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INTRODUCCION

Indudablémente que el conocimiento de la me
dicina ha ido en aumento progresivamente a un ritmo
acelerado, haciendo précticamente imposible gue un
solo mdtwduo domine todos los campos., Asi se
ohserva que conceptos tan antiguos como la relacidn
estrecha de Artereocesclerosis con dieta rica en co -~
lesterol, ha sufrido cambios significativos. Y ac-—
tualrmente mas que'/ha la dieta; se le da suma impor
tancia a la estructura bibldgica de cada md1v1duo,que
es en realidad la que marca una respuesta diferente
ante un estimulo cualquiera.

Dentro de los conoc1m1entos actuales que se
consideran trascendentales en relacidn al riesgo
cardiovascular; estd la profunda relacidn metabolica,
gue existe entre lipidemia, uricemia Yy metabolismo -
de los carbohidratos.

Como lo demuestra el hecho de que hlperum
cemia esta presente en 24 a 52% de los pacientes con
infarto del miocardio (®) y de que el 77% de pacientes
con gota primaria tienen hiperlipoproteinemia asocia
da sobre todo el tipo IV ¥y VvV (2).

&1 siguiente trabajo de tesis busca encontrar
en nuestro medio la relacidn de uricemia con lipide
mia y su posible tratamiento con el fin de ofpecer al
paciente una proteccidn eficaz v completa.



HIPERURICEMIA

DEF-"INICION.

Es muy diffcil poder definir que es htper‘umch
mia ya que los niveles de acido (rico dependen de fac.-
tores variables tales como la edad, el.sexo, la - pres
disposicidn genética, tipo de alimentacibén e - ingesta-.. :
atimenticia. ..

Se ha intentado hacerlo tornando en cuenta un
punto de vista fisico qu1m1co o un punto de vxsta esta -
dlstlco.

Desde el punto de vista FISICO QUIMICO: . E
xiste hiperuricemia cuandoc los niveles de uratos en
el plasma sobrepasan la solubilidad normal del urato .-
sédico en los liguidos extracelulares.. A una concen’
tracidn sddico de 0.13 M el suero se encuentra. satu,-
rado con una concentracidn de 6.4, myg.% de uratos Y
por encima de esta concentracién la posibilidad de
precipitacién existe y por lo tanto debe conmder*arse
como hiperuricemia.

ESTADISTICAMENTE Puede decirse que e
xiste hiperuricemia cuando los niveles de acido um
co sobr‘epasan en dos desviacianes standard los nive
les de &cido Urico aceptados como promedios para u
na poblacidn dada de acuerdo con su sexo v edad.

Es lamentable que en nuestro medio no conte




nues

mos con valores normales de &cido Grico para
tra poblacidén y tengamos que valernos de curvas efec

gradao de U

tuadas en otros pafses para determinar el
Hay wvarios

ricerria que un paciente dado presenta.
estudios epidemiolbgicos de importancia pero uno de
los mejores es el efectuado Tecumseh, Michigan (11)
que muestra la influencia del sexo y edad en las deter
minaciones de acido Grico, como pueden verse en las

figuras 1y 2.

Hay dos perfodos criticos en la vida del hom

bre en la cual grados significativos de hiperuricemia
pueden aparecer y estos son durante la pubertady a
dolescencia en los hombres y en la época post— meno
palsica en la mujer. Es evidente en la figura 22 cO
mo los valores de &cido Grico son normales en 1os
nifios y no hay diferencia en los sexas, para después
de la pubertad tener tos hombres un nivel mas - alto,
el cual ho es alcanzado por las mujeres sina hasta
ltegar a la menopausia.

Se ha especulado sobre la influencia hormo
nal en los niveles de &cido Urico, ya sea conun  efec
to hiperuricémico con los andrbdgenos o h{p‘pur*-icg
mico con los estrdgenos (11).
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Los valeres de acido Grico depanderan del mé
todo empleado para su determinacidn y asi -existen -
diferentes "rnormales" dependiendo del métode  em-—
pteado.

L.as dos determinaciones méas populares son:

an reaccidn colorimétrica del dcido  fosfotungsti
co (10) gue da valores en suero de; 2,5a 6.0
mg / 100G ml. (promedio 4.0 mg.) para hom-
bres y mujeres; y de 250 a 750 mg. en oOrina
de 24 horas.

o)) método enzimAtico con uricasa (10) que da -
los siguientes valores en suero de: 2.6, a
7.5 mg. % en hombresy de: 2.0 a5.7 mg. %
en mujeres. Y de 250 a 750 mg. en orina de
24 horas.

METABOLISMO DE LAS PURINAS

El acido Urico se forma por catabolia de puri
nas preformadas de la dieta, pero en.su mayor par
te tiene origen enddgeno elaborado por las reaccio
nes sucesivas de biosintesis de novo de purina (figu -
ra No. 3) :
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Actuan como sustratos en la primera reac -
cidn especifica de la sintesis de purinas, la glutami
na y el fosforibosilpirofosfato, las cuales se trans
forman en el compuaasto fosforibosilamina, la prime

.~ . I3 .
ra reaccidn irreversible, que es catalizada por la en:

zima glutamina fosforibosilpirofosfato aminotransfe
r*asa, gue a su vez es el sitio de un control de inhibi
cidn por la adenina y guanma. " Por reacciones dwer‘
sas se forma el Acido inosinico, el cual puede trans
formarse en adenina monofosfato y guantna monofos

'Fato que son los componentes nuctebtidos de los . Aci

dos nucleicos.

A su debido tiempo son desintegrados su. - -ma

-yor‘ par*te acabando en el hombre, cuyos tejidos care

cen de umcasa, en &cido (rico. Cualquier exceso -~
de Acido inosinico que puede ser elaborado por la -
biosintesis de la purina parece desviarse hacia las -
vias aue origiman la formacién de acido Grico, - con
las etapas de hipoxantina y xantina.

En el hombre normal, la produccidén diaria
(recambio)de Acido Orico, con una dieta de restric

cidn moderada, es en promedio de unos 750 mg. el
fondo comin miscible de :&cido{irico es del orden de
1 gr. Con una dieta pobre en purinas y moderada -

mente limitadas en proteinas y grasas normalmente-
se eliminan por los rifiones de 400 a 500 mg. de ac1
do Grico en los 24 h, el resto de la produccidn diaria
de acido (rico es eliminado principalemente por el

intestino, donde es desintegrado por la flora intesti ~
nal.

CLASIFICACION DE RIPERURICEMIA.

L_a hiperuricemia puede ser dividida en dos -
grandes grupos comao puede verse en la tabla No. 1.
£l grupo de hiperuricemia nrimaria ha demostrado
estar causado por‘ una serie de deficiencias enz1mat1
cas y el mayor nimero de casos debidos a causa des
conocida. Mientras que en el grupo de hiperurice—
mia secundaria predominan los medicamentos y en—
fermedades renales.




TABLA No..1
CLASIFICACION RE HIPERURICEMIA

Hlperurlcemla Primaria

a) HIPERPRODYCTCRES

b) HIPOSECRETORES

Hiperuricemia Secundaria

1a. Idiopatica

23. Aumento de los sustratos:
L-Glutamina vy fosfomboszl
pirgfosfato.,

3a. Deficiencia de las emztmas:

~Hipgzanting =guanina-
fosfomboslltr*ansferasa
-variante de la reductasa
del glutation.. '

- =Mutante de glutaminofosr
foribosa aminotransferasa

1b. Idiopatica

a) ALUMENTO DEL, CATABOLISMO DE ACIDOS NUCLEICOS

1a. Trastornos hematolégicos:
~ Policitemia Vera
- Leucemia Aguda -
-Leucemta Mieloide GCr.
Anemia’ F’ewmczosa
Anemla de Cooley _
Anemla Hemolftlca
-Mleloma Muluple
L.mfomas S :
aa, Psoriasig Extehsa
3a. Innanicidn *
4a. Enfermedad de Von-Kierke*

'b) DISMINUGION DE LA SECREECION RENAL

1 . Ingesta de Medicamentogs:

- Diuréticos
Aspirina
Pirazinamida

. 2b. Ingesta de-Alcohol: .
- 3b., Obesidad

4b. Insuficiencia renal Crénica

U 5h. Saturnismo

Bb. Innanicidn :
Th. Enferﬂmedad de \/on Kler‘ke

c) AUMENTO DE UNION PROTEICA

1a. Hiperlipoproteinemia pre~beta

Intervienen ambaos mecanismos (ayb),
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MANIFESTACIONEZS CLINICAS Dz LA HIPERURI-
CEM]&A '

A un’'nivel dado de Hiperuricemia las manifes
taciones clinicas pueden variar desde un espectro que
va desde aquellos casos asintométicos hasta otros -
que presenteh artritis episbdica, .litidcis o Cinsufi =
Giencia rénal’ avanzada. ' '

HIPERURICEMIA ASINTOMATICA: — Estado

en el cual, los niveles de &cido Orico estén persisten

temente elevados y No se presenta ninguna sintomato

Togfa. ~Aparentemente el perfodo asfntomético de la

h’iper'ur*icemia' és vaitable, algunos pacientes pueden
per‘manecer* muchos afds sm sintomatologiamientras

otros mamﬂestan mas o menas: pr*onto los cuadros -
‘clinicos que digcutiremos mas adelante.

‘Uno de los estudios praspéctivos més - recien
tes es el de W.J. Fessel (© ) quien encontrd un perio

do de 50 meses, en 124 pacierttes asintomaticos, la

"pr*esenma de h1per‘ten51on en 8 de ellos diabetes en 4
“artritis eri 3 y liatiasig en uno . En sstudios tambidn
'pr‘ospectlvos efectlados en Framinghan'Massachu -
'ssets : ('Y se demostr‘o que la mc1denma de artritis

gotosa aumentaba en relacién directa al nivel de hipe

'r‘umcemla a llego ha ser’ de 83.3 % ~ cuando. 1os va

'1or‘es de ac1do umco sobr‘epasaban 8 mg; ,{,

LITIASIS RENAL= Hay diversos factores que

favorecen la precipitacién de acido (rico en los tlbu

i1
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los y vias secretoras renales; los dos méas importan
tes son: la mendr solubilidad de los uratos en me
dios &cidos y la alta concentracidn alcanzada durante,
periodos de concentracidn urinaria extrema, puede -
suceder durante perfodos de deshidratacidn temporal.

La incidencia de célculos renales varia desde
un -5 a un-33% en diferentes series. Gutman repor-—
ta un 20 % en la hiperuricemia primaria y un 40% en
la secundaria (14), lo cual hace que la incidencia sea
mil veces més frecuente que en la problacién en ge
neral.

En'la mayor* parte de los casos los célcutos -
se presentan cuando tas manifestaciones articulares,
de la hlp_er-umcemla se han hecho evidentes, pero en
ocasiones el:cdlico remal agudo ha precedido a la ar
tritis por varios afios. Debe mencionarse que la iF
cidencia de liatisis renal es mucho mayor en todos a
quellos pacientes que son hiperproductores y por lo
tanto hipersecretores de &cido Grico.

ARTRITIS GOTOSA: La mejor descripcidn -
del cuadro clinico, sigue siendo la de Sydenham (14):
Ma victima se acuesta y duerme en per‘Fect'o estado
de salud. Alrededor de las dos de la madrugada lo
- despierta un dolor severo en el dedo grande del pie
o con menos frecuencia en el taldn, tobillo o empeine.
El dolor es smmlar‘ a una lujacién y par‘ecter*a S Qque
agua fria tuviera encima de la reglon afectada. - Pos
teriormente hay febricula y escalofmos. El r
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" lfquidos supersaturados del cuerpo, el cual

dolor .|

gque en un principio era moderado se torna intenso,
aumentado los escalofrios. El dolor aumenta afec—
tando los huesos y-'ligamen‘cos del tarso y metatarso.
Dotor exquisito y vivo en la parte afectada impideso
portar el peso de las frazadas o la vibracidn produci-
da al caminar una persona dentro del cuarto. Con
cambios’ c:ontmuos de postur‘a, hasta que disminuyeel
dolor*” :

El ataque usualmente desaparece en forma es
pontédnea en cuestién de dfas o semanas. '

Alrededor del 50% de los ataques iniciales se
pr‘oducen en el dedo grande del pie (PODAGRA) y oca
sionalmente es bilateral (14). Otros sitios afecta—

~dos son el empeine del pie, talérj, rodilla y mufieca.

Garrod (14) propu'so en 1786 que el ataque agu
do se debe a la pf‘eCLpltacmn de &cido Urico en la arti -
clulacidnco tejidos vecinos v esta tesis ha sido Pepetl—
da por d1ver~sos autores. En 1899 Freudweiler re—
produjo un ataque agudo por inyeccidn de microcrista

les de uratos y también con cmstales de hlpoxan’tma,

y Xantina.

Seegmiller y Howell (13) propusieron un ciclo
vicioso de cristalizacién de los uratos sbdicos en los
incluye
una respuesta inflamatoria que involucra a los leuco-
-citos locales, los cuales favocitan los cristales, hay
aumento en la produccidn lactato, disminucibén del pH

13




v tendencia hacia nueva formacidn.de crjiatales .

l_a pr‘evalenma e 1nc1denc1a de la ar‘tmtls

gotosa varia grandemente en diferentes par‘tes _.d_t&jl
rnundo.  Laurence (14) ha encontrado 0.3% en Euro
pa. En E.E.U.U. seestima en 275 X 100(,“000 -

0,27 %) . Es mas alto en los F111pmos que viven
~en el oeste de Estados Umdos, y méas alto alin en los
Maoris de Nueva Zelandia, en la cual la pr‘evalenma—
-en los adultes. fue de 8.2 % en los hombres y 1.6 % -
" en las mujeres (14). '

i La ar‘tmtls gotosa es un trastorno predominan
' _te del Fombre adulto v es poco frecuente en la mujer,
‘solo del-3 al 7% de los casos de gota prinaria se han
encontrado en mujeres y que estan compr*endldas den
tro del gr‘upo postmenopau51cas siendo la gota mas
.severay mdas destructiva que en el hombre.

La-gota-primar*ia es poco comin que se _pr‘é_—

 sente-antes de la tercera década de la vida, aparece

. por lo.regular en la cuarta y quinta d_écada".. Enla

_poblacibn de Framinghan, Massachussetts, la  inci-
dencia de artritis gotosa en los hombres con _valohes
de 7.0 mg. o méas fué del 2% a la edad de 34 afios.
Por el contrario fué del 23% para la edad promedio -
de 58 afios. '

EL DIAGNOSTICCO se efect{la al puncionar. la
_articulacién inflamada, extraer liquido y encontrar -
cristales de Acido Urico refringentes al ser vistos
al microescopio. :

14
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Por otro lado es importarnte zefalar que el i
vel de acido Grico plasméitico puede encontrarse no}m«
mal, y el acido Grico urinario e’Levados probablemen
te en forma secundaria a la-accién uricoslrica de 105
corticosteroides secretados durante el stress que se
pk\bducé durante la inflamacidn, como tal efecto -
cosumco podria antlcnpadamer\te diminuir el nivel | de
Acido Grico, serfa comprensible encontrar valores

p“L asmatlcos nor‘mal esdel; hilsmo durante el ataque agu—
do. : .

TOFOS: Cuando la produccién de acido Cmico
sobr-epasa la eliminacibdn del mismo, este es retenido
N apar‘ece en 1os tofos. :

Este nat uralmente es un proceso lento, insi-
leSO e indoloro que ocurre sobre todo en carttlagos
membranas y liquidos sinoviales, ademéas de bolsas
tendones; rifiones, y sistema de conduccidn del cora
zbn.

En las articulaciones en forma car*acter‘fstica;
hay degener‘acién local de la superficie cartilaginosa,
que puede extenderse al hueso subcondral., - Con- Fre
cuenc:1a el depdsito inicial apreciable se hallaen la ba
se de los dedos gordos de los pies, otro Tugar de pre
dileccidn es el hélix y antehélix de la oreja. Se ven
afectadas también las rodillas, manos y mufiecas,las
bolsas de olécranon y las bolsas prerotulianas. Cuan

_do los depbsitos de uratos estan dificultando cada vez

maéas las estructuras articulares y- per'lartlcular‘eg per
turban la funcidn articular progresivamente. En ca
sos estremos pueden descubrirse depdsitos de uratos
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en los cartilagos de la nariz, esclerdticas y en otras
partes del cuerpo.

INSUFICIENCIA RENAL: En la mayoria de
los sujetos gotosos, el riego sanguineo renal, la inten-
sidad de filtracién glomerular, el transporte tubular
de electrolitos y metabolitos, suelen hayarse en va-
lores normales o sblo ligeramente inferiores para -
las edades correspondientes; con respectoal transpor
teselectivo tubular dauratos, algunos autores como  se
indica mas adelante, postulan-esta alterado.

Sin embargo, grados variables de lesibén re-
nal no son raros, sobre todo en individuos de cierta
edad, o jbvenes afectados en forma grave. En su

mayor parte se limitan a ligera proteinuria persisten

te con cilindruria, trastorno de la capacidad de con -
centracibn y eliminacién retardada de la fenolsulfon -
taleina. En algunos casos la lesidén renal es grave,
vV progresiva.

En el rifidbn como en otros drganos de la eco-—
nomia la presencia de cristales de uratos desencade-—
na una respuesta de cuerpo extrafo, con infiltracidn
de células redondas y fibrosis sobre todo del
ticio medular y degeneracidn tubular.,

Siaesto se

agrega: engrosamiento y esclerosis del capilar glome

dular, atrofia tubular, depbsitos de pigmento y dege-

= *
neracidn especialmente en las asas de Henle, ade-—
méas de depbsitos intersticiales extensos de Acido
(rico, tenemos el conjunto de anomalifas que se  reu

nen con el nombre de RINON GOTOSO.

16
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RELACION DE HIPERURICEMIA CON ENFERME-

DAD CORONARIA

Un factor de riesgo coronario ha sido definido
como una caracteristica que aparece con méas frecuen
cia en personas que presentan cardiopatia coronaria—
en comparacidén a un grupo control. '

Se mencionan niveles elevados de colesterol ,
triglicerios y glucosa, asi como hipertensién, sobre
peso, tabaquismo, tensidn emocional y actualmente —
HIPERURICEMIA,

‘Estudios diversos reportan aumento del &cido.
(rico en un grupo de pacientes con cardiopatia coro
naria (17). Enun gr‘upo de pacientes con infarto del
miocardio se encontrd hiperuricemia en 24 a 50% de
ellos. (9). Otros mencionan que las manifestacio =
nes de : arterioesclerosis son mas frecuentes en los—
gotosos.

P .
El estudio de Framinghan r*epor*to que la car
diopatia coronaria es dos veces mas frecuente en los

pacientes con artritis gotosa, en Compar*acmn a los

' no gotosos (8).

Por otro lado un reporte epidemiotégico exten
so concluye que hay un aumento en la incidencia de
Car‘d1opat1a coronaria en sujetos gotosos, pero esta -
asociacibén desaparece al controlar clinicamente la

17



gota (8). Es por esta razd+ gue la asociacibn entre
hiperuricemia y otras variables como serian obesi
dad, hipertensidn, hiperlipidemia y diabetes han co
brado bastante interés, -

Barlow (2) estudid la incidencia de hiperlipi
demia en gotosos primarios encontrando que el 77%_
de pacientes tenfan hiperlipidemia, y entre estos el
15% (8 pacientes) presentaban evidencia clinica  de
trastorno arterial olcusivo; cinco con enfermedad <o
ronaria, dos con olcusidn arterial de las extremida-—
des inferiores y uno con estenosis de la arteria card
tida interna. -

Esta relacibn entre hiperlipidemia e hiperuri
cemia podrfa en realidad explicar la alta incidencia -
de complicaciones vasculares que se observan en la
gota; sin desestimar los otros factores de obesidad ,
hiperglicemia e hipertensidn.
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RELACION ENTRE HIPERURICEMIA E HIPERTEN
SION

La relacidn entre hiperuricemia e hipertern. -
sibén permanece (alin poco clara. Sibienes cierto
gue hiperuticemia puede ocurrir secundariamente a
trastorno renal de cualquier etiologia y que puede es
tar asociado con hipertensidén, varios estudios han -
demostrado elevacién en los niveles de 4cido  Grico
en ausencia de manifestaciones clinicas de trastorno-
renal.

Dolley (12) concluyd que la hiperuricemia en
pacientes hipertensbs fue usuatmente el resultado de
la terapia farmacolbgica antihipertensiva. Cannon
y Williams (8) en su estudio encontraron que el trata
miento farmacolbgico antihipertensivo diverso, au-—
mentd del 38% al 58% el nimero de casos de hiperuri
cemia, y 2/3 partes de los pacientes que recibieron—
tiazidas fueron hiperuricémicos, mas sin embargo ,
otro estudio revela, que existe elevacidn del &cidoe G
rico p'[asm_ético en 27 a 38% de los pacientes hiperten
sos no tratados (5), gue son porcentajes mucho mas
altos gque la prevalencia de hiperuricemia esperada —
en una poblacidn no seleccionada.

En el estudio de Tecumsech, Michigan se re
laciond el nivel de hipertensién sistdlico y diastdlico
con los niveles de &cido Urico como puede verse en
la tabla nlmero 2.
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La prevalencia de hiperuricemia se eleva con
forme aumenta la 'hipertensidn, tanto en hombres co
mo en mujeres a a excepcidn del grupo con presidon -

arterial mayor de 160 mm. Hg. , en el cual la preva

lencia de las mujeres sobrepasa a la de los hombres.

Igual sucede en la prevalencia de hiperuricemiay au
Sin embar
en
tre hiperuricemia.y dur*acwn de la hlpertensmn o] h_i_

mento de la presidn arterial diastdlica.
go, otros autores niegan que existe correlacidn.

vel de la.mlsma ()«

o ka. mc:ldencta de. h1per‘umcem1a en una pobla
cidn sana ha sido estimada entre 4.5.% y 12% (5) Ca
nhon v Williams (5) de New York en un estudio de 217
pacientes hipertensos, divididos en. 141 hipertensos -
pmmamos, 52 hipertensos renales y 24 con hiperten
sibn mahgna, reportan una 1n01denc1a del 47%,. de. hi
peruricemia cifra que coincide.con la r*epor*tada o en
la- literatura :mundial, la cual se subd1v1de en 43% .
ra-los hipertensos pmmamos? _ 44% para- 105 hlperten
‘sos renales y 75 % para los pacientes con hlper*ten_, -

sidn maligna. ' R

- Como posibles causas de que ex1sta hlper‘um
cemia en la hlpehten51on se menciona en pmmer* ter'
mino SOBREPRODUCCION de amdo Urico, tal como

ocurre en la gota e hlpetﬂumcemla familiar. : En
segundo lugar y la més aceptada es que se deba DIS
MINUCION DE LA EXCRECION RENAL DE . ACIDO
URICO ., la cuat se apoya en el hecho de que . pacien

tes hipertensos no tratados, tienen en su mayoria fil
tracién glomerular normal vy disminucidn de la excre
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sidn renal de &cido Grico, esto implicaria alteracidn
del transporte tubular de Acido Grico, el cual podria
explicarse por la elevacién del &cido lactico que  se
encuentra en algunos pacientes hipertensos (5).

Por otro lado se ha visto que altas concentra
ciones de acido (rico en el flujo sanguineo renal y en
el filtrado glomerular de los pacientes hipertensos -~
pueden precipitar en la médula renal, inducir degene
racidn e inflamacién y contribuir al dafio renal vy al
teracién de la funcibn renal que existe en la hiperten
sidn. -
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TABLA No. 2

ACIDC URICO POR SEXO ESPECTFICO, EN RELACION A
GRUPOS DE PRESION ARTERIAL
TCHS 1959-1860

Presion arterial diastdlica mm Hg.

Presibn Art.

sistélica Sexo Menos de 90 90-94 95 6mas  Total
¢mm Hgl/) '

Menos de 140 M  4.448 4.610  4.832 4.467
¢1,6585)* (126) . (40) (1,821)

F 4,490 4,699  4.948 4.600

1401/159 M 4.647 4.596  4.570 4.622
e (363) (111) (120) (594)

F  4.852 4.503  4.754 4,453

(252) (117) (85) (434)

160 O més M 4.573 4.339  4.607 4.565
71 @h (131 (253)

F 4.407 4.617  4.5090 4.551

1D (54) (173) (298)

TOTAL . M 4.487 4.578  4.621 4.511
(2,089) (248) @11) (2,568)

F  4.557 4.579  4.660 4.570

(2,056) (248) (259) (2,563)

* Nlmero de sujetos en el grupo.
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RELACION ENTRE ACIDO URICO.” Y OBESIDAD

Se ha demostrado ura estrecha r*elacién’ en—

tre nivel:de acido drico y peso de un 1nd1v1duoy m as
'espemﬁcamente coh ar‘eas de super*ﬁme cor*por‘al

Obesos e‘xtr‘emos s0N a. menudo' mar"cadamen';—,-
te h:per*umoemwos En el estudlo de Tecumseh T M
chigan, que comprendid para este ﬁn, 5,967 sujetos
se demostrd gue a mayor grado de obesidad, mayor
incrermento de fa hlper*umcemla como puede = verse
en la tabla No. 3 .

L.a base de la hiperuricémiax en la obesidad
no estd aln definida pero parece ser de origen renal
Los valores de acido Orico - urinario son normales y
la excrecidn renal estd disrhinuida. Parece ser gue
se produce un aumento en el pozo metabblico de los
uratos, disminuyendo la excrecidn renal de los -mis
mos. - : : : ' -

Es interesante hacer notar que los pacientes
obesos con hiperuricemia, estin predispuestos a~su—
frir de ataques de artritis gotosa durante la reduc -
cibn de peso y se cree que es debido a la restriccidn
calbrica que obliga a utilizar las reservas lipidicas ,
con el consiguiente aparecimiento de acidosis, la
cual bloquea la excrecidn tubular, elevando los nive—
les de Acido Orico.
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TABLA Now 4+ -

RELACION DE COLESTEROL SERICO Y

ACIDO

URICO (Literatura)

‘Pacierites

Pacientes

.medio del 4cido Grico fue significativamente

o,

*Mas de 275 mg./100 cc
+Mas de 6.0 mg./100 cc
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Grupo es %
-Autor tudiado. con hiper— coh Hiperu. -
colestero—~ ricemia*
lemia®*
Adlersberg  Hiperlipi .
demia 1l o7 T 20%
Harris Jones Xantormato o
S sle T 22 8 - B7%
Kramer - Arteroes— . .. L
' ' c¢leroris - 12 . 6. '50%
‘Salvini Hipercoles - .-
terolemia 41 B 8%
Kohn Infarto de
Miocardio = 33 20 61%
Parsons Hipercoles
terolemia 49 22 45%
Schoerifeld Fallo Car- _
dfaco 7 71%
191 71 37%

-~ L_a tabla No.-4.demuestra algunos estudios e—

fectuados a nivel mundial de la r“e?.acmn que existe en

tre Acido Grico y colesterol: de un total.de 191 pac:1en

tes reportados con. h1percolester\olem1a, 71 osea el

37% presentaban el acido Grico elevado,

Con respecto a la relacidn Uricemia- Trigli-

ceridemia: .

Berkowitz (38) en Filadelfia efectud un estudio
en 125 pacientes, de los cuales 50 tenfan hipercoles —
terclemia’y triglicéridos normales, 50 con - elevac:ién

.de triglicéricos y colesterol y 25 pac1entes con artri

Encontrando. que el nivel pl"O
mayon
en: los pacientes con hlpewtmghcwldemla, en compara

tis gotosa establecida.

~cidn a los que presentaban trigliceridos normales y
scolesterol elevado.

: El 91% de los pacientes con tri
gliceridos elevados presentaban hiperuricemia y .en
los gotosos 82% presentaban trigliceridos altos en

comparamon al 20% que tuvieron elevacidn Gnicamerr
wite-del celesterol.

Emmer*son y Knowles deter*mmar‘on tmgllcem
dos y colesterol sérico en dos grupos de pac:1entes e
con artritis gotosa, en el primer grupo la artritis go
tosa era secundaria anefropatia y en el segundo grupo
la gota se considerd primaria. Significativa . hiper
lipidemia sin hipercolesterolemia se encontrd en el
grupo de gota primaria. Por otro lado los  valores
de colesterol sérico no fueron diferentes en  ninguno
de los dos grupos.,
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Los distintos resultados que se han encontra—=
do en los diversos estudios, se explicarfa en parte a
qué no se han efectuado torrando en cuenta las mis-
mas caractemstlcas en las muestras de poblacmn es

tudiadas..

Es importante el hecho que no se han definido
exactamente los mecanismos gque expliquen los hallaz
gos bioquimicos ymetabdlicos entre Uricemia y Lupi
demia. ‘

Se ha mencionado que ambas hiperlipidemﬂa e
hiperuricemia son reflejo de un defecto metabdlico ,
en el cual el factor genético jugaria un papel impor ~
tante. El hecho de que la hipertrigliceridemia se
presente con Mas frecuencia en el grupo de hiperse —

‘cretores de Acido Grico, sugiere que podria existir —

un factor comin gue levara ala sobreproduccidn de
ambos: Uratos y Triglicéricos.

Otra posibilidad que se produjera una fijacidn

del &cido Grico a las lipoprotefnas. Ya que se ha de

mostrado que cuando los valores de lipidos disminu -

“yen hay una reduccidn concomitante de los niveles del

# . -~ -
acido Grico.
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OBJETIVOS

Realizar un trabajo que de informacidn basica
al médico general.

Dar idea de la importancia que pueden tener al
gunos examenes de laboratorio como son, el
nivel de acido umco y el fenotlpo de 11p1dos.

Asi mismo determinar la importancia, quetie
ne el tratamiento dletetmo en ciertos t1pos de
hiperuricemia.

Profundizar sobre algunos factores que influ
yen en el aumento del mesgo de muerte cardlo
vascular. '

Dar una proteccién méas racional y efectiva al
paciente que sufre alguna de estas alteracio -~

nes.

Presentar un marco de referencia para el di
sefio de una politica de salud. -

Proporcionar una informacidn sistematizada a
los investigadores de otras éreas.



L o

o 7. F
MATERIAL ¥ METODOS _ enotlpo de hpldos
\ 8.  Acido Grico plasmattco
9. ‘_Tr*atamlento (dletetlco Y far‘macologtcol

En el pmtocolo se mcluyen altmentos mcos ery.
pumnas, que cor mas fr*ecuenma se consumen en -
nuestro medio. '

La muestra lo constituyeron 100 pacientes a-
Slstlehdo la Liga Guatemalteca del Cor'azon a quie—
rnes sSus médicos tratantes tormando en cuenta que pre
sentaban sobrepeso, hlpeﬁtensmn hlstoma sugesuva
de hlper‘umcemla o como parte de su cheque’ rutina-
rio, ordénaron adernds de los exdmenes de rutina, fe
not1po de 11p1dos, acado Grico pla;;.matlco AV glucoaa

Par‘a deter‘mmar‘ comparatlvamente la mgesta
de purinas se le did un valor arbitraric a cada Gwho
de los alimentos contenidos en el cuestionario, Su=~

méandose el total obtenido en la semana del examen |,

Las muestras sangumeas f'uer‘on extr*at idas por h ei)
téchicas de laboratorio de dicha Instvtucmn, deblendo
los pamentes pr‘esentar‘se con un ayuno de 14 horas
de duracién. Ese mismo dia se les 1lend el protoco~
1o correspondiente, el cual tenia por obJeto “determi — b)
nar compar‘atwamente la cantidad de pumnas ingeri
das, consumo ‘de aléohol (cantldad Y tlpo) 5 mgesta de
medicinas (asplmnas diuréticos, etc.) o la- presen - Q)
cia de una dieta especificada; durante la semana pre
via a 1os examenes de tabor‘atomo, :

Valor de 10 a: Mariscos, ostras, pescado,
sar*dma, mejillones, macarelas, hlgado Pi=
Aohes, cesos, hongos y espérragos.

Valor de 5 a: Salsas de carne, Bolovanes
carne de pollo, carne de res.

]

Valor de 1 a: Ejotes, arbejas, espinaca, len
tejas y frijol. -

El fenotipo de los pacientes se determind por
micronefelometiria en el nefelémetro thorp de. Scienti
fic furmishing [Ctda., Poyton, Cheshire, England se

glin el método original de Stone ¥ Thorp descrito por
G.E. Davies.

Las papeletas de los pamentes Fuer‘on reviza =
das dandosele lmportanma a los 51gulentes datos

Edad

Sexo

Scbrepeso

Presidn arterial

Antecedentes (personales y familiares)
Allazgos electrocardiogréficos.

La electroforesis se efectud sobrebandas de
Gel de Agarw_:)s:a de la casa Tfizer en un densitbmetro
de electroforesis Phorescope de Millipore Gorp.-.

o oA oD =
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El nivel de Acido umco se deter‘mmo por el me
todo de uricasa, que.es eI recomendado pa‘r*a este t1
po de estudios Yy que tiene ademés la’ ventaja de ser
mas exactos y dar menos falsos positivos. Se toma
roRn comMo’ valor*es normales, con r‘especto al ac1do u
Fico 2.6:a 7. 5mg. en Hombres 'y 2.0'a 6;5 mg en
mujer. Cualquier paciente cuyos hiveles &fe ac1do u
rico estubler‘an por‘ enc1ma de estos, ge consm!er*o h1
per‘umcemtco . :
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R ——— ————
PROTOOCOL.GQ Na. 1°F

™~

Nombre: _ Reg. No.

A continuacidn encontrari una serie de preguntas, las cuales les ro-
gamos sean contestadas 1o més exacto posible. &i tiene alguna duda sirvase
consultarla. '

1. De la siguiente lista de alimentos, margue con una X en &l cuadro de
la hizquierda los alimentos que hayan consumido durante la semanaan
terior a este exdmen de sangre y en la linea de la derecha indique -
cuantas veces log ha comido en la Gitima semana.

Ejemplo:
Macarelas 1 vez por semana Sesos 1 vez por semana
Caldos Carne de pollo
Salsas de carne S Sesos o
Rifiones ' " Frijoles
Higado ‘ ' Esparragos
Macarelas S - Lentejas
Mejillones , Espinacas
Sardinas__ . ) ' Arbejas
Pescado . ' Ejotes
Mariscos ' - Hongos
Ostras ' Carne de w'és_r'

Bolovanes

2. a) J&A tomado licor durante la semana anterior al examen de sangre?
b=t NO

b) Si tomd licor especifique la cantidad y el dia que lo tomd

Cerveza _ ' vasos Eldfa
Ron - onzas _ El dia
Whiskey . onzas _ El dfa
Aguardiente octavos Eldfa
3. Anote el nombre de los m_edicame_-.rttbs que ha tomado en la Gitima se-
mana.

(Incluya medicinas ¢omd mejorales, aspirinas, alkaseltzer)

Nornbre de la medicina Para que la tamd

a. ‘

b. _
4, STiene actualmente alguna dieta en especial? Sl NO

SQUE tipo de dieta?

* Elaborado por Dr. E.Samayoa.
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L IGA CONTRA I_LAS ENF RN E DAL D e I Sy ey
Dr. E.Samayoa

PROTOCOLC No. 2 HIPERURICEMIA

H.C. No. Grupo
i. Datos generales
1.1, Nombre
Apellidos Nombres

1.2. Sexo: M F
1.3, Edad: 012 3486789-01234567889
1.4. Qcupacidn y oficio
1.5. Estado civil: Casado Soltero " Unido Viudo
1.6. Religidm: Catdlico Evangélico Otras
1.7. Direccibn
1.8. Sitios de residencia
i1, Motivo de consulta
I1I., Antecedentes personales:
3.1 Hipertensidn SI No 3.2. Diabetes SI Ne
3.3 Artritis gotosa Sl No. 3.4 Calculos Renales SI
3.5 Medicamentos usados previos examer: i 2cido Grico

Diuréticos Analgésicos .
3.6 Ingesta de licor ' por sermana, |
v, Antecedentes familiares:
4,1 Hipertensitn SI No. 4.2 Gota. 3 No
4.3 Diabetes S1 Mo 4.4 Obe: ! Mo
4.5 Célculos renales SI No
V. Alimentacidn: 5.1 Ingesta de purinas: 0 1 23 4
W, Examen fisico:
€.%. Asténico Atlético Picnico
6. Talla _om, Peso b. Peso ideai_ Ib. ( b
6.3. Pliegue tutaneo. mm. 6.4.0besidad: 01234
6.5. P.A.: Parado Sentado Acostado
6.6, Retinopatfa: 01234  6.7. Pulsos: carotideco 01234

Radial 0 134 Femoral01234 Popliteo0 1234

Dorsalis Pedis O 1 23 4

. 6.8 Artritis Gotosas 31 No 6.8. Tofogs: Si No
VII.  Exé&mens de laboratorio:
7.1, Acido Orico: Sérico mg.% Orina: myg/ 24 horas
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C.T.G.: Ayunas 30 60! 120! 180! mg %
Glucosuria 30’ 60 120! 180" | mg%
de Urea mg. % 7.6 Cratina mg%
7.7. Bensidad urinaria P.H. '
7.8. Sedimento: GR. " GB. Bacterias Uratos
Cilindros Y
7.9. Colesterol Mg % 7.10 Triglicéridos mg%
7.11. Lipoproteinas: N1 1 i S | 6 N \Y%
7.12 ECG:

VIIL. Evolucidn:

Fecha

P.A. Méxima

P.A., Minima

Ac. Urico
Dieta
Tratamiento
X. Tratamiento.
1. Diuréticos A) Tiazidas 7. Tetraciclina
B) Furosemida 8., Saliciltatos
2. Alfa Metil Dopa 9. Pirazoldnicos
3. Reserpina 10. Tranquilizantes
4. Guanetidina 11. Otros
5. Uricoslricos )
5. Alopurinol
X. Dista
1. Normal 4. Baja en purinas
2. Reduccién 5. Baja en colesterol
3. Hiposobdica 6. Diabético.

3840




RESULTADOS

De la poblacidn estudiada de 100 pacientes,70
pacientes fueron hombres vy 30 pacientes mujeres.,
La distribucidn por grupos de edad sexo y hiveles -
promedio de Acido (Grico, aparece en la siguiente ta
bla: No. 5

TABLA No. 5

Sexo Promedio FPromedio
Ac. Urico mg, % Ac.Urico
Edad afios M~ F  Hombres mg. %
: mujeres
20-30 7 5 7.22 B6.22
31-40 23 (] 8.57 6,32
41-50 21 5 8.10 6.93
51-60 18 14 7.63 5.85
61-70 1 ] 9.36 ———

Bl grupo de pacientes (hombtres) comprendide-
entre los 31 y 40 afios de edad, fue el mas numeroso~
y presentd en promedio, los nivelas méas elevados de
dcido Urico. En las mujeres los valores méas altos
se alcanzaron entre los 41 y 50 afios de edad, coinci
diendo con la época postrnenopalsica. -

Con la pobacidn de pacientes hiperuricémicos ,
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ya establecida, se tratd de determinar lacausa de la
misma. Comenzando con la ingesta de purinas, en
contrandose una relacién inversa, es decir, pamentes
con niveles méas elevados de &cido Orico, consumie
ron menos cantidad de purinas y viceversa,

Ver tabla nimero 6.

Probablemente debido a que el paciente hiperu
ricémico o gotoso ya sabe que los alimentos, ricos -
en purinas, deben reducirse de la dieta.

TABLA No. 6

URICEMIA E INGESTA DE

PURINAS
Grado de Uricemia No. de Pacientes Ingesta de
purinas *
I. Normoukricdmicos 30 74
II. Hiperuricémicos - 70
ayde 7.5 a 9 mg¥% 40 73
b) més de 9 mg% 30 63

Total: 100

Valor comparativo, no real.
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Se mvestlgo otra variable, como es.el grado
de obe51dad encontr‘ando gue -los pamentes NORMOU

-jRICEMICOS, pr‘esentaban a mayor* grado de la mis

ma niveles mas elevados de Acido {rico. nguna
lacidén se encontrd para los pacientes HIPERURICE

MICOS. (tabla No. 7)

TABLA No. 7

URICEMIA Y GRADO DE OBESIDAD.

Lo . : L : s
7 Grado.de Obesidad* Normouricémicos  Hiperuricg

micos.

Pacienfes Prome- Pacientes—
dio Ac. Urico Promedio
; o Ac. Urico

0= 10 % 7  5.28 mg¥% 17  9.18mg%

11 - 25 % 15 5.81 mg% 30 9.30 mg%

26 = 50 % 7 6.13 mg% 19 8.48mg%

- 51 % 1 5.26 mg% 4 8.68mgyg%

* Estimade en porcentaje arriba de peso ideal.
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Con respecto al tipo de hlper‘hp:demla que : Posteriormente se analizd la causa de la hipe

| zz:ﬂgascf;:izbsfegcnliosel t:ncontr‘o aociado a - *hiperuri _ ruricemia, lencontr\ando que la} hilae.r'tensién arterial

| Fredickeon, S{F:)one -?ho:-.po IV de la clasificacién de sola o ae;,oc:lada a mgest.a de dlur‘e/tu.::os fu§ la causa

‘ V. Tabla No. 8. b p, en segundo lugar al tipo eh 46.3.5 % de las elevaciones de..l acu_jo Urico. l_es
s .o siguieron en orden de frecuencia la ingesta de alcohol

o Lo v la obesidad més hiperlipidemia.
TABLA No. 8
TABLA No. 9

| URICEMIA Y LIPIDEMIA
: ' ANALISIS DE CAUSA DE HIPERURICEMIA
,f S CAUSA '~ No. Pacien %
ji enotipo Hiperuricémicos Normourice tes
‘ ——e _ ' . _micos -
; Tipo  Pacientes % Pacientes % HIPERTENSION 34  48.5
‘ Y% 42 ~ 60.0 1o 40.06 a) Solo Hipertensidn 10
v 4 5.5 1 3.3 . b) Hipertensidn +diurético 24
Normal 04, © 34.5 - . .6 |
' - INGESTA DE ALCOHOL 17 24,2
OBESIDAD 16 02,8
a) Solo obesidad 7

b) Obesidadthiperlipidemia 9
HIPER LIPIDEMIA 1 1.4

SIN CAUSA APARENTE 2 2.9

TOTAL 70 100.0
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Se escogid el grupo de 19 paciertes hiperuricémicos, cuya Unica alte
racidn aparente, era el sobrepeso o el tener anermal el fenotipo del lipidos.
Se les sometid a una dieta de reduccibdn de peso y/o triglicéridos durante 6
sernanas al término de las cuales se les efectud control de acido Grico,trigli
céridos vy peso corporal obteniendose los resultados que aparecen en la tabla
No. 10.

TABLA No. 10

RESPUESTA DE LA URICEMIA A LA REDUCCION DE PESO Y DE
TRIGLICERIDOS

7
GRUPO Ac. Urico en Mg% Triglicéridos en Mg% Peso en libras

Registro  Sexo Antes-Después Reduc. Antes-Después-Reduc. Antes-Después Reduciér

5941 M 8.19-7.86 = 0.39 415-150 = 265 164 — 152 = 12
3827 F 8,19-5.80 = 2,39 504+-90 = 104 80 - 167 = 13
2138 M 10.50-7.80=2,70 500-136 = 364 142 - 134 = 8
1704 A 7.60-4.09 = 3.51 500-69 = 431 176 - 1568 = 18
3744 F 7.80-6.70 = 1,10 518-90 = 428 163 <148 = 5
4414 F 8.19-3.51 =4.68 - 230~-121 = 109 160 - 148 = 12
3831 F 7.31-5.55 =1.76  374+98 = 276 174 -166 = 8
4949 M 8.19-7.50 = 0.19 3383-120 = 213 158 ~ 144 = 12
3997 M 8.10-9.90 = 388-83 = 305 174 - 161 = 13
3745 F 7.31-5.20 =2.11 83-* = * 146 =140 = 6
3831 = 8.77-9.00 = 567~ = 126 -126 = O
4870 M 8.71-9,20 w gg-* = ¥ 148 - 148 = ©
4948 M 10.20-9.60 = 0.60 178-* * 160 - 1652 = 8
5117 F 6.70-5.60 = 1.10 36-* = ¥ 145 - 145 = 0
6551 F 8.48-6.72=1.76 83-* = * 146 - 122 = 24
1568 M 9.65-7.60 = 2,05 55=* = ¥ 201 - 281 = 0
3665 M 9.94-4.68 = 5,26 108=% = ¥ 132 -130 = 2
4302 M 8.19~fallecip 121~

Promedio de

Reduccidn 2.11mg% (0.19-5.268) 277mg% (104-431) 8lbs. (0=24)

*En pacientes con triglicéridos normales al inicio del estudio, no se efectud repeticidn
del mismo.
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Eg evidente en dicha tabla, que luego del trata
miento dietético el descenso en el nivel de triglicéri—
dos y la reduccidn de peso, incidieron directamente
sobre la disminucidn del 4cido Grico, en la mayoria—
de los casos a valores normales.

Los hallazgos electrocardiogréaficos, para los
pacientes '-hip_er*ur*icémilcos. {(a excepcidn de los hiper
tensos) fueron catalogados de acuerdo a la clasifica —
cibn en 23 tipos- que usa la Liga Guatemalteca del Co
razdn. -

ELECTROCARDIOGRAMA: |

Trazo dentro de limites .

normaltes 28 . B4%
Cambios isquémicos en

zona septal y paraseptal

izquierda . . 5. 13%

Trastcrno de la con-—
duccidn auricular 4 11%

No clasificables 4 O 11%
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CONCLUSIONES

La incidencia de hiperuricemia asintomatica —
en la poblacibn estudiada fue Muy elevada, al
canzando un 70%.

Como ha sido reportada en la literatura mun
dial la causa mas frecuente de hlper‘umcem1a
es la ingesta de alcohol y medicamentos.

Se encontrd una alta asociacién entre hiperuri
cemia e hipertensibén arterial, por la naturale
za del estudio realizado no se determind si la
hlperumcemla habia antecedido a la hiperten -
sidn arterial o viceversa.

En los pa01entes normouricémicos los - valo~
res de acido Urico tuvieron relacidn directa -
con el grado de obesidad, no asi en los hipe
ruricémicos. B

l-a asociacién entre pacientes hiperuricémi -
cos e hiperlipidemia tipo IV, fue estadistica

mente significante, muchos de ellos tenfan a
demés obesidad asociada, lo cual podria refle
jar un defecto metabdlico comin, en el cual —
el factor genético jugarfa un papel importante,

S1i exceptuamos a los pacientes hipertensos ,
la presencia de hiperuricemia, se relaciond -

50

en minima parte con cambios quuemu:os elec
trocardiograficos.

En pacientes hiperuricémicos asintométicos -
debe buscarse hiperlipidemia y obesidad, -ya
que el tratamiento dietético de ambas  entida
des, logra reducir a valores normales el

vel de &cido Grico, sin necesidad de usar agen

tes hipouricémicos.
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