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Diabetes mellitus . . ~ . . A .
Enfermedad cardiovascular 10 comunidades auténomas con edad 35-74 afios. El riesgo coronario se estim6 con la funcion
Funciones de riesgo REGICOR.

Resultados: La prevalencia de sindrome metabélico fue del 31% (mujeres, 29%; intervalo de confianza del
95%, 25-33%; varones, 32%; intervalo de confianza del 95%, 29-35%). Entre los varones con sindrome
metabdlico, fueron mas frecuentes la elevacion de glucemia (p = 0,019) y triglicéridos (p < 0,001); por
contra, entre las mujeres predominaron obesidad abdominal (p < 0,001) y colesterol unido a las
lipoproteinas de alta densidad bajo (p = 0,001). Las personas con sindrome metabélico mostraron riesgo
coronario moderado (varones, 8%; mujeres, 5%), pero mayor (p < 0,001) que la poblacién sin sindrome
metabolico (varones, 4%; mujeres, 2%). El incremento de riesgo coronario asociado al sindrome
metabdlico fue mayor en mujeres que en varones (2,5 frente a 2 veces, respectivamente; p < 0,001). La
prevalencia de sindrome metabélico premorbido fue del 24% y su riesgo coronario asociado también
aument6 mas en las mujeres que en los varones (2 frente a 1,5; p < 0,001).
Conclusiones: La prevalencia de sindrome metabdlico es del 31%; el sindrome metabdlico premérbido la
rebaja al 24% y delimita la poblacion para prevencion primaria. El incremento de riesgo coronario es
proporcionalmente mayor en las mujeres, tanto en sindrome metabélico como en sindrome metabdlico
premorbido.
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Metabolic Syndrome in Spain: Prevalence and Coronary Risk Associated With
Harmonized Definition and WHO Proposal. DARIOS Study

ABSTRACT

Introduction and objectives: To update the prevalence of metabolic syndrome and associated coronary risk
in Spain, using the harmonized definition and the new World Health Organization proposal (metabolic
premorbid syndrome), which excludes diabetes mellitus and cardiovascular disease.

Methods: Individual data pooled analysis study of 24 670 individuals from 10 autonomous communities
aged 35 to 74 years. Coronary risk was estimated using the REGICOR function.

Results: Prevalence of metabolic syndrome was 31% (women 29% [95% confidence interval, 25%-33%],
men 32% [95% confidence interval, 29%-35%]). High blood glucose (P=.019) and triglycerides (P<.001)
were more frequent in men with metabolic syndrome, but abdominal obesity (P<.001) and low high-
density lipoprotein cholesterol (P=.001) predominated in women. Individuals with metabolic syndrome
showed moderate coronary risk (8% men, 5% women), although values were higher (P<.001) than in the
population without the syndrome (4% men, 2% women). Women and men with metabolic syndrome had
2.5 and 2 times higher levels of coronary risk, respectively (P<.001). Prevalence of metabolic premorbid
syndrome was 24% and the increase in coronary risk was also proportionately larger in women than in
men (2 vs 1.5, respectively; P<.001).

Conclusions: Prevalence of metabolic syndrome is 31%; metabolic premorbid syndrome lowers this
prevalence to 24% and delimits the population for primary prevention. The increase in coronary risk is
proportionally larger in women, in both metabolic syndrome and metabolic premorbid syndrome.

Full English text available from: www.revespcardiol.org
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Abreviaturas

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad
DM: diabetes mellitus

ECV: enfermedad cardiovascular

RC: riesgo coronario

SM: sindrome metabdlico

SMP: sindrome metabdlico premérbido

INTRODUCCION

El nombre sindrome metabolico (SM) surgi6 hace 30 afios para
definir una agrupacion no casual de factores de origen metabdlico
frecuentemente observados en la practica clinica': obesidad
abdominal, dislipemia, glucemia elevada y presion arterial elevada.
Pocos conceptos clinicos han sido tan controvertidos durante los
Gltimos 20 afios®>. Ello generd la publicacién de un consenso
internacional* que ha gozado de gran aceptacién; con esta
definici6bn armonizada, la prevalencia del SM se sitia en torno al
30% de la poblacién adulta en paises ricos®.

Sin embargo, un articulo posterior, auspiciado por la Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS), ha propuesto la exclusion de los
individuos que ya padecen diabetes mellitus (DM) o enfermedad
cardiovascular (ECV), porque en ellos el SM no se puede emplear
para prevencién primaria®; es lo que podria llamarse sindrome
metabdlico premoérbido (SMP), cuya prevalencia e impacto en la
poblacion general de Espafia atin no se han descrito.

El estudio DARIOS ha mostrado el avance de la obesidad y la DM
en Espana durante la primera década del presente siglo respecto a
décadas precedentes’. Esta es una tendencia mundial de la que no
parece escapar ninguna sociedad, pues el aumento de la obesidad
ha sido evidente en todas las regiones del mundo durante los
altimos 30 afios® y 1a DM le sigue inseparablemente®. Tal epidemia
trae consigo un incremento de SM, pero no todos los individuos con
este sindrome presentan la misma combinacion de criterios
diagnésticos, y se ha comprobado que el riesgo de ECV es diferente
segiin cual sea la combinacién!®.

Los objetivos de este trabajo son actualizar la prevalencia de SM
en Espafa y analizar su riesgo coronario (RC) asociado, empleando
la definicién armonizada y la de SMP.

METODOS
Poblacion de estudio

Se realiza un analisis agrupado con datos individuales de
los participantes en 11 estudios poblacionales realizados en
10 comunidades autonomas (estudio DARIOS): ARTPER (Cata-
lufia-Barcelona), CDC de Canarias (Canarias), CORSAIB (Islas
Baleares), DINO (Region de Murcia), DRECA-2 (Andalucia),
HERMEX (Extremadura), PREDIMERC (Comunidad de Madrid),
RECCyL (Castilla y Lebn), REGICOR (Catalufia-Girona), RIVANA
(Comunidad Foral de Navarra) y TALAVERA (Castilla-La Mancha).
Se incluy6 a individuos con edad entre 35y 74 afios, excepto uno de
los estudios componentes (ARTPER), que incluy6 a participantes
de 49 a 74 afios. En cada estudio, todos los sujetos fueron
informados de los objetivos y firmaron su consentimiento. La
metodologia se ha descrito previamente’. DARIOS fue aprobado
por el Comité Etico de Investigacion Clinica del Instituto Municipal
de Asistencia Sanitaria (Barcelona).

Variables estudiadas

Ademas de edad y sexo, se analiz6 el nivel de estudios, consumo
declarado de tabaco y antecedentes de DM y ECV. Se midio el
perimetro de la cintura, el peso y la talla y se estimo el indice de
masa corporal dividiendo el peso en kilos por el cuadrado de la
estatura en metros. Todas las muestras de sangre se obtuvieron
tras ayuno > 8 h; en ellas se determinaron triglicéridos, glucosa y
colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL). Los
valores de lipidos se corrigieron segiin los resultados del analisis de
concordancia entre los estudios componentes y el laboratorio
de referencia en DARIOS’. Se empled la cifra mas baja de las dos
medidas de la presion arterial sistolica y diastolica realizadas con el
participante en reposo.
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Tabla 1

Caracteristicas de la poblacion de cada estudio componente, con edad 35-74 afios, seglin padezca o no sindrome metabdlico. Riesgo coronario y prevalencias estandarizadas de sindrome metabdlico y sindrome

metabdlico premdrbido

ARTPER? CDC CORSAIB DINO DRECA-2 HERMEX PREDIMERC RECCyL REGICOR RIVANA TALAVERA Total DARIOS?
Catalufia Canarias Islas Region Andalucia Extremadura Comunidad Castilla y Catalufia Comunidad Castilla-La
Baleares de Murcia de Madrid Ledn Foral de Mancha
Navarra
Varones Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM p¢
SM (n = SM (n= SM (n = SM (n= SM (n= SM (n = SM (n = SM (n= SM (n= SM (n = SM (n = SM (n =
(n= 644) (n-= 667) (n= 297) (n= 133) (n= 229) (n= 358) (n= 281) (n= 3700 (n= 160) (n= 563) (n= 72) (n = 3.774)
849) 1.387) 507) 310) 507) 688) 685) 828) 559) 1.202) 163) 7.685)
Estudios 539 417 851 483 352 226 192 99 - — 413 215 131 86 - — 267 89 915 457 115 56 56 65 0,103
primarios (66%) (68%) (62%) (73%) (69%) (77%) (62%) (74%) (61%) (61%) (19%) (31%) (48%) (56%) (76%) (81%) (71%) (78%) (49-65) (59-73)
Universitarios 50 30 199 44 61 20 59 20 — - 75 29 194 56 — - 127 26 176 60 9 1 14 9 0,116
(6%) (5%) (14%)  (7%) (12%) (7%) (19%) (15%) (11%) (8%) (28%) (20%) (23%) (16%) (15%) (11%) (6%) (1%) (10-18) (7-14)
Tabaquismo 261 204 469 198 194 100 101 39 168 63 275 122 185 86 262 118 183 49 380 224 43 19 33 32 0,688
(31%) (32%) (34%) (30%) (38%) (34%) (33%) (30%) (33%) (28%) (40%) (34%) (27%) (31%) (32%) (32%) (33%) (31%) (32%) (40%) (26%) (26%) (31-35) (30-35)
Diabetes 122 258 105 138 36 71 22 29 26 82 52 71 47 54 28 68 44 49 83 98 12 24 7 25 < 0,001
(14%) (40%) (8%)  (21%) (7%) (24%) (10%) (28%) (5%) (36%) (8%) (20%) (7%) (19%) (3%) (18%) (8%) (31%) (7%)  (17%) (7%) (33%) (6-9) (20-31)
ECV 97 118 70 55 40 44 — — 26 36 24 41 76 35 36 40 18 11 63 56 9 7 6 12 < 0,001
(11%) (18%) (5%)  (8%) (8%)  (15%) (5%) (16%) (3%) (12%) (11%) (13%) (4% (11%) (3%) (7% (5%)  (10%) (6%) (10%) (4-8) (10-14)
RC a 10 afios 5 8 2 5 4 7 - — 1 4 3 6 3 7 2 4 3 7 3 6 4 7 4 8 < 0,001
[4-8] [6-12] [2-4] [4-8] [2-7] [4-11] [1-2] [3-6] [2-5] [4-10] [2-6] [4-11] [1-3] [3-6] [2-5] [4-9] [2-5] [4-10] [2-7] [4-10] [4-5] [7-8]
RC a 10 afios 765 560 1.381 663 504 295 0 0 466 193 670 325 617 253 771 338 543 151 1.160 519 150 66 7.027 3.363
(n analizada)
Prevalencia 42 34 36 29 30 33 29 30 23 32 28 32
SM (39-45) (31-36) (33-39) (25-34) (27-33) (31-36) (26-31) (27-33) (20-25) (30-34) (22-34) (29-35)
estandarizada®
Prevalencia SMP 32 28 29 — 21 29 25 25 18 27 21 26
estandarizada® (28-35) (25-30) (25-33) (18-25) (26-32) (22-28) (22-28) (15-21) (25-30) (15-27) (23-28)
Mujeres Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM p¢
SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n= SM (n=
(n=  740) (n= 896) (n= 288) (n= 140) (n= 248) (n=805)353) (n= 254) (n= 413) (n= 175) (n= 463) (n= 88) (n= 4.058)
999) 1.765) 577) 362) 615) 783) 825) 583) 1.634) 205) 9.153)
Estudios 697 540 1.075 719 429 240 244 113 - - 460 207 195 140 - - 259 123 1177 418 145 62 58 74 0,002
primarios (73%) (77%) (61%) (81%) (74%) (84%) (68%) (81%) (58%) (59%) (25%) (55%) (45%) (70%) (72%) (90%) (71%) (71%) (51-66) (68-80)
Universitarios 30 9 235 41 52 5 44 2 - - 105 12 156 17 - - 132 15 218 16 9 3 11 4 < 0,001
(3%) (%) (13%)  (5%) (9% (2% (12%) (1%) (13%)  (3%)  (20%) (7%) (23%) (9%) (13%) (3% (4%) (3%) (9-15) (2-5)
Tabaquismo 114 55 423 106 129 30 89 16 167 50 253 45 202 41 177 42 127 18 423 74 37 8 23 12 < 0,001
(11%)  (7%)  (24%)  (12%) (22%) (10%) (25%) (12%) (27%) (20%) (31%) (13%) (26%) (16%) (22%) (10%) (22%) (10%) (26%) (16%) (18%) (9%)  (20-26) (10-15)
Diabetes 47 251 74 220 19 74 10 36 22 85 19 109 16 52 7 68 18 41 60 97 6 30 3 26 < 0,001
(5%) (34%) (4%)  (25%) (3%) (26%) (4%) (29%) (4%) (35%) (2%) (31%) (2%) (20%) (1%) (16%) (3%) (23%) (4%)  (21%) (3%) (34%) (3-4) (23-30)
ECV 43 81 36 64 13 19 - — 6 26 4 24 92 36 18 13 9 5 31 35 0 6 2 7 < 0,001
4% (1% %) (7% (2% (7% (1%)  (10%) (0%)  (7%) (12%) (14%) (%) (3% (2% (3% (%) (8% (0% (7% (1-4) (6-10)
RC a 10 afios 3 5 1 4 2 5 - - 1 4 1 4 1 5 2 4 1 4 1 4 2 5 2 5 < 0,001
[2-3] [4-7] [1-2] [3-6] [1-3] [3-7] [1-2] [3-6] [1-2] [3-6] [1-3] [3-7]  [1-3] [3-6] [1-2] [3-6] [1-3] [3-6] [1-3] [3-7]  [2-2] [5-5]
RC a 10 afos 963 682 1.754 891 566 286 0 0 594 223 793 332 700 224 762 392 576 172 1.621 440 195 82 8.524 3.724

(n analizada)
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Tabla 1 (Continuacion)

dezca o no sindrome metabdlico. Riesgo coronario y prevalencias estandarizadas de sindrome metabdlico y sindrome

flos, segiin pa

Caracteristicas de la poblacién de cada estudio componente, con edad 35-74 a

metabdlico premdrbido

SM

SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin SM Sin
(n=

Sin

Mujeres

SM

(n

SM

(n

SM

(n

4.058)

88)

175) (n= 463) (n=

413)

254)

(n=

(n= 248) (n=805)353)
615)

140)

288) (n

896) (n

(n=
1.765)

740)

9.153)

825) 583) 1.634) 205)

783)

362)

577)

999)

29
(25-33)

25
(20-30)

22
(20-24)

27 27 29 23 31 25
(25-30) (27-32) (21-26) (28-33) (22-27)

(23-30)

37 31
(28-34)

(35-39)

41
(39-43)

Prevalencia de

SM estandarizada®

24
(21-27)

19
(14-24)

18
(16-20)

21
(18-25)

21 23 20 27
(20-25) (17-23) (25-30)

(18-24)

26
(23-29)

30

(28-33)

31
(28-34)

Prevalencia de

SMP estandarizada®

ECV: enfermedad cardiovascular; RC: riesgo coronario; SM: sindrome metabdlico; SMP: sindrome metabélico premoérbido.

Salvo otra indicacion, los datos expresan n (%), mediana [intervalo intercuartilico].

2 49-74 afios.
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b Calculado mediante la combinacién de los resultados individuales utilizando el método de DerSimonian-Laird para modelos de efectos aleatorios. Se muestra porcentaje con el intervalo de confianza del 95% respectivo.

¢ Comparacion entre sin SM y con SM en la muestra total de DARIOS.

4 Estandarizaci

on europea.

de edad, por la poblaci

6n, segin grupos

La definiciéon de SM del consenso internacional* requiere la
presencia de tres de los cinco criterios siguientes: a) elevacién de
glucemia en ayunas (> 100 mg/dl) o recibir tratamiento anti-
diabético con insulina o antidiabéticos orales; b) elevacion de la
presion arterial sistolica > 130 mmHg o diastélica > 85 mmHg o
recibir tratamiento farmacologico antihipertensivo; c) valores de
cHDL < 40 mg/dl (varones) o < 50 mg/dl (mujeres); d) triglicéridos
> 150 mg/dl, y e) perimetro abdominal > 102 cm (varones) o
> 88 cm (mujeres). Se defini6 el SMP® excluyendo a los
participantes con SM que padecian DM (previamente diagnosti-
cada o que presentaran cifras de glucemia en ayunas > 126 mg/dl)
o tenian antecedentes de ECV (se acepté como previamente
diagnosticada en quienes declararon haber padecido infarto agudo
de miocardio, angina o ictus).

Se estim6 ademas el RC a 10 afios con la funcién calibrada
REGICOR!!, para lo cual hubo que excluir a los participantes que
estaban en prevencion secundaria de ECV.

Analisis estadistico

Las variables categoricas se resumen en frecuencia absoluta y
porcentaje o con proporciones e intervalo de confianza del 95%
(IC95%). Las comparaciones se realizaron mediante la prueba de
la x2. Las prevalencias de SM y SMP fueron estandarizadas por edad
aplicando el método directo, tomando como referencia la
poblacién europea'?. Para calcular la prevalencia total de cada
factor de riesgo y sus correspondientes intervalos de confianza, se
utilizé el método de DerSimonian-Laird'® para modelos de efectos
aleatorios, combinando las estimaciones puntuales obtenidas en
cada uno de los estudios componentes y compensando los distintos
tamafios muestrales. Las comparaciones entre grupos de los
factores de riesgo se realizaron mediante la prueba Z. lLa
comparacion entre grupos del RC se realizé6 mediante la prueba
de la U de Mann-Whitney. El RC se describié con la mediana
[intervalo intercuartilico]. Se analiz6 la interaccion entre sexo y SM
ajustando para cada estudio componente, de manera indepen-
diente, una regresion lineal tomando como variable respuesta el
logaritmo del RC y ajustando por edad, sexo, SM y la interaccion
entre sexo y SM. Los calculos se realizaron con el programa
estadistico R version 2.11.1 (R Foundation for Statistical Computing,
Viena, Austria).

RESULTADOS

Se incluy6 a 24.670 participantes de 10 comunidades aut6-
nomas, cuya poblacidon equivale aproximadamente al 70% de
la poblaciéon de Espaiia con edad de 35 a 74 afios. En conjunto,
7.832 personas padecian SM, con una prevalencia del 32% (1C95%,
29-35) en varones y del 29% (IC95%, 25-33) en mujeres. La
definicién de SMP redujo la prevalencia en un 20% hasta dejarla en
el 26% (1C95%, 23-28) de los varones y el 24% (1C95%, 21-27) de las
mujeres. En promedio, los varones que presentaban SM superaban
en 4 + 1,5 afios la edad de los que no lo padecian (57 frente a 53,
respectivamente; p = 0,046), mientras que en las mujeres esta
diferencia era de 9 + 1,5 afios (60 frente a 51; p < 0,001).

En la tabla 1 se resumen nivel de educacion, prevalencia de
tabaquismo, DM y ECV, asi como el RC estimado, en cada estudio
componente segin los participantes padecieran SM o no; se
desglosa también la prevalencia estandarizada de SM y SMP para
cada comunidad. Exceptuando el estudio ARTPER por la mayor
edad de sus participantes, la mas alta prevalencia de SM se observo
en los varones de Islas Baleares, Canarias y Extremadura y en las
mujeres de Canarias, Islas Baleares y Castilla y Ledn; este orden se
mantuvo también para la prevalencia de SMP. Para el conjunto de



Sindrome metabdlico

Estudios % (IC95%)
ARTPER* 2 (39-45)
cbec 4 (31-36)
CORSAIB 6 (33-39)
DINO 9 (25-34)
DRECA-2 0 (27-33)
HERMEX 33 (31-36)
PREDIMERC 9 (26-31)
RECCyL 0 (27-33)
REGICOR 3 (20-25)
RIVANA 2 (30-34)
TALAVERA 8 (22-34)
Global 2 (29-35)

12 22 32 42 52
Prevalencia estandarizada en varones

Sindrome metabdlico

Sindrome metabdlico premdrbido

Riesgo cardiovascular a 10 afnos

Riesgo cardiovascular a 10 afios

Estudios % (1C95%)
ARTPER* - 41 (39-43)
CcDC - 37 (35-39)
CORSAIB 31 (28-34)
DINO 27 (23-30)
DRECA-2 27 (25-30)
HERMEX 29 (27-32)
PREDIMERC 23 (21-26)
RECCyL 31 (28-33)
REGICOR 25 (22-27)
RIVANA 22 (20-24)
TALAVERA —— 25 (20-30)
Global 29 (25-33)

[
9

19 29 39 49

Prevalencia estandarizada en mujeres

Figura 1. Distribucion de prevalencias de sindrome metabdlico, sindrome metabélico premoérbido y riesgo coronario en edades 35-74 afios, estratificando por sexo, para cada cohorte. [C95%: intervalo de confianza del

Estudios % (1C95%) Estudios Mediana [RIC] Estudios Mediana [RIC]
ARTPER* 32 (28-35) ARTPER* e E— 5[4-8] ARTPER* —_—— 8[6-12]
cbec 28 (25-30) cDC — 2[2-4] CcDC | 5[4-8]
CORSAIB 29 (25-33) CORSAIB S — 4[2-7] CORSAIB — 7[4-11]
DRECA-2 21 (18-25) DRECA-2 — 1[1-2] DRECA-2 r-— 1 4[3-6]
HERMEX 29 (26-32) HERMEX —— 3[2-5] HERMEX e 6[4-10]
PREDIMERC 25 (22-28) PREDIMERC — 3[2-6] PREDIMERC — 7 [4-11]
RECCyL 25 (22-28) RECCyL —— 2[1-3] RECCyL 0 4[3-6]
REGICOR 18 (15-21) REGICOR —— 3[2-5] REGICOR —— 71[4-9]
RIVANA 27 (25-30) RIVANA ——— 3[2-5] RIVANA n 6[4-10]
TALAVERA 21 (15-27) TALAVERA — 4[2-7] TALAVERA —_—— 7[4-10]
Global 26 (23-28) Global [ 41[4-5] Global ] 81[7-8]
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Prevalencia estandarizada en varones

Sindrome metabdlico premérbido

RC en varones sin SM

Riesgo cardiovascular a 10 afios

RC en varones con SM

Riesgo cardiovascular a 10 afios

Estudios % (1C95%) Estudios Mediana [RIC] Estudios Mediana [RIC]
ARTPER* 31(28-34) ARTPER* [ 3[2-3] ARTPER* —. 5[4-7]
cDC 30 (28-33) cbC —_ 1[1-2] cDC —. 4[3-6)
CORSAIB 26 (23-29) CORSAIB —_— 2[1-3] CORSAIB —_—— 5[3-7]
DRECA-2 21 (18-24) DRECA-2 — 1[1-2] DRECA-2 —.—— 4[3-6]
HERMEX 23 (20-25) HERMEX — 1[1-2] HERMEX —— 4[3-6]
PREDIMERC 20 (17-23) PREDIMERC ~ #—— 1[1-3] PREDIMERC e 5[3-7]
RECCyL 27 (25-30) RECCyL —_— 2[1-3] RECCyL —.— 4[3-6]
REGICOR 21 (18-25) REGICOR R 1[1-2] REGICOR —— 4[3-6]
RIVANA 18 (16-20) RIVANA —_— 101-3] RIVANA —-— 4[3-6]
TALAVERA — 19 (14-24) TALAVERA —_— 2[1-3] TALAVERA — 5[3-7]
Global 24 (21-27) Global . 2[2-2] Global ] 5 [5-5]
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Prevalencia estandarizada en mujeres

95%; RC: riesgo coronario; RIC: intervalo intercuartilico; SM: sindrome metabdlico. *Edad 49-74 afios.
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Espafia, la comparacion de todos los participantes de DARIOS
mostr6 que los individuos con SM presentaban mayor frecuencia
de ECV y DM en ambos sexos (p < 0,001); ademas, las mujeres con
SM tenian menor prevalencia de tabaquismo (p < 0,001) y menor
nivel de estudios, diferencias no halladas en los varones.

El RC a 10 afos fue significativamente mayor en los varones,
tanto en las personas con SM (el 8% de los varones frente al 5% de
las mujeres; p < 0,001), como en los participantes con SMP (el 6%
de los varones frente al 4% de las mujeres; p < 0,001) o en la
poblacion sin SM (el 4% de los varones frente al 2% de las mujeres;
p < 0,001). Pero el incremento de RC asociado al sindrome, en
proporcion al existente en su ausencia, fue mayor en las mujeres
tanto en SM (se multiplicé por 2,5 en mujeres y por 2 en varones;
p < 0,001) como en SMP (se multiplic6 por 2 en mujeres y por 1,5
en varones; p < 0,001). Los valores mas altos de RC en individuos
con SM los presentaron los varones de Catalufia. En la figura 1 se
muestra graficamente la distribucion de prevalencias y RC
correspondientes a cada cohorte, estratificando por sexo.

La tabla 2 muestra la distribucion por sexo de los criterios de SM
en las personas que lo padecian: en las mujeres eran mas
frecuentes los criterios de cintura abdominal (p < 0,001) y de
cHDL (p = 0,001), mientras en los varones fueron mas frecuentes
los de glucemia (p =0,019) e hipertrigliceridemia (p < 0,001); el
criterio de presion arterial elevada fue el Gnico sin diferencias
significativas entre sexos. Esta distribucion de criterios se mantuvo
en todas las comunidades (material adicional, tablas A y B).

Por Gltimo, la tabla 3 presenta la prevalencia de SM y SMP
estratificada por grupos de edad, asi como el RC asociado en cada
estrato. Con ambas definiciones del sindrome, hubo aumentos
significativos de prevalencia y de RC con la edad (tendencias,
p < 0,001). La prevalencia de SM y SMP fue mayor en los varones
hasta los 54 afios de edad, se igual6 en en el grupo de 55 a 64 afnos y
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las mujeres superaron a los varones a partir de los 65 afios; la
aplicacion del concepto SMP redujo la prevalencia en un 20%,
disminucién que resultod significativa a partir de los 45 afios de
edad (p <0,001). La mediana de RC s6lo alcanzé valores altos
(> 10%) en los varones con SM y edad > 64 afios.

DISCUSION

Las casi 8.000 personas con SM que hemos estudiado
constituyen hasta el momento la mayor muestra del sindrome
analizada en Espafa; este estudio analiza su RC en la mayor parte
del pais y es el primero en introducir el concepto de SMP. Con la
definicién armonizada, el SM afectaba a un tercio de la poblacion
adulta en la primera década del siglo xx;, y su RC va desde los
niveles bajos de quienes no sufrian el sindrome hasta niveles
moderados. Emplear el SMP, por exclusion de los individuos que ya
padezcan DM o ECV, para centrar el uso clinico del sindrome en la
prevencién primaria de ambas enfermedades reduciria significa-
tivamente la poblacion diana; ademas delimita una poblacién mas
joven, puesto que las personas excluidas son principalmente de
edades avanzadas.

La prevalencia de SM fue algo mayor en los varones, como
ocurre en otros paises'®. Su evolucion con la edad es de interés: el
SM fue significativamente mas prevalente en los varones hasta la
edad de 54 afios, pero se iguald entre los 55 y 64 afios porque en esa
década las mujeres duplicaron el crecimiento de la prevalencia
masculina. A partir de los 65 afios, la prevalencia no aumenté en los
varones, pero continué aumentando en las mujeres hasta superar
significativamente la prevalencia masculina en las Gltimas décadas
de la vida. Es dificil no relacionar esta evolucion con la proteccion
estrogénica del sexo femenino durante la etapa fértil, que

Tabla 2
Distribucion por sexos de los criterios de sindrome metabdlico entre los participantes con este diagnostico (n = 7.832)
SM SMP
Varones, % (1C95%) Mujeres, % (1C95%) p Varones, % (1C95%) Mujeres, % (IC95%) p
Circunferencia abdominal > 102 cm 77 (73-81) 95 (93-97) < 0,001 76 (71-82) 94 (92-96) < 0,001
(varones) o > 88 cm (mujeres)
cHDL < 40 mg/dl (1,0 mmol/l) 41 (36-47) 58 (52-65) < 0,001 43 (37-50) 60 (53-68) 0,001
(varones) o < 50 mg/dl
(1,3 mmol/l) (mujeres)
Glucemia en ayunas > 100 mg/dl 80 (76-84) 71 (65-77) 0,019 69 (64-76) 58 (51-67) 0,036
o tratamiento farmacoldgico
Triglicéridos > 150 mg/dl 62 (57-67) 44 (39-49) < 0,001 67 (61-72) 45 (39-51) < 0,001
PAS > 130 o PAD > 85 mmHg 89 (87-92) 87 (83-90) 0,162 88 (85-90) 85 (81-89) 0,269

o tratamiento farmacoldgico

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; IC95%: intervalo de confianza del 95%; PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sist6lica; SM: sindrome

metabolico; SMP: sindrome metabélico premoérbido.

Tabla 3

Prevalencias de sindrome metabdlico y sindrome metabdlico premérbido, estratificadas por grupos de edad, y riesgo coronario para cada estrato
Grupos de edad SM? SMP? p°

Varones Mujeres Varones Mujeres Varones  Mujeres
Prevalencia RC¢ Prevalencia RC® Prevalencia RC® Prevalencia RC®

35-44 19,7 (18,4-21,2) 3 [2-4] 10,9 (9,9-11,9) 1[1-2] 18 (16,6-19,5) 3 [2-4] 10 (9-11) 1[1-2] 0,094 0,219
45-54 31,7 (30-334) 5 [4-7] 249 (23,5-26,3) 4[3-5] 26,6 (249-28,5) 5[3-6] 21,1 (19,7-22,6) 3[2-4] <0001 < 0,001
55-64 40,6 (38,9-42,4) 8 [5-10] 42,1 (40,6-43,8) 5[4-7] 32,3(304-344) 7[5-9] 33,8 (32,1-35,6) 5 [3-6] < 0,001 < 0,001
65-74 422 (402-443) 11[8-14] 525(50,6-54,6) 5[4-7] 315(29,1-341) 9[7-12] 404 (38-42,3) 4[3-5] <0001 < 0,001

RC: riesgo coronario a 10 afios; SM: sindrome metabdlico; SMP: sindrome metabdlico premoérbido.

Las prevalencias se exponen como porcentaje (intervalo de confianza del 95%).

¢ La tendencia al incremento con la edad fue significativa en varones y mujeres, tanto para las prevalencias como para el RC (p < 0,001).

b Comparacién de prevalencias de SM y SMP en cada sexo.
€ Mediana [intervalo intercuartilico].
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desaparece a partir de la menopausia y, junto con los cambios
lipidicos que ocurren en esa etapa, lleva al aumento de la ECV en la
mujer'®. Tales diferencias podrian explicar en parte el desigual
incremento de RC, siempre proporcionalmente mayor en las
mujeres, aunque sin llegar al nivel de riesgo de los varones. Qiao
et al'®, aplicando definiciones anteriores al consenso internacional,
encontraron que en poblacion europea el SM predecia la
mortalidad por ECV mejor en varones que en mujeres; nosotros
no hemos medido mortalidad, sino RC, pero los resultados son
también superiores en los varones.

Posiblemente el tiempo que precisa el SM para inducir ECV sea
mas que los 10 afios para los que hemos estimado el RC, lo cual
ayudaria a explicar que los valores del riesgo que hemos obtenido
no sean altos. Pero hay que afadir que la poblacion espafiola esta
entre las de menor mortalidad por ECV en Europa'’, como se refleja
en nuestro estudio, pues los participantes sin SM mostraron en
DARIOS un RC bajo, < 5 en ambos sexos. No obstante, el incremento
del riesgo de ECV con el SM se ha comprobado en Estados Unidos
durante el seguimiento de la cohorte de los descendientes de
Framingham'® y, aunque nuestros resultados no permiten
confirmarlo por el disefio transversal, lo cierto es que los
participantes de DARIOS con SM no presentaron riesgo bajo sino
moderado (> 5%). Incluso el SMP elevo hasta moderado el riesgo de
los varones; sin que deba minusvalorarse que las mujeres con SMP
duplicaron su RC aunque conserven valores bajos.

La distribucion por sexo de los criterios diagnosticos de SM fue
similar en toda Espafia: preponderancia de obesidad abdominal en
la mujer, de glucemia basal alterada en el varén y gran frecuencia
de presion arterial elevada en ambos, coincidiendo con lo descrito
en otros estudios espafioles'9722; a ello se unié el predominio del
cHDL bajo en mujeres y de trigliceridemia elevada en varones, ya
referido en Canarias?3. Este patrén epidemiolégico de criterios por
sexo no se invirti6 en ninguna de las comunidades estudiadas, lo
cual indica cierta homogeneidad del SM. La explicacion de estas
diferencias puede estar ligada al estilo de vida de varones y
mujeres pues, al menos en poblacion infantil, se ha comprobado
que cada criterio de SM muestra una relaciéon diferente con el
patrén de dieta y la cantidad de actividad fisica?4. Por otra parte,
este diferente patron también puede contribuir al desigual
incremento de RC asociado al SM entre varones y mujeres, pues
ya apuntamos anteriormente que el riesgo es diferente seglin cual
sea la combinacién de criterios'. La distribucién de estos criterios
es distinta si se obtiene de series de pacientes con ECV?®, detalle
que afiade gran interés a la informacion procedente de poblacion
general como la aportada en nuestro estudio.

La prevalencia de SM si mostraba diferencias entre comunida-
des: las mas bajas en las mujeres de la Comunidad Foral de
Navarra, Catalufia o la Comunidad de Madrid y las mas altas en
Canarias e Islas Baleares. Ademas, se constatd otra diferencia: las
mujeres con SM presentaban distinta exposicion a factores sociales
(menor educaciéon y menos tabaquismo) que las que no padecian
SM, lo cual no ocurria en los varones. Esto puede ser efecto de la
edad, pues en promedio las mujeres con SM superaban en casi una
década a las que no lo sufrian, mientras que en los varones la
distancia en edad era sélo de 4 afios. La menor educacion influye
negativamente en los habitos de vida y se ha descrito ante-
riormente asociada al SM en otras poblaciones'3. La mayor edad de
las mujeres con SM explica en parte que fueran menos instruidas y
menos fumadoras, dado que las desigualdades sociales que han
afectado a las mujeres fueron mas fuertes en las generaciones mas
viejas; de hecho, en otras poblaciones se ha visto que la clase social
resulta mejor predictor de SM en las mujeres que en los varones2®,

Las criticas mas importantes que ha recibido el SM se centran en
su utilidad pronéstica; se ha puesto en cuestion que su capacidad
para predecir DM o ECV supere el efecto de sus componentes por
separado®?73°, No obstante, un reciente trabajo®! con cientos de

miles de pacientes concluy6 que el SM multiplicaba por 2 el riesgo
de padecer ECV y por 1,5 el riesgo de mortalidad por todas las
causas; asimismo comprobo que, si se excluia la DM de los criterios
diagnosticos, el SMP mantenia un riesgo incrementado de padecer
ECV. Probablemente lo mas prudente sea aceptar que, aunque sea
superado por alguno de sus propios criterios componentes como
predictor de DM o ECV, el SM engloba un conjunto de individuos en
los que cualquier criterio puede estar ausente pero que tienen un
RC elevado que no se detectaria si no se tomara en cuenta este
diagnostico. Para esto puede tener un impacto clinico importante
el empleo del SMP porque delimita a los individuos con riesgo
elevado de DM o ECV y reduce la poblacién en la que volcar el
esfuerzo de prevencién primaria. Los expertos de la OMS®
consideran que el trabajo debe centrarse en las politicas sanitarias
para evitar el sindrome y en el estudio de su fisiopatologia. A este
respecto, es en la disfuncién del tejido adiposo®? donde mas
se busca actualmente una explicaciéon causal para el SM, y es
de particular interés la teoria de la lipotoxicidad por acumulacién
ectdpica de grasa®3. También estd mereciendo atencién la
conexion del SM con las etapas tempranas de la insuficiencia
renal, que podrian llegar a estar implicadas en el mecanismo
fisiopatolégico que lo origina43>,

Fortalezas y limitaciones

Las fortalezas del estudio DARIOS han sido descritas ante-
riormente’: compuesto por 11 estudios de base poblacional
realizados en el siglo xxi, en 10 comunidades auténomas que
abarcan la mayor parte de la poblacién espaiiola de 35 a 74 afios,
con seleccion aleatoria de la muestra, alta tasa de participacion y
analisis de la concordancia de los resultados frente a un laboratorio
de referencia. A ello hay que afiadir que presentamos aqui la mayor
muestra de individuos con SM estudiados en Espafia y por primera
vez analizamos el impacto potencial de emplear SMP.

Una posible limitacion seria, precisamente, que el marco
muestral de alguno de los estudios componentes no garantizara
la representatividad de su comunidad, pero a las fortalezas
arriba indicadas cabe afiadir que en total se aporta la muestra
mas amplia de poblacion general adulta para el estudio de estos
factores en una poblacion que equivale al 70% de la de Espaiia; sirva
como indicio de representatividad la gran similitud de los
resultados de DARIOS con los de la Encuesta Nacional de Salud
realizada 2006, cuando se trataba de preguntas similares’.

La principal limitacién encontrada es la interpretacion del RC,
ya que el disefio transversal de nuestro estudio obliga a estimar el
RC con una funcidn, y no es un riesgo medido a través de un tiempo
de seguimiento. Ademads, uno de los estudios (REGICOR) sélo
disponia de informacion sobre cintura abdominal en una pequeiia
proporcion de sus participantes (26%); afortunadamente, DARIOS
contaba con otro estudio realizado en Catalufia (ARTPER) y se
dispuso de informaciéon suficiente para esta comunidad. Otra
posible limitacion es que la declaracion de antecedentes de ECV es
subjetiva, en particular en lo referente a la presencia de angina y,
por lo tanto, susceptible de error.

CONCLUSIONES

La prevalencia de SM en Espaiia supera el 30% de la poblacion
adulta, y predomina en varones hasta la edad de 55 afios y en las
mujeres a partir de los 65; la mayor prevalencia en el pais
corresponde a Canarias e Islas Baleares. La aplicacién del concepto
SMP reduce la prevalencia hasta el 24% y delimita una poblacién
mas joven para aplicar prevencion primaria de DM y ECV. Las
personas con SM presentan un patron homogéneo de la
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distribucién de criterios: glucemia y trigliceridemia son mas
frecuentes en varones, mientras obesidad abdominal y cHDL lo son
en mujeres.

En una poblacién de bajo RC como la espaiiola, el SM se asocia a
una elevacion hasta niveles moderados en ambos sexos. Aunque
las mujeres muestran menor riesgo que los varones, el incremento
del RC asociado al SM y al SMP es proporcionalmente mayor en
ellas.
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