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RESUMEN

Introduccion: El sindrome metabolico constituye un factor de riesgo importante para el
desarrollo de enfermedades no transmisibles.

Objetivo: Determinar la asociacion entre el sindrome metabdlico y los niveles de
transaminasas en trabajadores evaluados en un Policlinico ocupacional de Lima, Perd, 2021.
Métodos: Estudio analitico transversal. Se recopilaron los datos generados entre enero del
2017 a febrero del 2020 por el registro electronico en salud de un Policlinico ocupacional de
Lima, que incluyo 330 trabajadores. Los datos se organizaron con Microsoft Excel 2016 y el
procesamiento de datos con el programa Stata, se aplic para las variables categéricas Chi
cuadrado y las variables continuas mediante la prueba t de Student o la prueba U de Mann
Whitney; se realizd el andlisis de correlacion de Pearson entre la AST y ALT con cada
variable metabdlica y la regresion de Poisson para el ajuste de las variables confusoras.
Resultados: Existe correlacion significativa directa de los niveles de AST con las variables
cintura abdominal, Presién arterial sistélica (PAS) y glucosa; y los niveles de ALT con
cintura abdominal y PAS. Mientras que ambas enzimas se relacionaron de forma muy
significativa con los triglicéridos.

Conclusiones: En la poblacion de trabajadores del Policlinico ocupacional ubicado en Lima,
PerG que acudieron entre los afios de enero del 2017 hasta febrero del 2020 existe asociacion
entre las enzimas hepéticas elevadas con el Sindrome Metabolico.

Palabras clave: sindrome metabdlico, transaminasas, AST, ALT.



ABSTRACT

Introduction: Metabolic syndrome constitutes an important risk factor for the development
of no transmissible diseases.

Objective: To determine the association between metabolic syndrome and transaminase
levels in workers evaluated in an occupational polyclinic in Lima, Peru, 2021.

Methods: Cross-sectional, analytical study. The data generated between January 2017 and
February 2020 by the electronic health record of an occupational polyclinic in Lima was
collected, which included 330 workers. The data were organized with Microsoft Excel 2016
and SPSS Stata program for the data processing, it was applied Chi Square for categorical
variables and Student’s t test or Mann-Whitney U test for continuous variables; Pearson
correlation analysis was performed between AST and ALT with each metabolic variable and
Poisson Regression to adjust for confounding variables.

Results: There is a significant direct correlation of AST levels with the variables: abdominal
waist, systolic blood pressure (SBP) and glucose; and ALT levels with abdominal waist and
SBP. While both enzymes were related very significantly to triglycerides.

Conclusions: In the population of workers of the Occupational Polyclinic located in Lima,
Peru who attended between January 2017 and February 2020, there is an association between
elevated liver enzymes and metabolic syndrome.

Keywords: metabolic syndrome, transaminases, AST, ALT.
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INTRODUCCION

El sindrome metabolico (SMet) es una condicion patolégica que incluye obesidad abdominal,
presion arterial elevada, dislipidemia e hiperglucemia (1). La prevalencia global del SMet se
ha estimado en una cuarta parte de la poblacion mundial (2). China tiene una prevalencia de
alrededor de 32,4% (3); mientras que en Estados Unidos es 34,7 (4). En Latinoamérica, una
revision sistematica reportd una prevalencia de 24,9% (5). En Pert no existe un consenso (6),
oscilando los niveles de prevalencia entre 20 a 47% (7-9).

Esta condicion puede ser la piedra angular de enfermedades mas graves como la diabetes
mellitus tipo 2 (DM2), los accidentes cerebrovasculares, las enfermedades coronarias (10) y
el cancer (11-15). Existen muchos factores de riesgo del SMet, incluidos el tabaquismo, el
envejecimiento, la obesidad abdominal, la escasa actividad fisica, entre otros (16). Ademas,
diversas investigaciones han mostrado que existe una asociacion entre el SMet y anomalias
hepaticas; como la enfermedad de higado graso no alcohdlico y alteraciones en las enzimas
hepaticas (17-20).

Existen varios indicadores de dafio hepatico en el plasma sérico, siendo las enzimas mas
utilizadas la alanina aminotransaminasa (ALT) y el aspartato aminotransaminasa (AST).
Ambas han demostrado tener un rol importante en enfermedades cardiometabdlicas (21-22).
Frente a ello, estudios previos han demostrado una asociacion significativa entre ALT, AST
y SMet elevados en diferentes poblaciones tanto juntos (12-15,20), como separados (23-24),
y en diferentes edades (25-27). Sin embargo, se han realizado pocos estudios entre la

poblacion peruana trabajadora.

Por lo mencionado, el presente estudio tuvo como objetivo evaluar la asociacion entre el
Sindrome metabolico y los niveles de transaminasas en trabajadores evaluados en un

Policlinico ocupacional de Lima, Perd.



CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

11 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segln la OMS, se estima que las enfermedades no transmisibles (ENT) o enfermedades
cronicas son responsables de la muerte de 41 millones de personas al afio, por lo que se
consideran de importancia en la Salud Publica sobre todo en paises en vias de desarrollo. Las
enfermedades cardiovasculares, el cancer, las enfermedades respiratorias y la diabetes
representan mas del 80% de las muertes por ENT, lo que involucra costos de tratamiento,
hospitalizacién, entre otros. ademas de afectar la vida productiva del paciente (28). Un
metaanalisis reportd que los que padecen SMet tienen dos veces mas riesgo de eventos

cardiovasculares y 1,5 veces mas riesgo de muerte por diferentes causas (29).

En el Per(, dentro de las prioridades nacionales de investigacion en salud identificadas para
el periodo 2019-2023 estan las Enfermedades metabolicas y cardiovasculares, teniendo como
uno de los indicadores el “Conocer los determinantes biologicos, sociales, culturales,
ambientales, conductuales y de los sistemas sanitarios para la prevencion, el diagnostico,
tratamiento, control y rehabilitacion de las enfermedades cronicas y cardiometabdlicas”, por
lo que el presente trabajo considero algunos determinantes biolégicos como son los valores
de ALT y AST (30).

El sindrome metabdlico (SMet) es un conjunto de desérdenes, que incluye obesidad,
hiperglicemia, hipertrigliceridemia, entre otros y las personas que lo padecen son
susceptibles a muchas ENT, como diabetes tipo 2 y enfermedades cardiovasculares. A nivel
mundial, la prevalencia del SMet ha ido aumentando con el tiempo, y al constituir un factor
de riesgo importante para el desarrollo de las ENT, es de suma importancia identificar la
probabilidad de padecer la enfermedad para contribuir a su prevencion y control. En el 2009,
se lleg6 a un consenso de criterios para definir el SMet, el cual se diagnostica cuando se
cumplen tres de los siguientes cinco criterios: circunferencia abdominal incrementada,
triglicéridos elevados, HDL reducido, presion sanguinea elevada y glucosa elevada. Sin

embargo, se hace necesaria la busqueda de mas predictores del SMet (31).
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En el 2020 el Centro Nacional de Alimentacion y Nutricion (CENAN) del INS, informé
incremento de esta enfermedad, reportando para el Perl la prevalencia de 24,3% entre el
2017 y 2018 con respecto al anterior estudio en el 2005 en el que se hallo 16,8 %. El
porcentaje reportado es similar en Lima Metropolitana (26,2%) entre los afios 2017 y 2018,
siendo mayor en las mujeres. También es importante mencionar que esta enfermedad se
asocia a la obesidad, tal es asi que se hall6 que 65,8 % de los pacientes (afios 2018-2019) con

sindrome metabolico también presentaban obesidad (32).

Muchos estudios han sefialado que la funcion hepaética tiene relacién con el SMet, debido a
que el higado, al ser un érgano metabolico central puede ser afectado. En las pruebas que
informan dafio hepético destacan las transaminasas, enzimas que representan el metabolismo
intermedio. En el higado se producen multiples reacciones de transaminacién, pero las Unicas
transaminasas con valor clinico son dos: la aspartato-aminotransferasa (AST) y alanina-
aminotransferasa (ALT). (33). La prevalencia de enfermedad hepatica cronica, incluso desde
un higado sano con antecedentes metabdlicos como esteatosis hepatica o higado graso,
posiblemente se exprese en lesiones cronicas, por lo que los problemas metabdlicos y su
diagnostico temprano, estdn teniendo importancia mundial creciente. Ademads, se debe
considerar que los valores de estas transaminasas en el SMet muchas veces se encuentran
dentro del limite mayor del rango normal, sin embargo, en el Perl no existen trabajos sobre

esta asociacion, la cual podria estar influenciada por el género o la raza.

Por todo lo mencionado anteriormente, es necesario conocer la relacién entre estas dos
enzimas Yy el riesgo de padecer el SMet y asi dar sustento al disefio de estrategias para un

correcto control y tratamiento en nuestro pais.

1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

En América Latina y especificamente en el Per( se aceptan las referencias internacionales
para el diagndstico de muchas enfermedades como el SMet que pueden distar mucho de
nuestra realidad, asi tenemos por ejemplo las diferencias étnicas, estilos de vida, factores

socioecondémicos, y otros y también los modelos de atencion medica también son muy
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diferentes, por lo que se necesita tener evidencia disponible sobre diversos parametros que
identifiquen mejor a nuestra poblacion y su posible asociacion a enfermedades. Por ello en
el presente estudio se planteo la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cual es la asociacion entre el sindrome metabodlico y los niveles de transaminasas AST y
ALT en trabajadores evaluados en un Policlinico ocupacional de Lima, PerQ entre enero del
2017 a febrero del 2020?

1.3 LINEA DE INVESTIGACION

El presente trabajo de investigacion se encuentra alineado a la tercera Prioridad Nacional de
Investigacion en Salud (2019-2023): Enfermedades metabdlicas y cardiovasculares del
Instituto Nacional de Salud.

También se encuentra en la tercera linea de investigacion del area de conocimiento de
Medicina de la Universidad Ricardo Palma, segun acuerdo de Consejo Universitario N°0711-

202/SG-URP: Enfermedades metabdlicas y cardiovasculares.

1.4 JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

Con el crecimiento econémico y la sobrepoblacion, muchos paises como el Per( estan
experimentando la emergencia y prevalencia de patologias relacionadas al estilo de vida
causando muchas veces, cambios metabdlicos significativos. Asi, el sindrome metabdlico,
un estado fisiopatologico crénico y progresivo puede presentar diversos desordenes como
obesidad abdominal, presion arterial elevada, entre otros. También se asocia a un elevado
riesgo de padecer diabetes mellitus tipo 2 y enfermedades cardiovasculares, las cuales
presentan altas tasas de mortalidad, por lo que una deteccion temprana del SMet podria
contribuir a la prevencion de las mismas.

En diversos reportes se ha encontrado asociacion entre altos valores de las enzimas hepaticas
ALT y AST vy la prevalencia de sindrome metabolico, y en el Pert hay escasos estudios al
respecto, por lo que el presente trabajo pretende evaluar la relacion entre las transaminasas y
el sindrome metabdlico en una poblacién conformada por trabajadores peruanos, de tal
manera que se pueda contribuir a establecer criterios que mejoren la sensibilidad en la

prediccidn del SMet e identificar a las personas con riesgo temprano de padecer este cuadro
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clinico, asi se podrian aplicar intervenciones preventivas y consecuentemente establecer la

necesidad de herramientas de diagnostico féciles de usar en la practica clinica de rutina.

1.5 DELIMITACION DEL PROBLEMA

Este trabajo se realiz6 con los datos proporcionados por un Policlinico Ocupacional de Lima,
en forma de un registro electronico de salud, de los trabajadores evaluados desde enero del
afio 2017 hasta febrero del afio 2020.

1.6 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.6.1 GENERAL

Determinar la asociacion entre el sindrome metabodlico y los niveles de transaminasas en

trabajadores evaluados en un Policlinico ocupacional de Lima, Perd, 2021.

1.6.2 ESPECIFICOS

-Evaluar la asociacion entre cada componente del Sindrome metabdlico y la Aspartato
aminotransferasa.

-ldentificar la asociacion entre cada componente del Sindrome metabdlico y la Alanina
aminotransferasa.

-Analizar la asociacion entre el Sindrome metabdlico y la Aspartato aminotransferasa.

-Demostrar la asociacion entre el Sindrome metabdlico y la Alanina aminotransferasa.

1.6.3 SECUNDARIOS
- Determinar la prevalencia de Aspartato aminotransferasa elevado.
- Estimar la prevalencia de Alanina aminotransferasa elevado.

- Identificar la prevalencia del Sindrome Metabolico.

13



CAPITULO IlI: MARCO TEORICO

2.1 ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

2.1.1 ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Perera et al. en su estudio del ano 2008 “Association Between Elevated Liver Enzymes and
Metabolic Syndrome Among Thai Adults” realizado en Tailandia, encontraron que el
aumento de las concentraciones de ALT y AST se asociaron con un mayor riesgo de SMet.
Las elevadas concentraciones de ALT se asociaban con un mayor riesgo de padecer SMet en
hombres y mujeres por igual, sin embargo, los niveles elevados de ALT que se asociaron con

el SMet fue mucho mayor en los hombres (34).

Yildirim et al. en el afio 2010 realizaron un estudio llamado “Association between elevated
aminotransferase levels and the metabolic syndrome in Northern Turkey” con el objetivo de
determinar la prevalencia de altos niveles de aminotransferasas (ATLS) y su asociacion ATLS
con el SMet, para ello seleccionaron 1095 participantes de diferentes provincias del norte de
Turquia, a los cuales se les entrevistd y se les evalud clinicamente y mediante pruebas de
laboratorio. ElI SMet se definid por la presencia de tres 0 mas de los criterios de la National
Cholesterol Education Program Adult Treatment. Se obtuvo prevalencia de niveles séricos
elevados de ALT, AST y ALT y / o AST con valores de 11%, 7,2% y 13,3%,
respectivamente. Entre los que tuvieron altos niveles de ATLs, el promedio de ALT elevada
en hombres y mujeres fue 68.7 +/- 22.0 U/L y 67.4 +/- 31.2 U/L, respectivamente y no se
encontrd diferencia significativa entre géneros, aungque hubo mayor prevalencia en varones.
Después de la exclusion de los individuos con hepatitis B o C, se evaluaron 132 individuos
con ATL elevados (91 hombres y 41 mujeres), encontrandose SMet en 59 participantes y su
prevalencia fue marcadamente alta en mujeres con ATL elevadas (p <0,0001). Cuando se
evaluaron los hombres con ATL elevadas, los niveles de ALT de los que no tuvieron riesgo
de SMet (p = 0,007) y de los que tuvieron riesgo de SMet (p = 0,001) fueron més bajos que
las personas con SMet; sin embargo, no hubo significancia estadistica en las mujeres con
altos niveles de ATLs para factores de riesgo de SMet. Por lo que concluyeron que los niveles

elevados de ATLs son comunes y el SMet s una causa importante (35).
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Esteghamati et al. (2010) en su estudio “Metabolic syndrome is linked to a mild elevation in
liver aminotransferases in diabetic patients with undetectable non-alcoholic fatty liver
disease by ultrasound”, tuvieron como objetivo evaluar la relacion entre enzimas circulantes
del higado y el SMet en 670 pacientes de Iran con diabetes tipo 2 excluyendo a aquellos que
tenian dafio por higado graso no alcoholico u otras causas conocidas. En este estudio de
acuerdo a los criterios de SMet recomendados por la IDF, se formaron dos grupos con
pacientes diabéticos (n=502) y sin SMet (n=168). Se recolectaron datos antropométricos y
muestras de sangre para pruebas de laboratorio entre ellas AST y ALT, reportando que altos
niveles de estas transaminasas tienen una asociacion significativa (p<0,01) con el incremento
en el nimero de caracteristicas de SMet, y en pacientes diabéticos SMet esta posiblemente
ligado a un estado indetectable de higado graso de origen no alcohdlico, por lo que seria

importante monitorear dichas transaminasas séricas en aquellos pacientes (36).

Villegas et al. en el ano 2011 realizaron un estudio de cohorte llamado “Liver enzymes, type
2 diabetes, and metabolic syndrome in middle-aged, urban Chinese men” en Shangai, China.
En el estudio se encontr6 que en la poblacion masculina de mediana edad, los niveles altos
de ALT y AST se asociaron de manera directamente proporcional con la obesidad e
inversamente proporcional con la actividad fisica. También se observé que los niveles
elevados de ALT y AST se asociaban a una mayor prevalencia de sindrome metabodlico y
diabetes mellitus tipo 2 (DM2). Los niveles de ALT estuvieron relacionados al tejido adiposo
visceral. La actividad fisica reduce el riesgo de DM2 al incrementar la sensibilidad a la
insulina en el masculo y disminuir la grasa intrahepatica. Se encontré una asociacion entre
los niveles elevados de ALT y la DM2 (37).

Chen et al. en su estudio del afio 2016, realizado en China, llamado “Metabolic Syndrome
and Serum Liver Enzymes in the General Chinese Population” encontraron niveles elevados
de ALT y AST asociados a una mayor prevalencia de SMet en la poblacion china. En el
estudio se encontrd que el SMet estd mas relacionado con la ALT comparado con la AST.
La esteatosis hepatica no alcohdlica es la causa mas frecuente de niveles de ALT elevado
(38).
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En otro estudio longitudinal publicado en el 2016 llamado “Longitudinal Changes in Liver
Aminotransferases Predict Metabolic Syndrome in Chinese Patients with Nonviral
Hepatitis”, Cai et al. buscaron la correlacion entre los cambios en los niveles de
transaminasas y la incidencia del SMet y se basaron en un analisis de una cohorte saludable
(4541) con tres analisis entre 2006-2011. Los criterios aplicados en China para SMet
considerados fueron: hipertension, obesidad, hiperlipidemia e hiperglicemia. Al término del
estudio se hallaron 826 casos de SMet, con variaciones de los niveles de ALT y AST durante
el periodo de estudio que presentaron ademas asociacion positiva con la incidencia de dicha
enfermedad. También se encontrd6 mayor asociacion positiva entre altos niveles de ALT e
higado graso comparado con AST. Estas asociaciones se observaron principalmente en los
grupos: con participantes con niveles de ALT y AST de <40, participantes con <25 kg/m2, y
participantes sin higado graso. Los que presentaron dos criterios de SMet al inicio del estudio,
mostraron riesgo relativo multivariado de ALT y AST comparado con los participantes con
0-1 criterio. Por lo que concluyeron que los elevados valores séricos de ALT y AST eran
biomarcadores tempranos de SMet (39).

Kim et al. en su estudio “Association between Serum Liver Enzymes and Metabolic
Syndrome in Korean Adults” reportado el 2018, tuvieron como objetivo evaluar la asociacion
entre la ALT y AST y el SMet en la poblacion de Corea del Sur, para lo cual se evaluaron
los datos de 11587 personas mayores de 30 afios y que tuvieron niveles de ALT y AST altos.
Estos datos fueron tomados de un estudio de corte transversal llevado a cabo entre el 2013 al
2015 en personas saludables. Para determinar el SMet se consideraron por lo menos tres
criterios segun la guia de la National Cholesterol Education Program Adult Treatment. Se
encontrd prevalencia de SMet en 26,9%, ademas 7,8% y 4,5% de la poblacion tuvieron altos
niveles de ALT y AST respectivamente. EI SMet fue prevalente en 53,7% de los que tenian
altos niveles de ALT y en 49.8% de los que presentaron altos niveles de AST. Dentro de los
rangos normales de niveles de enzimas hepaticas, los OR de SMet y sus componentes se
incrementaban en cuartiles con altos niveles de ALT y AST; asi en los que presentaron
niveles elevados de ALT, el OR fue 7,90 con un intervalo de confianza (IC) del 95% (6,5-

9,6) y en los que tuvieron altos valores de AST el OR fue 3,81, (IC del 95% = 3,10-4,74),
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por lo que se encontrd asociacion significativa con una prevalencia incrementada de SMet en

el cuartil con mas altos niveles de ALT y AST pero dentro de los rangos normales (40).

Chen et al. (2018) publicaron un estudio de cohorte transversal llamado “Sex-Specific
Association between Metabolic Abnormalities and Elevated Alanine Aminotransferase
Levels in a Military Cohort: The CHIEF Study” donde encontraron una baja prevalencia de
SMet en hombres y mujeres y también, que la asociacion entre los componentes del SMet y
los niveles altos de ALT pueden variar segun el sexo en la poblacién adulta joven, asi estuvo
mas asociado a mas criterios en los varones, mientras que en las mujeres sélo se asocio a

glicemia (24).

En el afio 2020, Chen et al. publicaron un estudio con disefio caso-control llamado “The
Association between Metabolic Syndrome and Elevated Alanine Aminotransferase Levels in
an Indigenous Population in Northern Taiwan: A Community-Based and Cross-Sectional
Study” para evaluar la relacion entre las cuatro enzimas del higado (ALT, AST, GGT y ALP)
y riesgo de SMet en una amplia poblacién de adolescentes chinos, 6268 con SMet y 6330
saludables. Después del andlisis estratificado para estas relaciones, se encontr6 asociaciones
significativas en todos los analisis. Comparados con el cuartil 1 (Q1), otros cuartiles tuvieron
alta significancia en el riesgo de SMet, con ORs que fueron de 1,15 a 18,15, y los OR fueron
mayores en varones para ALT y AST. Se comprobd ademas que habia independencia de las
relaciones para las cuatro enzimas. Este estudio es el que ha utilizado mayor poblacion y los
resultados sostienen que los niveles de enzimas hepéaticas pueden ser usados como

predictores clinicos de SMet (23).

Aliabadi et al. realizaron un estudio de casos y controles en el afio 2021 llamado “Association
between liver enzymes and metabolic syndrome: results of the enrollment phase of Tabari
cohort” donde se encontr6 que niveles de AST y ALT eran mas elevados en el grupo de casos
respecto al grupo control. También se hall6 que la probabilidad de padecer SMet fue 1,45
veces mayor en las personas que tuvieron un AST >40 comparado con los que tuvieron un
nivel normal de AST. También las personas con un ALT >40 tuvieron mayor probabilidad

de tener SMet, hipertrigliceridemia e hiperglucemia(41).
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2.1.2. ANTECEDENTES NACIONALES:

En el 2014 Ninatanta et al. en una muestra aleatoria de 1427 residentes de diferentes edades
procedentes de tres poblaciones de una region andina estimaron la frecuencia de SMet y las
caracteristicas asociadas, hallando 3,2% de frecuencia estimada en estudiantes de secundaria,
1,6% en universitarios y 23,5% en madres; el perfil fenotipico de SMet en mujeres adultas
se caracterizd por elevada frecuencia de obesidad abdominal y dislipidemias, mientras que
en adolescentes y universitarios predomind esta Ultima caracteristica (42).

Cabrera et al. en un estudio en 347 nifios y adolescentes con diagnostico de obesidad exogena
atendidos entre el 2014 y 2018 en la Unidad Pediatrica del Hospital Nacional Cayetano
Heredia, hallaron que la ALT es un marcador bioquimico Util en la identificacion de SMet y

riesgo vascular en nifios con obesidad exdgena (43).

Adams y Chirinos realizaron un estudio en Lima, Peru en el afio 2018 llamado “Prevalencia
de factores de riesgo para sindrome metabdlico y sus componentes en usuarios de comedores
populares en un distrito de Lima, Pert” donde encontraron que el componente con mayor
prevalencia del SMet es la obesidad abdominal. Se observo que 50% de la poblacion de
estudio presentd sedentarismo, recalcando la importancia de la actividad fisica para disminuir
los factores de riesgo del sindrome metabdlico (Adams). EI mismo afio, Cubas-Gamonal et
al. evaluaron el riesgo de SMet en nifios entre 10-16 afios de 6 instituciones educativas del
distrito de Pimentel, para el cual aplicaron los criterios de indice de masa corporal e indice
cintura/estatura, hallando prevalencia de sobrepeso y obesidad, ademéas de alto riesgo de
SMet (8).

Tejada et al. en el 2020 en La Libertad, evaluaron mediante una ficha los criterios para el
SMet en una poblacion de 4752 pacientes del programa Reforma de Vida del Hospital |
Florencia de Mora de EsSalud, hallando una prevalencia de 38,97%, siendo las variables mas

frecuentes obesidad central, niveles bajos de HDL e hipertrigliceridemia (44).
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2.2 BASES TEORICAS

2.2.1 Sindrome metabolico

El sindrome metabdlico representa en la actualidad un problema importante, debido a que,
abarca factores de riesgo y de mortalidad para la Enfermedad cardiovascular (ECV) y la
diabetes mellitus. En 1988, el Dr. Gerald Reaven lo describio como una serie de
anormalidades como hipertension arterial, diabetes mellitus y dislipidemia y lo llamd
“sindrome X (45). Se han tenido varias definiciones del SMet a lo largo del tiempo y
actualmente se estan tratando de unificar los criterios para su diagnostico.

El SMet se asocia con alto riesgo de diabetes tipo 2, con las enfermedades cardiovasculares,

asi como diversas complicaciones, que se pueden mostrar en la siguiente figura (46).

Enfermedad

Higado di Reflujo

Discapaci- graso no ean I?vas_ gastro -
dad alcohdlico euar esofagico Enfermedad
cognitiva periodontal

obstructiva
durante el
suefio

Depresion

' Sindrome
de apnea

SINDROME
METABOLICO

Sindrome Algunos

del ovario tipos de
poliquistico I I cancer

Diabetes Osteoartritis

Enfermedad
Microalbu- renal
minuria crénica

Diabetes
Gestacional

Figura 1. Principales comorbilidades asociadas con el sindrome metabolico. Adaptado de
Pedro-Botet (46).
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2.2.2 Fisiopatologia

En la fisiopatologia del SMet se encuentran inmersas diversas alteraciones del metabolismo
glucolipidico, asociado a un estado proinflamatorio y protrombdtico. Se encuentra en
discusion aun si los componentes individuales del SMet representan enfermedades distintas
0 manifestaciones de un mecanismo comudn. Ha sido demostrado que el tejido adiposo
visceral (deposito de tejido graso principalmente en higado, musculo y pancreas) es el
principal desencadenante de la mayoria de las vias involucradas en el SMet debido a que
implica la formacion de adipoquinas, que son sustancias quimicas que favorecen estados
proinflamatorios y protrombdticos que pueden a su vez contribuir a hiperinsulinemia,
fibrindlisis alterada y disfuncién endotelial. Asimismo, un tipo de adipoquina llamada
adiponectina se encuentra disminuida lo que repercutiria en el estado aterotrombético (45).
Se resaltan como los mecanismos mas importantes, la resistencia a la insulina y la

inflamacion.

Resistencia a la insulina:

Se cree que el aumento de acidos grasos libres (AGL) mediado por la resistencia a la insulina
desempefia el papel principal en la patogenia del SMet. Se genera una alteracion en la
inhibicion de la lipdlisis mediada por la insulina, generando la liberacion abundante de los
AGL desde el tejido adiposo, lo que inhibe atin mas el efecto antilipolitico de la insulina. Los
AGL inhiben la activacion de la proteina quinasa en el misculo e incrementan su activacion
en el higado que conlleva a la lipogénesis y gluconeogénesis. El efecto neto es la aparicion
de una hiperinsulinemia para mantener la glucemia adecuada. Finalmente, la compensacion
es deficiente y disminuye la secrecién de insulina. Los AGL también provocan una
disminucion de la secrecion de insulina por las células beta del pancreas, debido a sus
propiedades lipotdxicas (Figura 2). La resistencia a la insulina también favorece la
hipertension debido a la pérdida de la vasoconstriccion causada por los AGL y por el efecto

vasodilatador de la insulina (47, 48).
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Figura 2. Mecanismo de resistencia a la insulina.
Adaptado de Harrison y Eckel (47, 48)

También es importante mencionar que el descubrimiento de las propiedades inmunes y

endocrinas de los adipocitos proporciond mayores conocimientos sobre el desarrollo de

SMet. Se ha demostrado que las adipocinas y el SMet estan fuertemente relacionados. Los

adipocitos, los macrofagos derivados de monocitos, la secrecion de interleucina 6 (IL-6) y el

factor de necrosis tumoral-alfa (TNF-[1) entre otros, dan como resultado una mayor

resistencia a la insulina y la lipolisis de la reserva de los triglicéridos del tejido adiposo para

mantener los AGL circulantes. En la obesidad existe un aumento en los niveles de leptina 'y

estos niveles elevados estan directamente relacionados con un mayor riesgo cardiovascular.

La adiponectina, que antagoniza a la leptina, es considerada como un factor protector contra

el desarrollo de hipertension, diabetes e infarto agudo de miocardio (48).
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El sistema renina-angiotensina también contribuye al desarrollo del SMet. La angiotensina
I1, también es producida por el tejido adiposo. Una produccion aumentada de angiotensina 11
puede deberse a la presencia de obesidad y de resistencia a la insulina. La angiotensina Il
guia la produccion de especies reactivas de oxigeno (ROS), las cuales, precipitan una serie
de efectos que incluyen oxidacion de LDL, lesion endotelial, agregacion plaquetaria,
expresion de factor de transcripcion sensible a redox, factor nuclear, potenciador de cadena
ligera kappa de células B activadas (NF-kB) y expresion de células B activadas oxidadas de
tipo lectina. Los RAS, ROS y LOX-1 poseen un circuito de retroalimentacion positiva
interrelacionado quienes inician un ciclo continuo de dafio endotelial, inflamacién vy
proliferacion de fibroblastos quienes contribuyen progreso de la hipertension, dislipidemia,
diabetes, hipertrofia cardiacay ECV (47, 48).

Inflamacion:

Las manifestaciones clinicas del SMet son fruto de la activacion de las vias proaterogénicas,
que culminan en una via comun inflamatoria. El estrés oxidativo sistémico que es producido
por la resistencia a la insulina y obesidad conduce a una mayor activacion de las cascadas de
sefializacion que terminan en una aterogénesis y fibrosis tisular. EI SMet tiene elevados y
variados marcadores inflamatorios, los cuales tienen un papel importante en la patogénesis
de las ECV. Asi, el incremento de las citoquinas incluyendo la Interleucina 6, TNF-(J y
proteina C reactiva reflejan la sobreproduccion por la masa de tejido adiposo expandido
(Figura 3).

Factor de necrosis tumoral alfa (TNF- 0):

Los macrdfagos en el tejido adiposo secretan de manera incrementada la produccion de TNF-
a, debido a una, elevacion en la masa de tejido adiposo. EI TNF-a provoca la fosforilacion y
la inactivacion de los receptores de insulina en el tejido adiposo y en las células del musculo
liso. Se genera una inhibicion de la liberacion de adiponectina y un aumento en la carga de

AGL ocasionada por la induccion de la lipdlisis (47, 48).
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Interleucina 6 (IL-6) y proteina C reactiva (PCR):

La IL-6 genera un estado protrombdtico, por aumento de los niveles de fibrindgeno, también
promueve la expresion de moléculas de adhesion por parte de las células endoteliales y la
activacion de las vias RAS locales. La produccién de IL-6 producida por los adipocitos,
aumenta con el aumento de la grasa corporal y la resistencia a la insulina. También
incrementa la produccion de PCR, al igual que otros reactantes de fase aguda en el higado.
Varios estudios han demostrado una correlacion entre los niveles altos de PCR y el desarrollo
de SMet, diabetes y ECV. Ademas, como indice general de inflamacion, la PCR varia con el

origen étnico y dentro de los grupos étnicos por la aptitud fisica (47, 48).
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Figura 3. Efecto paracrino y endocrino en el estado proinflamatorio. Adaptado de Harrison
y Eckel (47, 48)

2.2.3 Diagnostico
El diagndstico del SMet depende del cumplimiento de determinados criterios. Diversas

instituciones a nivel internacional como la OMS, la International Diabetes Federation (IDF),
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National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel 111 (ATP I11) y la American
Association of Clinical Endocrinologists (AACE), han propuesto diversos criterios
diagndsticos (tabla 1) (45), pero se debe tener presente que es dificil comparar la prevalencia
y el impacto entre paises diferentes, porque algunos de los criterios difieren entre las

poblaciones (48).

Tabla 1. Criterios para el diagnostico de sindrome metabolico.

Triglicéridos >150mg/dL.

HDL <50mg/dL en mujeresy < X X X X

40mg/dL en varones.

Presion arterial >130/85 mmHg. X X X X

Resistencia a la insulina (RI) X

Glucosa en ayunas > 100mg/dL. X X X

Glucosa a las 2h: 140mg/dL. X

Obesidad abdominal X X

IMC elevado X X

Microalbuminuria X

Factores de riesgo y diagnéstico 3 + Rl >2 Criterio Obesidad
clinico abdominal

Para el presente estudio se tomara como referencia los criterios establecidos por el ATPIII,
que realiza el diagnéstico del SMet si se presentan tres 0 mas de los siguientes factores de
riesgo:

- Obesidad abdominal: circunferencia abdominal (CA) > 102 ¢cm para varones o > 88 ¢cm para
mujeres.

- Hipertrigliceridemia: triglicéridos > 150 mg/dL o si el paciente recibe tratamiento
farmacoldgico para reducir los niveles de trigliceridos.

- Hiperglicemia: Glucosa en ayunas > 100 mg/dL o si el paciente recibe terapéutica para

reducir los valores de glucosa.
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- Presion arterial (PA) elevada: PA sistolica > 130 mmHg o PA diastolica > 85 mmHg o si el
paciente toma algun tratamiento para reducir los valores de presion arterial.

- Niveles de HDL-colesterol disminuido: HDL-colesterol < 50 mg/dL en mujeres o < 40
mg/dL en varones o si el paciente recibe tratamiento farmacologico para disminuir las

concentraciones de HDL-colesterol.

2.2.4 Transaminasas

Las aminotransferasas o transaminasas que incluyen la alanina aminotransferasa (ALT) y
aspartato aminotransferasa (AST) son marcadores de dafio hepatocelular. La ALT, en el
citosol de los hepatocitos, transfiere el grupo amino de la alanina al a-cetoglutarato,
formando piruvato y glutamato. La ALT, al estar presente principalmente en el higado, es el
marcador mas especifico en cuanto a lesion de células hepatocelulares.

La AST es una de las enzimas mas activas de los hepatocitos, la cual cataliza la conversion
de L-alanina y 2-oxoglutarato en piruvato y L-glutamato. La AST se encuentra en el higado,
masculo cardiaco, musculo esquelético, riidn y cerebro, por lo que, su aumento no

necesariamente sugiere una lesion hepatica.

Elevacidn de las transaminasas (36):
En mujeres: Nivel de ALT>30 U /L y nivel de AST>30 U /L.
En hombres: Nivel de ALT >40 U /L y nivel de AST > 36 U /L.

2.3 DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES

-Sindrome metabdlico: Cuadro clinico definido por la ATP Ill, que con 3 0 mas criterios
(obesidad abdominal, presion arterial elevada, hipertrigliceridemia, niveles de HDL-
colesterol disminuidos, hiperglicemia), son necesarios para hacer el diagndstico.

-Obesidad abdominal: Afeccion debida al exceso de grasa en el abdomen.

-Presion arterial: Presion que presenta la sangre sobre los vasos sanguineos.

-Glucosa: Fuente primaria de energia para los seres vivos. Se usa terapéuticamente en la
reposicion de fluidos y nutrientes.

-Triglicéridos: Tipo de lipido utilizado por los musculos, como fuente de energia.

-HDL.: “Colesterol bueno” Colesterol unido a la proteina de alta densidad.
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-Sexo: La totalidad de las caracteristicas de las estructuras reproductivas y sus funciones,
fenotipo y genotipo, que diferencian al organismo femenino del masculino.

-Edad: Cantidad de afios de vida cumplidos al dia del estudio.

-Aspartato aminotransferasa: Enzima de la clase de las transferasas que cataliza la conversion
de L-aspartato y 2-cetoglutarato en oxaloacetato y L-glutamato.

-Alanina aminotransferasa: Enzima que cataliza la conversion de L-alanina y 2-oxoglutarato
en piruvato y L-glutamato.

-Consumo de alcohol: Condicidén que suele ser progresiva y mortal, caracterizada por
cambios en el control del habito de beber alcohol y su uso a pesar de las consecuencias fatales
asociado a alteraciones en el pensamiento.

-Actividad fisica: ejercicios fisicos que suelen ser realizados con la finalidad de mejorar o
mantener el acondicionamiento fisico o salud.

-Fumador: Individuo que de forma deliberada o voluntaria inhala y exhala humo a partir de
cigarrillos de tabaco.

-Indice de masa corporal: Es un indicador para poder clasificar las categorias de peso de la
persona, a partir de su estatura y peso.

-Ocupacién: condicion de una persona al ser contratada para un trabajo por un pago, en el

presente estudio se tomaran en cuenta si es personal administrativo u operario.
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CAPITULO I1I: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 HIPOTESIS DE INVESTIGACION:
3.1.1 HIPOTESIS GENERAL
Existe asociacion entre el sindrome metabdlico y los niveles de transaminasas en trabajadores

evaluados en un Policlinico ocupacional de Lima, Peru, 2021.

3.1.2 HIPOTESIS ESPECIFICAS

-Existe asociacién entre cada componente del Sindrome metabolico y la Aspartato
aminotransaminasa.

-Existe una asociacion entre cada componente del Sindrome metabdlico y la Alanina
aminotransferasa.

-Existe asociacion entre el Sindrome metabolico y la Aspartato aminotransferasa.

-Existe asociacion entre el Sindrome metabolico y la Alanina aminotransferasa

3.2 VARIABLES PRINCIPALES DE INVESTIGACION
Variable independiente: Sindrome metabdlico.

Variable independiente: Circunferencia abdominal.

Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:
Variable independiente:

Presion arterial.
Glucosa
Triglicéridos
HDL-colesterol
Sexo

Edad

Consumo de alcohol
Actividad fisica
Fumador

Ocupacion

Variable dependiente: AST
Variable dependiente: ALT
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 TIPO Y DISENO DE ESTUDIO
Estudio analitico transversal, a través de una, base de datos obtenida a partir del registro
electronico en salud de un Policlinico ocupacional durante enero del afio 2017 y febrero del

ano 2020 en Lima, Perq.

4.2 POBLACION Y MUESTRA

4.2.1 POBLACION

Los trabajadores estuvieron entre las edades entre 18 a 65 afios, y pertenecian a diferentes
empresas de la Ciudad de Lima — Perl. Los principales rubros de trabajo fueron:
administrativo, gerencia, contador, asistente, supervisor, albafiil, operario, conductor y
analista.

A los trabajadores que se presentaron al Policlinico ocupacional, durante el afio 2017 y
febrero del afio 2020, se les realizaron exdamenes ocupacionales donde los resultados fueron
almacenados en una base de datos, la cual, fue proporcionada para el presente estudio. Dentro
de dicha poblacién trabajadora, que comprendid hasta los 65 afios y pertenecian a diversas
empresas en Lima; las principales ocupaciones fueron: gerencia, asistente, supervisor,

contador, administrativo, operario, albafiil, analista y conductor.

4.2.2 CRITERIOS DE INCLUSION
Trabajador que cuenta con resultados de exdamenes ocupacionales.
Trabajadores hasta los 65 afios de edad.

4.2.3 CRITERIOS DE EXCLUSION

Sujetos con antecedentes de diabetes mellitus tipo 2, gestantes y trabajadores reevaluados.

4.2.4 TAMANO MUESTRAL

Se conto con un tamafio de muestra de un total de 330 trabajadores.
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Se obtuvo una potencia es estadistica del 98,5%, a partir de una razén esperada de
trabajadores con ALT elevado y Sindrome metabdlico de 62,6%; de una razon esperada de
trabajadores con ALT normal y Sindrome metabdlico de 40,2%; junto con un nivel de
confianza de 95%. De la misma forma, se obtuvo una potencia estadistica del 44,4%, a partir
de una razén esperada de trabajadores de AST elevado y Sindrome metabolico de 51,5%; de
una razon esperada de trabajadores de AST normal y Sindrome metabdlico de 41,5%; junto

con un nivel de confianza de 95%.

4.2.5 SELECCION DE MUESTRA

Muestreo no probabilistico por conveniencia.
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4.3. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Nombre de | Definicion Tipo Naturaleza | Escala Indicador Medicion Instrument
Variable Operacional 0
Sindrome 3 0 mas criterios, | Independiente | Cualitativa Nominal | La presencia o | Si Registro
metabolico definidos por la dicotomica ausencia  del electronico
ATP 1ll, para SMet. en salud.
hacer el No
diagnostico.

Fumador Consumo de por | Independiente | Cualitativa Nominal | Consumidor de | Si Registro
lo menos un dicotomica cigarrillos de electrénico
cigarrillo de tabaco en salud.
tabaco durante los
Gltimos 30 dfas No
referido en el
registro
electrénico en
salud.

Ocupacion Condicién de | Independiente | Cualitativa Nominal | Funcién  del | Operario Registro
trabajo como dicotémica trabajador electrénico
operario 0 en salud.
administrativo
referido  en el Administrativo
registro
electrdnico en
salud.

Independiente Nominal Si
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Consumo de | Consumo de Cualitativa Consumo  de | No Registro

alcohol alcohol  durante dicotomica alcohol electrénico
los Gltimos 30 dias en salud.
referido en el
registro
electronico en
salud.

Sexo Enbase a los datos | Independiente | Cualitativa Nominal | Condicién Femenino Registro
recolectados  del dicotémica biolégica  del electrénico
registro. paciente en salud.
electronico en
salud del Masculino
Policlinico

Edad Edad actual en el | Independiente | Cuantitativa | De razon | Edad del | 18 — 29 afos Registro
momento del Discreta | paciente electronico
registro 30 — 45 afios en salud.
electronico en
salud del 45 — 65 afios
Policlinico.

indice de | Indice de masa | Independiente | Cuantitativa | De razon | Pesoy talla *Normopeso Bascula

masa corporal Continua 18.5-24.9 kg/m? calibrada y

corporal proporcionada  en *Sobrepeso: tallimetro.
el registro 25-29.9 kg/m?
electronico  en < —
salud. Obesidad:

>30 kg/m?
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Cintura Medida de la| Independiente | Cuantitativa | Derazén | Cintura Medida con cinta | Registro
abdominal circunferencia Continua | abdominal métrica flexible a | electronico
abdominal en nivel —del punto | o sq)yd.
centimetros medio entre el
registrada en la borde inferior de las
base de datos costillas y la cresta
proporcionada. iliaca pasando por
el medio centimetro
més cercano al
ombligo, que
presento el paciente
al momento de la
evaluacion.
) PAS > 130 mmHg
L Valor de Presion .
Presion - o . - Registro
. arterial  sistolica . I De razon | En milimetros .
arterial . | Independiente | Cuantitativa . . electronico
sistolica registrado en la Continua | de mercurio. PAS <130 mmHg en salud
base de datos. '
PAD > 85 mmHg
. Valor de Presion .
Presion . s . L Registro
. arterial diastolica . I De razon | En milimetros o
arterial ctrad | Independiente | Cuantitativa . q i electronico
diastélica registrado en la Continua | de mercurio. PAD <85 mmHg en salud
base de datos. '
Valores de >100mg/dl :
glucosa en sangre . - De razén | En miligramos Reglst,ro_
Glucosa en , Independiente | Cuantitativa . - electronico
después de un Continua | por decilitro
ayunas en salud.

ayuno de minimo
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de 8 horas segun <100mg/dI
el registro
electronico en
salud
proporcionado.
Valores de >150mg/dl
triglicéridos de .
Triglicéridos los pacientes Independiente | Cuantitativa De razon | En miligramos <150mg/dl S(Z?:;?gr%co
g registrados en la P Continua | por decilitro | ='>"™M8
en salud.
base de datos
proporcionada.
En Hombres:
<40 mg/dI
Valores de HDL-
- > 40 mg/dl i
HDL- colesterol : o : En miligramos |~ J Registro
registrados en la | Independiente | Cuantitativa | Continua e . electronico
colesterol por decilitro En Mujeres:
base de datos en salud.
proporcionada. <50 mg/dI
> 50 mg/dl
En Hombres:
> 36 U/L
Valores de AST
proporcionados en Unidades <36 U/L Registro
AST el registro | Dependiente Cuantitativa | Continua | Internacionales . electronico
- . En Mujeres:
electronico en por litro en salud.
salud. > 30 U/L
<30 U/L
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ALT

Valores de ALT
proporcionados en
el registro
electrdnico en
salud.

Dependiente

Cuantitativa

Continua

Unidades
Internacionales
por litro

En Hombres:

> 40 U/L
<40 U/L
En Mujeres:
> 30 U/L
<30 U/L

Registro
electrénico
en salud.
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4.4 TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Se usaron los registros electronicos en salud proporcionados por el Policlinico Ocupacional
de los pacientes adultos trabajadores de 18 a 65 afios de edad entre enero del 2017 y febrero
del 2020.

4.5 RECOLECCION DE DATOS

Se solicito al Policlinico ocupacional la base de datos con los registros de los pacientes que
fueron evaluados entre el afio 2017 hasta febrero del 2020. Durante dicho periodo de
tiempo se evalué un total de 8977 sujetos, seleccionandose 330 pacientes, que fueron los
cuales que presentaban todas las variables designadas al estudio.

4.6 TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los programas que se utilizaron para el analisis de datos fueron: Microsoft Excel 2016 y
Stata para el analisis estadistico.

La poblacién fue estratificada en dos grupos: con SMet y sin SMet. Para las variables
categoricas, los datos se presentaron como porcentajes. Las variables continuas se analizaron
a través de medidas de tendencia central, como la media y mediana, y medidas de dispersion,
como la desviacion estandar y rango intercuartilico, en funcién a la evaluacion de la
distribucion de frecuencias de las variables.

Para evaluar la asociacién entre variables cualitativas o categoéricas, se utilizo el andlisis
estadistico de Chi cuadrado, y para comparar las variables continuas se usé la Prueba U de
Mann Whitney o la Distribucion t de Student. También, se examind la asociacion entre el
AST y ALT respecto a cada variable del SMet con el uso de la Correlacion de Pearson.

Se realizo la Regresion de Poisson, el cual es un modelo lineal generalizado, crudo y ajustado
con logaritmo como enlace y usando varianza robusta. Para el ajuste se usaron las
covariables: alcoholismo, actividad fisica, IMC, fumador, ocupacion, edad y sexo. La razon
de prevalencia ajustada (PRa) y crudo (PRc) se usé como medida de asociacion junto con un

intervalo de confianza del 95%.
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4.7 ASPECTOS ETICOS

Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, se solicitaron los permisos
respectivos al Policlinico Ocupacional y a la Facultad de Medicina Humana de la Universidad

Ricardo Palma junto al Comité de Etica de esta misma institucion.

Posterior a la obtencién de los permisos previamente mencionados, la base de datos fue
entregada por el policlinico ocupacional respetando el anonimato de los pacientes y el acceso
del material de investigacion para el estudio fue limitado al asesor. La exposicion fue minima
de los pacientes del estudio, debido a que no hubo contacto con ellos, garantizando proteccién
y confidencialidad de los datos mediante el cumplimiento de las normas éticas vigentes.
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CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 RESULTADOS

Segun el andlisis de las caracteristicas de toda la poblacion se evidencié una prevalencia de

21,82% del sindrome metabdlico. Ademas, la tabla 2 muestra los datos generales de la

poblaciéon de estudio, se muestra que hay mas prevalencia de sindrome metabodlico en

mujeres, y en las personas con edades entre 45 y 65 afos; pudiendo apreciarse también que

la edad promedio de los que padecen el SMet fue 48,49 + 10,00. Considerando el IMC, en

las personas con obesidad existe mas prevalencia de sindrome metabdlico. También, se hallé

que para las covariables de ajuste como: ocupacion, fumar, consumo de alcohol y actividad

fisica no hubo diferencias estadisticamente significativas (p<0,05).

Tabla 2. Caracteristicas clinicas y sociodemogréficas respecto al sindrome metabdlico en la

poblacién trabajadora del estudio.

Sindrome metabolico

Variables estudiadas Total No Si valor p*
n (%) n (%) n (%)

Sexo <0,001
Femenino 159 (48,18) 99 (62,26) 60 (37,74)
Masculino 171 (51,82) 159 (92,98) 12 (7,02)
Edad (afios)* 41 (12,70) 38,83 (12,60) 48,49 (10,00) <0,001**
Edad categorizada <0,001
18 a 29 afios 86 (26,06) 82 (95,35) 4 (4,65)
30 a 45 afios 116 (35,15) 91 (78,45) 25 (21,55)
45 a 65 afios 128 (38,79) 85 (66,41) 43 (33,59)
Ocupacion 0,290
Operario 207 (62,73) 158 (76,33) 49 (23,67)
Administrativo 123 (37,27) 100 (81,30) 23 (18,70)
Fumar 0,436



No

Si
Alcohol
No

Si
Actividad fisica
No

Si

AST
Normal
Elevado
ALT
Normal

Elevado

IMC categorizado

Normopeso
Sobrepeso
Obesidad

129 (39,09)
201 (60,91)

18 (5,45)
312 (94,55)

217 (65,76)
113 (34,24)

296 (89,70)
34 (10,30)

275 (83,33)
55 (16,67)

165 (50,00)
114 (34,55)
51 (15,45)

98 (75,97)
169 (79,60)

17 (94,44)
241 (77,24)

173 (79,72)
85 (75,22)

251 (84,8)
7 (20,59)

237 (86,18)
21 (38,18)

155 (93,94)
79 (69,30)
24 (47,06)

31 (24,03)
41 (20,40)

1 (5,56)
71 (22,76)

44 (20,28)
28 (24,78)

45 (15,20)
27 (79,41)

38 (13,82)
34 (61,82)

10 (6,06)
35 (30,70)
27 (52,94)

0,086

0,347

<0,001

<0,001

<0,001

AST, aspartato aminotransferasa; ALT, alanino aminotransferasa; IMC, indice de masa

corporal.

#Efectuado con la prueba chi cuadrado de independencia

*media y desviacion estandar
*Efectuado con la prueba T de Student para grupos independientes

En la siguiente tabla se muestran para cada variable estudiada la media 0 mediana con sus

respectivas medidas de dispersién como son la desviacion estandar y el rango intercuartilico

de acuerdo a los datos brindados.
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Tabla 3. Componentes del sindrome metabdlico y transaminasas, respecto a la presencia del

sindrome metabdlico.

Sindrome Metabolico

Variables estudiadas i valor p*
Total No Si

Cintura abdominal (cm) 89,71 (10,91) 86,1 (80-93,6) 98 (92-103,2) <0,001*
PA sistolica (mmHg) € 110 (98-120) 100 (90-110) 110 (107-130) <0,001**
PA diastélica (mmHg) € 64 (60-70) 60 (60-70) 70 (60-80) <0,001**
Glucosa (mg/dl) € 81,5 (74-93) 79 (73-89) 90 (81,5-11) <0,001**
Triglicéridos (mg/dl) € 117 (79-173) 99,5 (77-137) 191 (161-236,5) <0,001**
HDL-colesterol (mg/dl) € 42 (40-46) 43 (40-48) 40 (39-43) <0,001**
AST¢ 20 (15-28) 19 (14-23) 36,5 (24-44) <0,001**
ALT® 27 (21-35) 25 (20-30) 39 (30,5-50) <0,001**

PA, presion arterial; HDL, lipoproteinas de alta densidad; AST, aspartato aminotransferasa;

ALT, alanino aminotransferasa.

*Efectuado con la prueba chi cuadrado de independencia

*Efectuado con la prueba T de Student para grupos independientes

**Efectuado con la prueba U de Mann Whitney
¢ mediana y rango intercuartilico

Las Tablas 4 y 5 muestran los Coeficientes de Pearson y valor p, de los niveles de AST y

ALT respecto a las variables estudiadas del Sindrome metabdlico. En la tabla 4, el valor p

nos puede mostrar que hay correlacion significativa de la AST con las variables cintura

abdominal, Presion arterial sistélica (PAS), glucosa y de forma muy significativa con los

triglicéridos. Aunque de acuerdo al coeficiente de Pearson se puede evidenciar que las

correlaciones son “muy bajas” para las primeras variables, mientras que para los triglicéridos

se considera una correlacion “baja”.

Tabla 4. Correlacion entre la AST y las variables investigadas

) AST
Variables _ valor p*
Coeficiente de Pearson
Cintura abdominal (cm) 0,1565 0,004
PA sistolica (mmHg) 0,1291 0,019
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PA diastolica (mmHg) 0,0187 0,736

Glucosa (mg/dL) 0,1574 0,004
Triglicéridos (mg/dL) 0,2404 <0,001
HDL-C (mg/dL) -0,081 0,141

AST, aspartato aminotransferasa; IMC, indice de masa corporal; PA, presion arterial; HDL-C,
lipoproteinas de alta densidad ligada a colesterol; mmHg, milimetros de mercurio.
*analisis efectuado con el Coeficiente de correlacion de Pearson

En la tabla 5, en cuanto a los niveles de ALT, estos se relacionaron de manera directa y
significativa con las variables cintura abdominal, PAS y muy significativa con los
Triglicéridos. Segun el coeficiente de Pearson hubo “muy baja” correlacion con las primeras

variables aunque la correlacion para los triglicéridos fue “baja” (0,20- 0,39)

Tabla 5. Correlacion entre la ALT y las variables investigadas

Variables ALT valor p*
Coeficiente de Pearson

Cintura abdominal (cm) 0,1694 0,002
PA sistélica (mmHg) 0,1573 0,004
PA diastolica (mmHg) 0,0998 0,07
Glucosa (mg/dL) 0,0862 0,118
Triglicéridos (mg/dL) 0,2366 <0,001
HDL-C (mg/dL) -0,085 0,126

ALT, alanino aminotransferasa; IMC, indice de masa corporal; PA, presion arterial; HDL-
C, lipoproteinas de alta densidad ligada a colesterol; mmHg, milimetros de mercurio.

*andlisis efectuado con el Coeficiente de correlacién de Pearson

La Tabla 6, presenta el uso de la Regresion de Poisson para acoplar los factores confusores
de IMC, fumador, alcoholismo, actividad fisica, ocupacion, edad y sexo; de esta manera

reduciendo la posibilidad de sesgo. Se puede apreciar que los trabajadores con AST alto
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tuvieron un 128% de mayor frecuencia de padecer SMet en proporcion de los que tuvieron
AST en valores normales (RP=2,28; 1C95%: 1,64 — 3,17; p<0,001). De la misma manera, se

observo que los trabajadores que presentaban ALT alto tuvieron un 148 % de mayor

frecuencia para padecer SMet en relacion a quienes presentaban ALT en rangos normales
(RP=2,48; 1C95%: 1,77 — 3,47; p<0,001).

Tabla 6. Modelo lineal generalizado de la familia de Poisson para valorar la asociacion

entre el AST Y ALT elevados respecto al sindrome metabdlico

Caracteristicas

Anélisis Crudo

Anaélisis Ajustado

RP IC 95% p RP IC 95% p
AST elevado*
No Ref Ref
Si 522  3.80-7.19 <0,001 2.28 1.64-3,17 <0,001
ALT elevado*
No Ref Ref
Si 4.47 3.12-6,42 <0,001 2.48 1.77-3,47 <0,001
Sexo
Femenino Ref Ref
Masculino 0.19  0.10-0.33 <0,001 0.24 0.14-0.41 <0,001
Edad
18 a 29 afios Ref Ref
30 a 45 afos 463 1.67-12-84 0.003 235 1.03-5.34 0.041
45 a 65 afos 722  2.68-19.42 <0.001 2.82 1.25-6.35 0.013
Ocupacién
Operario Ref Ref
Administrativo 0.78  0.51-1.23 0.297 0.85 0.61-1.19 0.345
Fumar
No Ref Ref
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Si 0.84  0.56-1.28 0435 0.76 0.56-1.02 0.069

Alcohol
No Ref Ref

Si 0.24 0.35-1.66 0.150 0.67 0.09-5.01 0.698

Actividad fisica

No Ref Ref
Si 122  0.81-1.85 0345 145 1.02-2.04 0.036
IMC
Normopeso Ref Ref
Sobrepeso 506  2.61-9.82 <0.001 4.30 2.33-7.94 <0,001
Obesidad 8.74  453-16.82 776 4.01-15.0 <0,001

AST, aspartato aminotransferasa; ALT, alanino aminotransferasa; IMC, indice de masa
corporal.
*ajustado por sexo, edad, ocupacion, fumar, alcohol, actividad fisica, indice de masa
corporal.

5.2. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

En este estudio con una muestra de poblacidn trabajadora, se investigo sobre la relacion entre
la elevacidn de los niveles séricos de AST y ALT respecto al Sindrome metabolico y sus
componentes. Se aplicaron los criterios de ATPIII debido a que frente a otras formas de
diagnostico para el SMet, es la forma mas estandarizada a nivel mundial para poder realizar

comparaciones entre estudios.

La prevalencia del SMet de la poblacion estudiada fue 21,82%, menor a lo obtenido por
Adams et al. (8) que encontraron 40,1%, en beneficiarios de comedores populares de Lima,
y Encalada-Torres et al (49) que reportd 57,4%. Las diferencias encontradas podrian deberse
a las caracteristicas generales de las poblaciones estudiadas, los factores de riesgo asociados,
pero tambien se debe considerar los criterios aplicados en cada estudio para determinar el
SMet. Asi Adams et al. (8) trabajaron con una poblacion que acudia a comedores populares

con edades que fluctuaban entre 20 y 59 afios y con 51,6% de obesidad abdominal; por otro
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lado, la poblacién estudiada por Encalada-Torres et al. (49) estuvo conformada por personas
mayores de 60 afios de la sierra ecuatoriana, y con prevalencia de desviacion de la
circunferencia abdominal y otros parametros, mientras que Gundogan et al. (50) evaluaron
el SMet en personas de diferentes edades y regiones de Turquia, incluyendo personas con
diabetes, hipertension y otras enfermedades. En relacion a los criterios empleados, Adams et
al. (8) aplicaron los criterios de la IDF, Gundogan et al. (50) compararon los criterios de la
IDF y ATP 111 (hallo la prevalencia de 36,6% y 44% de acuerdo a los criterios de ATP Il e
IDF respectivamente), mientras que Encalada-Torres et al. (49) y en el presente estudio, se

aplicaron sélo los criterios del ATPIII.

En cuanto al sexo, en las mujeres se encontrd 37,74% de prevalencia de SMet, el resultado
obtenido para mujeres fue aproximado al de Adams et al. (8) que reportaron 42,9%; pero
menor al de Encalada-Torres et al. (49) que hallaron prevalencia de 65%. Para varones en
este estudio se encontrd una prevalencia de 7,02%, mucho menor a las reportadas por Adams
et al (8), de 33,3% y Encalada-Torres et al (49), de 44%. Nuevamente se puede mencionar
que dichas diferencias se podrian asociar a las caracteristicas de las poblaciones, como la
obesidad y la edad, asi Encalada-Torres et al. (49) trabajaron con personas adultas mayores
de 60 afios, los cuales podrian tener méas factores de riesgo; también se debe tener en cuenta
los criterios considerados para el diagndstico de SMet en cada estudio. Pero también se debe
considerar que las mujeres sufren una transicion durante la pre y postmenopausia, que
presenta algunas caracteristicas propias del SMet como aumento de grasa abdominal,
alteracion del perfil lipidico y resistencia a la insulina, por lo que la prevalencia de SMet se
incrementaria con la menopausia (51).

Respecto al IMC, se hall6 15,45% de la poblacion total con obesidad, lo que es mucho menor
a lo obtenido por Adams et al. (51,6%), aunque también hallaron sedentarismo en 86,1% de
los participantes, mientras que la poblacion del presente estudio fueron trabajadores, por lo
que esta variable podria estar relacionada con los estilos de vida de las poblaciones (8). En
el trabajo de investigacion realizado por Chen et al, presentaron que los pacientes fumadores
y con consumo de alcohol tuvieron un valor p de 0.56 y 0.29 respectivamente, lo cual de la
misma manera que en nuestro estudio, no presentaron diferencias significativas respecto a la

presencia de SMet; a diferencia del estudio presentado por Kim HR y Han MA (40) quienes
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encontraron que el consumo de alcohol, el tabaquismo y la actividad fisica tuvieron una

relacion significativa con la presencia de SMet.

Los hallazgos obtenidos evidenciaron que los trabajadores con niveles elevados de
transaminasas tuvieron mas probabilidades de padecer obesidad abdominal, de tener presion
arterial sistdlica elevada y triglicéridos elevados, aunque la glucosa se relaciond directamente

solo con altos niveles de AST, mas no hubo relacién con la ALT.

En este estudio se hall6 que la variable cintura abdominal (CA) tuvo relacion directa con las
transaminasas, similar a lo reportado por Kim et al. (40) y Chen et al. (23) que hallaron en
personas con altos valores de transaminasas, mayores valores en las medidas de la CA. Sin
embargo, Kohsari et al. (52) mostraron que hubo una relacion de las enzimas con todos los
criterios del SMet a excepcion de la AST con la CA, posiblemente se deba a que cada pais
tiene sus propias caracteristicas poblacionales, estilos de vida, entre otros, por lo que deberian

hacerse ajustes en los valores para una mejor comparacion.

Respecto a los niveles de presion arterial sistdlica, se encontrd una relacién significativa con
los niveles de transaminasas; sin embargo, no se encontrd relacion entre el aumento de la
presion arterial diastolicay los niveles de dichas enzimas. La mayoria de los estudios reportan
relacién entre ambas enzimas y la presion sanguinea (sistélica y diastolica). Asi, en el estudio
de Chen et al. (38) los individuos con niveles altos de transaminasas tuvieron presion
sanguinea (sistélica y diastélica) elevada. En el estudio de Cho et al. (53) en el 2020, hallaron
una relacién significativa entre los niveles de ALT dentro del rango normal y la presion
(sistdlica y diastdlica). Kim et al. (40) encontraron en sujetos con elevados ALT, prevalencia
de alta presion sanguinea en 44,2%, y en los que tenian elevados niveles de AST, una
prevalencia de 49,9% con presion sanguinea alta. También reportaron que cuando se elevan
los niveles normales de transaminasas se incrementa significativamente la presion sanguinea.
Sin embargo, en pacientes con comorbilidades podria haber un comportamiento diferente,
como reportan Esteghamati et al. (36) que no hallaron relacién significativa entre las

transaminasas y la presion (sistolica y diastdlica) en pacientes diabéticos.
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Se halld en este estudio que los niveles de glucosa se vieron incrementados en relacion con
el aumento del AST, pero no mostraron una relacion significativa con los niveles de ALT.
Al respecto, Encalada-Torres et al.(49) y Yildirim et al. (35) no hallaron correlacién entre
las transaminasas y los niveles de glucosa, a diferencia del estudio de Chen et al. (38) donde
se encontrd que en la poblacion China el aumento de ALT y AST se asociaba a niveles de
glucosa més altos, estas diferencias podrian deberse a las caracteristicas poblacionales, pero
ademas a que en el presente estudio y en el de Encalada-Torres et al. (49) se excluyé a la
poblacién diabética, en el de Yildirim et al. (35) tuvo una poblacion de diabéticos muy baja,

mientras que en el de Chen et al. (38) no se considero dicho criterio de exclusion.

Para los Triglicéridos se halld una relacion directa con las transaminasas, similar a lo
obtenido por Kim et al (40), Kohsari et al. (52) y otros autores, lo que puede deberse a que
estas enzimas miden la acumulacion de grasa en los hepatocitos. Por otro lado, en el presente
estudio no se encontr6 una relacion significativa entre los niveles de colesterol HDL y los
niveles de transaminasas, a diferencia de estudios como el de Kim et al. (40) y Esteghamati

et al. (36) que obtuvieron una asociacion inversamente proporcional y significativa.

Finalmente, las asociaciones directas entre los niveles de las transaminasas ALT y AST y los
criterios para definir el SMet segin ATP 111, nos evidencia que también existe una relacion
directa entre dichas enzimas y el SMet. Similar a lo hallado por Chen et al. (38), Kim et al
(40) y Kohsari et al. (52) quienes encontraron que altos niveles de dichas enzimas se
asociaron significativamente con la prevalencia de SMet en las poblaciones china, coreana e
irani respectivamente. También Cho et al. (53) reportaron una relacion directa entre SMet y
los niveles de ALT, en participantes coreanos. Sin embargo, Encalada-Torres et al. (49)
hallaron valores alterados de AST ligeramente superiores en el grupo con SMet, pero los
valores de ALT fueron similares en los grupos con y sin SMet, aunque se debe considerar
que la poblacion estuvo conformada por adultos mayores de 65 afios. En estudios con
pacientes con comorbilidades los resultados también fueron similares al presente estudio, asi
Esteghamati et al. (36) en una poblacidn de diabéticos hallaron relacidn entre los niveles altos
de transaminasas y SMet; Khalili et al. (54) en pacientes con hepatitis B reportaron una
asociacion longitudinalmente independiente del SMet con niveles altos de ALT,
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mencionando ademas la importancia de monitorear SMet y su influencia en las decisiones de

tratamiento de la hepatitis.

Se deben tener en cuenta ciertas limitaciones en el presente estudio. Primero, la poblacion de
estudio fueron adultos peruanos trabajadores, por lo que es probable que los resultados no se
puedan generalizar a la poblacion peruana total. Segundo, el estudio al ser de disefio
transversal no permite evaluar si la elevacion de los niveles de transaminasas son una causa
0 una consecuencia del SMet. Finalmente, es importante reconocer que existen diversas
etiologias conocidas que pueden elevar los niveles de transaminasas que no han sido
evaluadas en el estudio. A pesar de las limitaciones mencionadas, el presente estudio
transversal en la poblacion trabajadora peruana evidencia la asociacion entre los niveles de
transaminasas elevadas y el riesgo del SMet. También, es importante mencionar que es el
primer estudio que advierte sobre la asociacion entre el aumento de los niveles de AST Y
ALT junto a un mayor riesgo de SMet en la poblacidn trabajadora peruana.
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CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 CONCLUSIONES

En la poblacién de trabajadores del Policlinico ocupacional ubicado en Lima, Perd que
acudieron entre los afios de enero del 2017 hasta febrero del 2020:

Existe asociacion entre la cintura abdominal, PA sistdlica, glucosa y triglicéridos y la
Aspartato aminotransferasa.

Existe asociacion entre la cintura abdominal, PA sistolica y triglicéridos y la Alanina
aminotransferasa.

Existe asociacion entre el Sindrome metabolico y el nivel de Aspartato aminotransferasa.
Existe asociacion entre el Sindrome metabdlico y el nivel de Alanina aminotransferasa.

Por lo que se concluye existe asociacion entre el Sindrome metabdlico y los niveles de

transaminasas.

6.2 RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar estudios longitudinales por periodos temporales prolongados para
determinar el valor practico de los niveles elevados de las enzimas hepaticas como un

predictor de riesgo clinico de SMet y trastornos relacionados en diferentes poblaciones de

adultos peruanos.
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ANEXOS:

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS VARIABLES METODOS TECNICAS Y
PROCESAMIENT
O DE
INFORMACION
¢Cuadl es la General: General: Variables Estudio Se usaran los
asociacion - Determinar la asociacién entre el | - Existe asociacion entre el dependientes: analitico registros electronicos
entre el sindrome metabdlico y niveles de | sindrome metabdlico y niveles de | -AST. transversal. en salud
sindrome transaminasas en trabajadores | transaminasas en trabajadores -ALT. Analisis proporcionados por
metabdlicoy |evaluados en un  Policlinico | evaluados en un Policlinico secundario de | el Policlinico
niveles de ocupacional de Lima, Peru, 2021. ocupacional de Lima, Peru, 2021. | Variables los datos | Ocupacional de los
transaminasa | Especificos: independientes: | generados por | pacientes adultos
sen 1. Evaluar la asociacion entre Especificas: -Sexo. registro trabajadores.
trabajadores SMety AST. 1. El aumento de los niveles del | -Edad. electronico en | Se utilizara el
evaluados en 2. ldentificar la asociacion entre | Sindrome metabolico esta | _rumar salud de un | andlisis estadistico
un Policlinico SMety ALT. asociado a un incremento en la |\ i\ idad fisica Policlinico de Chi Cuadrado, lo
ocupacional 3. Analizar la asociacion entre AST. .| ocupacional que permitira medir
de Lima, cada componente del SMety | 2. El aumento de los niveles del -Consumo de | ubicado  en | la asociacion entre
Per, 2021? AST. Sindrome metabdlico esta alcohol. Lima, Per(. | las variables a
4. Evaluar la asociacion entre asociado a un incremento en la -Ocupacion. Este registro | estudiar segun los
cada componente del SMety | ALT. -Obesidad fue realizado | datos obtenidos.
ALT. 3. Existe una asociacién entre abdominal. entre  enero | Los programas a
Secundarios: cada componente del SMet y -Presién arterial. | €1 2017 hasta | utilizar para el
1. Determinar la prevalencia de AST | AST. -Glucosa febrero  del | andlisis de datos son:
elevado. 4. Existe una asociacion entre A 2020. La base | Microsoft Excel
2. Estimar la prevalencia de ALT cada componente del SMet y -Trigliceridos. cuenta con un | 2016 y Stata para el
elevado. ALT. -HDL. total de 330 | anlisis estadistico.
3. Identificar la prevalencia del trabajadores

Sindrome Metabdlico.
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