sintesis o de incorporacién de
colesterol”®. Por otra parte el consumo de tabaco
es la causa de muerte mas facilmente evitable del
mundo, siendo dos veces mayor el riesgo de even-
tos coronarios en la poblacion de fumadores res-
pecto a los no fumadores® °. Los niveles de HbA1c
resultaron ser superiores en pacientes con EAC que
presentaron HTA y habito de fumar lo cual resultd
ser estadisticamente significativo. Nuestro resultado
coincide con lo reportado por Won Hong et al''
donde fue observado en pacientes fumadores, nive-
les de HbA1c superiores respecto a pacientes no
fumadores. Otro autor'? plantea que en la poblacién
no diabética de los Estados Unidos, los fumadores
tienen hasta en un 7 % incremento en los niveles de
HbA1c respecto a la poblacién no fumadora. Este
detalle, resulta interesante debido a que se han
postulado varias hipotesis que tratan de explicar la
relacion entre el habito de fumary el incremento de
HbA1c incluyendo el estrés oxidativo, el aumento en
la glicacién proteica y la concentracién elevada de
la 2,3 eritrocito- difosfoglicerasa inducido por la
nicotina. '*'* Por otra parte se conoce que los nive-
les elevados de la HbA1c pueden asociarse con
incremento de la tensidon arterial en pacientes con
diabetes mellitus tipo 1, haciendo alusién a que un
control adecuado de la misma propicia una protec-
cién cardiovascular a largo plazo.'® Pudimos cons-
tatar que los pacientes con EAC presentaban nive-
les mas elevados de HbA1c lo cual resultd ser es-
tadisticamente significativo. Nuestro resultado fue
similar al encontrado por Ayhan et al'® donde en 211
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pacientes menores de 40 anos se observd que los
niveles de HbA1c se encontraban elevados en rela-
cion a la aparicion y severidad de la EAC subyacen-
te, sugiriendo este autor que la HbA1c podria jugar
un importante rol en la prediccion de EAC en pa-
cientes no diabéticos'’. Otro autor'® planteaque la
elevacién de valores medios de HbA1c pese a estar
en rangos de normalidad se asocian significativa-
mente a riesgo de EAC, por otra parte otro autor'®
en un cohorte de 2519 pacientes con angina esta-
ble no encontré relacién entre los niveles de HbAlc
y el prondstico a largo plazo. Obtuvimos un area
bajo la curva ROC de 0,78y un punto de corte de
4,35 para una sensibilidad de 72 % y una especifi-
cidad de 82 % no encontramos en la literatura re-
sultados similares para establecer comparacién.

Consideraciones finales

La HbA1C resulté ser Util en la prediccién de enfer-
medad arterial coronaria y su severidad.
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