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y crucial en la aterosclerosis.

Pacientes y Método: Estudio prospectivo que comparo la vasodilatacion mediada por flujo (VMF)
en nifos con sobrepeso y nifos de peso normal. Para medir la VMF se utilizo transductor
adecuado de ultrasonido y el método estandar.

Resultados: Ochenta y dos ninos fueron incluidos; 49 eran casos (sobrepeso) y 33 controles.
Los valores de VMF oscilaron entre -6 y 56% (promedio 11,1%) en nifos con sobrepeso y de 0 a
29,6% (promedio 16,6%) en ninos control (p <0,05). Se presentd vasoconstriccion paradojica en
el 34,7% de los nifios con sobrepeso y en ninguno de los controles (p <0,05). Se encontrd una
asociacion significativa entre vasoconstriccion paradojica con obesidad central e hipertension.
Conclusion: Los resultados de este estudio muestran que la VMF es menor en ninos con sobrepeso
en comparacion con los nifios eutroficos, por lo que es mas probable que exista disfuncion
endotelial en ellos.

© 2015 Sociedad Chilena de Pediatria. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Este es un arti-
culo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-
nd/4.0/).

Flow mediated vasodilation in overweight children

Abstract

Introduction: Present knowledge suggests that cardiovascular disease originates and progres-
ses from childhood and adolescence. Endothelial dysfunction is an early and crucial event in
atherosclerosis.
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Patients and Method: Prospective study that compares Flow Mediated Vasodilation (FMV) in
children with overweight (OWC) and normal weight children. An ultrasound transducer a stan-
dard method were used to measure FMD.

Results: The study included 82 children, of whom 49 were cases (OWC) and 33 controls. FMV
values ranged from -6 to 56% (x=11.1%) in OW, and from 0 to 29.6% (x=16.6%) in control
children (P<.005). Paradoxical vasoconstriction was found in 34.7% in OWC as compared to nil
in controls (P<.005). A significant association was found between vasoconstriction and central
obesity and hypertension.

Conclusion: The results of this study show that FMV is lower in obese compared to normal
children; thus they are more likely to have endothelial dysfunction.

© 2015 Sociedad Chilena de Pediatria. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access
article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

El conocimiento actual sugiere que la enfermedad car-
diovascular se origina y progresa desde la infancia y la
adolescencia’?. La disfuncién endotelial es un evento tem-
prano y crucial en la aterosclerosis, dado que se produce
antes de que ocurran los cambios estructurales en los vasos
y puede ser identificable desde la nifez>~>. Esta disfun-
cién puede determinarse de forma no invasiva cuando se
presenta alteracion en la vasodilatacion mediada por flujo
(VMF)®7,

La VMF indica el efecto vasodilatador derivado de la
produccion local de oxido nitrico (ON) en el momento de
la reperfusion. Se utiliza ecografia de alta resolucion para
medir la VMF en la arteria braquial y se ha demostrado que es
un método seguro, de bajo costo y una técnica reproducible
en nifos y adultos®2.

El objetivo de este estudio fue determinar las diferencias
en la VMF entre nifios con sobrepeso y controles normales.

Pacientes y método

Se incluyeron nifos de 5 a 18 afos de edad de la consulta
general de pediatria y endocrinologia pediatrica. Ellos y sus
padres o cuidadores respondieron a un cuestionario sobre
antecedentes, habitos alimentarios, de ejercicio y tiempos
sedentarios. La ingesta dietética se calculd en relacion con
las necesidades de energia esperadas, la actividad fisica y
el tiempo de ocio se expresaron en horas por semana. Los
ninos fueron pesados y medidos en ropa interior, el peso
se obtuvo en una balanza electrénica con una precision de
0,1kg y altura determinada con un estadiometro de metal
estandar de 0,1 cm.

Los grupos fueron discriminados en funcién del indice
de masa corporal (IMC) de las tablas del CDC 2000
(peso/talla> 1,5 SD, o IMC/edad > 1,5 SD y obesidad central
perimetro de cintura 1,5 SD segln las tablas locales estanda-
rizadas). Los nifios con sobrepeso se consideraron casos y los
nifos eutroéficos se incluyeron como controles. Se excluyeron
los nifos con diabetes mellitus conocida, hipercolesterole-
mia, hipertension o enfermedad renal.

Las muestras de sangre se tomaron en ayunas y en
todos los casos se tomo niveles de colesterol total, LDL
y HDL, triglicéridos, glucosa, insulina y aminotransfera-
sas. La hipercolesterolemia se defini6 como colesterol total
>200mg/dl y/o LDL>110mg/dl y la hipertrigliceridemia
como los niveles de triglicéridos > 130 mg/dl. El indice HOMA
se calculd y se considero resistencia a la insulina cuando
resultd ser mayor de 3.

Para la VMF se utilizé un equipo de ultrasonido GE LogicQ®
con un transductor de 10MHz. La medicion de la VMF se
realizo en la arteria braquial, la piel fue marcada de modo
que los segmentos en comparacion fueran los mismos, el
transductor se colocd perpendicularmente a arteria y una
medicion del ECG simultanea se llevo a cabo para asegurar
que la medicidn fuera al final de la diastole, en concordan-
cia con el final de la onda R. Después de una medicion de
base del diametro del vaso se realizé una oclusion proxi-
mal 50 mmHg por encima de la tension arterial del nifo
durante un periodo de 5min con un manguito de esfigmo-
manometro apropiado para la edad. El diametro del vaso
después de liberar la presion se registré y se midio en video
a los 30, 45, 60, 90 y 120 seg; el diametro mas grande alcan-
zado fue registrado para calcular la VMF. La VMF se expreso
como el porcentaje de cambio comparando los valores antes
y después de estimulo oclusivo.

El analisis estadistico se realizd con Epi Info version
2.000. El Comité de Investigacion del Departamento de
Pediatria de la Universidad Nacional de Colombiay el Comité
de Etica del Hospital de la Misericordia aprobaron este pro-
yecto; cumple con las normas colombianas y aspectos de
la Declaracion de Helsinki. Los datos recogidos durante el
estudio se utilizaron solo para fines de investigacion y se
manejaron como confidenciales.

Resultados

Ochenta y dos ninos fueron incluidos; 49 eran casos (sobre-
peso) y 33 controles. La tabla 1 muestra las caracteristicas
generales y compara ambos grupos; el género masculino
predominé ligeramente en el grupo control. No hubo dife-
rencias significativas en las proporciones de alto consumo
de calorias; sin embargo, el promedio de horas diarias de
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Tabla 1 Comparacion de los grupos de casos y controles
Casos (n=49) Controles
(n=33)
Masculinos (%) 449 65,6
Edad (promedio en anos) 10,5 12,1
Peso (kg) 45,6 36
Talla (cm) 141 143,5
indice de masa corporal 23 17
Obesidad central (%) 93,9 0
Antecedentes familiares (%) 75,5 51,5
Dieta rica en grasas 65,3 60,6
Deporte a la semana (horas) 3 6
Television a la semana (horas) 3 2
Hipertension (%) 40,8 9,1
Colesterol total (mg/dl) 177 140
Colesterol LDL (mg/dl) 107 83
Triglicéridos 104 100
indice HOMA 2,97 1,25

ejercicio y television fueron diferentes, lo que muestra una
tendencia a la vida sedentaria en el grupo de sobrepeso.
Los antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular
o factores de riesgo cardiovascular fueron mas frecuentes
en los nifos con sobrepeso. En el grupo de sobrepeso se
encontré hipertension en el 40,8%, hipercolesterolemia en
el 52,2%, hipertrigliceridemia en 26,1%, resistencia a la insu-
lina en el 47,8% y obesidad central en el 93,3%; en la tabla
1 los datos se contrastan con el grupo control.

Los valores de VMF oscilaron entre -6 y 56% (promedio
11,1%) en el grupo de ninos con sobrepeso y de 0 a 29,6%
(promedio 16,6%) en ninos control (p <0,05) (fig. 1). La vaso-
constriccion paradoéjica no se encontré en ninguno de los
controles en contraste con el 34,7% de los nifios con sobre-
peso (p<0,05).

Se encontré una asociacion significativa entre la vaso-
constriccion paradéjica y la obesidad central (fig. 2), asi
como con la hipertension arterial (fig. 3). No se encontro aso-
ciacion significativa de la VMF con la resistencia a la insulina
o dislipidemia. La tabla 2 muestra la VMF en relacion con el
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Figura 1 Relacion de la vasodilatacion mediada por flujo
(VMF) entre casos y controles.
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Figura 2 Relacion de la vasodilatacion mediada por flujo
(VMF) con obesidad central.
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Figura 3 Relacion de la vasodilatacion mediada por flujo
(VMF) con hipertension arterial.

Tabla 2 Relacion de la vasodilatacion mediada por flujo
(VMF) con la clasificacion de peso y el indice HOMA

Clasificacion del peso  Normal  Sobrepeso  Obesidad

VMF 14,1% 11,2% 10,5%
indice HOMA 1,1 2,8 3,4

peso; se encontraron valores mas bajos en nifios con sobre-
peso que en nifos sanos (p <0,05). Un analisis de regresion
lineal con variables que podrian haber influido en el valor
de la VMF de todo el grupo (n=382) seial6é que los valores
de VMF son mas altos en las nifas (p <0,05) y menor en los
nifios con dietas de alto contenido calérico y alto contenido
de grasa (p<0,05).

Discusion

La obesidad en los nifios ha sido identificada como un pre-
cursor de la obesidad en adultos y un factor relacionado
con el desarrollo de aterosclerosis>’. Es actualmente una
epidemia en muchos paises, con un aumento constante de
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su incidencia en los Gltimos 40 afios'®"". En 2005 Colombia
report6 una prevalencia de sobrepeso del 4,3% en los nifos
de 5 a 9 afos y del 10,3% en el grupo de 10 a 17 afos'? y en
2010 la prevalencia de sobrepeso en los nifos de 5 a 17 anos
fue del 17,5%'2.

El endotelio vascular ya no es visto simplemente como
un tejido de barrera; hoy en dia se sabe que tiene multi-
ples funciones, incluyendo la regulacion del tono vascular,
y participa en la coagulacion, fibrindlisis, e inflamacion®.
Ha adquirido un papel importante en la fisiopatologia de la
enfermedad cardiovascular y ha llevado a comprender que
aunque la enfermedad cardiovascular se identifica general-
mente en adultos, se origina en la infancia y progresa desde
entonces’?. EL ON se considera el principal agente vasodi-
latador derivado del endotelio y el factor antiaterogénico;
su produccion esta determinada por la actividad de la ON
sintetasa, estimulado por varios mecanismos, incluyendo
la friccidn tangencial de sangre que genera la VMF>7. La
disfuncion endotelial se entiende hoy como un evento tem-
pranoy esencial en la aterosclerosis que se produce antes de
que los cambios estructurales en los vasos sanguineos sean
patentes'3'“,

La funcion endotelial se puede estimar por métodos inva-
sivos y no invasivos con resultados equivalentes®’; la VMF
esta incluida en el Gltimo grupo. Se evidencia el efecto
vasodilatador en el momento de la reperfusion derivado
de la produccion local de ON. La técnica, aunque sencilla,
requiere entrenamiento y estandarizacion®'>-"7,

La VMF se ha encontrado disminuida en pacientes
con dislipidemia’®'®, hiperhomocisteinemia, obesidad y
diabetes?’; los valores obtenidos parecen estar relacionados
con el nimero de factores presentes. En nifios los estu-
dios han demostrado alteracion de la VMF relacionada con
obesidad?', diabetes mellitus tipo1, hipertension? e hiper-
colesterolemia familiar'®.

Este estudio constituye el primero en Colombia que
evalta la funcion endotelial en la poblaciéon pediatrica, y
también el primero en el pais disenado para mostrar que los
nifnos con sobrepeso tienen respuestas de VMF mas bajas que
los ninos sanos, por lo tanto, muy probablemente cursen con
disfuncion endotelial.

Nuestros datos muestran alta frecuencia de factores de
riesgo cardiovascular asociados como hipertension, dislipi-
demia y resistencia a la insulina. Esto refuerza la idea de
que la obesidad infantil puede por si misma, o por asocia-
cion con otros factores de riesgo, contribuir al desarrollo de
enfermedad cardiovascular.

A diferencia de lo que se ha reportado en la literatura
en los nifos y adultos sobre la influencia negativa de la
dislipidemia sobre la VMF'?, en el presente estudio no se
encontrd tal asociacion. Tampoco se encontrd una relacion
entre resistencia a la insulina y los niveles de VMF. Se des-
cribe unarelacion entre obesidad central y valores mas bajos
de VMF y vasoconstriccion paradojica. La obesidad central se
ha propuesto como un indicador de riesgo metabdlico?*~2>;
es facil de determinar en la practica diaria mediante la
medicion de la circunferencia de cintura, por lo tanto, debe
incluirse en el examen fisico de todos los nifios.

Numerosas publicaciones describen los valores normales
de la VMF en nifos y adolescentes?®?® y se han publicado
estudios que muestran el impacto de las intervenciones en
su recuperacion?®3,

En conclusion, los resultados de este estudio muestran
que la VMF es menor en nifios con sobrepeso en comparacion
con los ninos normales, por lo que es mas probable que exista
disfuncion endotelial en ellos.
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