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Introduccion: Acido trico sérico y Sindrome Metabdélico, son factores que se relacionan fuertemente
con enfermedades cardiovasculares. Objetivo: conocer la prevalencia de Sindrome Metabdlico asi como la
concentraciéon de Acido trico sérico en una poblacién aerondutica y determinar qué posibles relaciones
muestran unos niveles normales y/o patolégicos de Acido trico con respecto a la presencia o ausencia de
Sindrome Metabdlico.

Material y métodos: Poblacion de 790 pilotos de lineas aéreas, todos varones. Se sigui6 el criterio del
National Cholesterol Education Program para el diagnostico de Sindrome Metabdlico, pero modificado,
utilizindose en lugar de circunferencia cintura el indice de masa corporal.

Resultados: El 25,4% de los pilotos presentaron valores elevados de Acido Urico. El 19,9% de los
pilotos presenté Sindrome Metabdlico. El riesgo de presentar Sindrome Metabdlico por tener el Acido trico
elevado frente al riesgo que presentaron los que tienen el Acido trico normal (razén de prevalencias) fue
de 2,6 con un intervalo de confianza al 95% entre 2 y 3,4 y con una significacién de p<0,001. Existe una
asociacién lineal positiva entre el aumento de la concentracién de Acido urico y el nimero de factores
diagnésticos positivos de Sindrome Metabdlico (p<0,001).

Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que la hiperuricemia puede ser una complicacion
relacionada son el propio Sindrome Metabdlico; la obesidad abdominal puede condicionar un aumento en
la concentraciéon de Acido trico. Se hace preciso aumentar los estudios sobre poblaciones aeroniuticas
respecto a estos factores metabdlicos con objeto de aumentar la seguridad en vuelo.
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Fundamentals: Uric acid and metabolic syndrome are strongly related to cardiovascular disease.
Objective: To assess the prevalence of metabolic syndrome as well as the levels of uric acid among aircrew
members and to determine the relationship between the levels of uric acid and the prevalence of metabolic
syndrome.

Methods: We studied a population of 790 male airline pilots. We used the definition of metabolic
syndrome of the National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III, but modified by
replacing waist circumference for the measurement of body mass index.

Results: 25.4% of the pilots presented elevated level of uric acid. 19.9% of pilots presented metabolic
syndrome. The risk to present metabolic syndrome in pilots with uric acid elevated in relation to those pilots
with normal uric acid was 2.6 higher with a confidence interval of 95% between 2 and 3,4 with a significance
of p<0.001. There is a positive linear association between the increased concentration of uric acid and the
number of metabolic syndrome diagnostic criteria (p<0,001).

Conclusions: Our results suggest that hyperuricemia can be a complication related to the metabolic
syndrome. The abdominal obesity may condition an increased concentration of serum uric acid. It is necessary
to increase the number of studies on aircrew members in relation to the above mentioned metabolic factors
in order to increase the flight safety.
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INTRODUCCION

El acido urico sérico (AUS) elevado se asocia a enfermedades cardiovasculares como
el infarto de miocardio!, accidente vascular cerebral, hipertension e insuficiencia cardiaca?;
esta asociacién es menor si se trata de sujetos que presentan una concentracion de AUS
que se sitia en el tercio inferior al rango habitualmente establecido como fisiol6gico®. No
obstante, un estatus de patologia cardiovascular, suele ser el resultado del concurso
aislado o colectivo de numerosos factores de riesgo que tienen probada responsabilidad
en la etiopatogenia del proceso. En los ultimos anos se ha definido una entidad clinica,
el Sindrome Metabdlico (SM), que agrupa una parte relevante de estos factores, que
predisponen al desarrollo de enfermedad cardiovascular. Por tanto, AUS y SM, son dos
factores que se relacionan fuertemente con enfermedades cardiovasculares.

El estudio propuesto, se ha desarrollado en un colectivo profesional que presenta
importantes peculiaridades en lo que respecta a su estilo de vida. Al tratarse de pilotos
de lineas aéreas, estan sometidos a unos horarios laborales desiguales en cuanto a su
duracion, a cambios ambientales provocados por desplazamientos a través de diferentes
husos horarios que alteran el ritmo circadiano, asi como a unos habitos alimenticios
condicionados laboralmente y que, en general, no se adaptan a los estandares nutricionales
y dietéticos. Otro factor a tener en cuenta es la situacion de fuerte sedentarismo laboral,
patente sobre todo en desplazamientos aéreos de larga duracion. Todas estas caracteristicas
y habitos derivados del ejercicio profesional, muestran un colectivo laboral en el que,
podrian estar acentuados diversos factores de riesgo cardiovascular.

Tras estas consideraciones, nos proponemos conocer cual es la situacién en la que
se encuentra el personal aeronautico que pasa reconocimiento psicofisico en nuestro
centro, con respecto a la prevalencia de SM y a las concentraciones séricas de AUS, siendo
util determinar las posibles relaciones entre unos valores normales o patolégicos de AUS
con relacion a la presencia o ausencia de SM. También comprobaremos como varian las
concentraciones de AUS en funcién del nimero de factores diagnostico positivos de SM
en el personal de vuelo estudiado.

SUJETOS Y METODO

Poblacion de 790 pilotos de lineas aéreas, que pasaron reconocimiento psicofisico
en el Centro de Instruccion de Medicina Aeroespacial (CIMA) para renovar su licencia de
vuelo. El grupo estuvo formado en su totalidad por varones, con una edad media de
41,86 = 10,05 afos. El protocolo de recogida de datos se llevé a cabo a partir de un
cuestionario clinico-epidemiolégico de caracter voluntario y confidencial, tras muestreo
aleatorio. El 2% de los sujetos denegaron su participacion; las muestras biologicas se
procesaron siguiendo una metodologia estandar para su obtencion, conservacion y
analisis.

Para el diagnéstico de SM, se sigui6 el criterio del National Cholesterol Education
Program (NCEP) ATPIII, pero modificado al no considerarse la circunferencia cintura
(CC) como uno de los criterios diagndstico, utilizandose en su lugar el indice de masa
corporal (IMC), quedando el cuadro de inclusiones de la siguiente forma.

Para el diagnéstico de SM en varones, deben de ser positivos, al menos tres de los
siguientes cinco factores:
— IMC 2 25.

— Tension arterial: positivo si PAS > 130 mm de Hg y/o PAD > 85 mm de Hg y/o si
esta tomando medicacion antihipertensiva.

— HDL-C: positivo si < 40 mg/dL.
— Triglicéridos: positivo si 2 150 mg/dL.
— Glucosa: positivo si 2 100 mg/dL.
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El AUS sérico se determiné colorimétricamente mediante el método de la uricasa en
autoanalizador Hitachi 917 en suero procedente de muestras de sangre total extraidas en
el CIMA tras ayuno de 12 horas. Se consideraron sujetos normouricémicos, los que
presentaron valores iguales o inferiores a 7 mg/dL, e hiperuricémicos los que mostraron
valores superiores a dicha concentracion.

En lo referente a la metodologia estadistica, como indices de tendencia central y de
dispersion se emplearon: para las variables cuantitativas, la media aritmética y la desviacion
estandar; y para las categoricas su frecuencia relativa en tantos por ciento. La estimacion
del riesgo de SM por tener el AUS elevado frente a los que lo tienen normal, se estableci6
mediante la razon de prevalencias y la prueba exacta de Fisher. Mediante el test de Pearson
se determiné la correlacién lineal entre variables cuantitativas. Se consideré6 como
estadisticamente significativo un valor de la p<0,05. Por ultimo, se procedié a un analisis
estadistico de comparaciones multiples (Test de Bonferroni), en funcién del nimero de
factores diagnésticos de SM, utilizando como variable dependiente el AUS. Para todo ello
se utilizaron los paquetes estadisticos SPSS v 15 y Epidat v 3.1.

RESULTADOS

El 74,6% de la poblacién present6 valores normales de AUS frente al 25,4% que lo
tuvo elevado.

El diagnoéstico de SM, es decir, aquéllos que presentaron tres o mas factores diagnosticos
positivos estuvo presente en el 19,9% de la poblacion, frente al 80,1% sin SM.

Los pilotos con valores normales de AUS mostraron una prevalencia de SM del 14,1%
(Figura n.° 1), mientras que los pilotos en situacion hiperuricémica presentaron SM en
un 36,8% (Figura n.° 2).

Figura n.° 1. Frecuencias relativas (%) de S.M. en normouricémicos
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En los pilotos con AUS elevado, el IMC (66,2%) y la tensién arterial (52,7%) fueron
los dos factores diagndstico positivo que mostraron una mayor frecuencia de aparicion,
seguidos de triglicéridos (40,8%), glucosa (30,8%) y HDL-C (11,9%).
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Figura n® 2. Frecuencias relativas (%) de S.M. en hiperuricémicos
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El riesgo de padecer SM es 2,6 veces superior en los individuos con uricemias
mayores de 7 mg/dL (IC 95%: 2 a 3,4 veces) que en el grupo con concentraciones inferiores
a dicha cantidad (p<0,001). De los primeros la padece un 36,8%, mientras que de los
ultimos lo hace un 14,1%. (Tabla I).

Tabla I. Distribucién de valores normales y elevados de A.U y de presencia o ausencia de S.M.
en la muestra de pilotos de lineas aéreas.

S.M. No S.M. Total

UA > 7 mg/dL 36,8%(74/201)* 63,2%(127/201) 201
UA <7 mg/dL 14,1%(83/589) 85,9%(506/589) 589
Total 157 633 790

* RP: 2,6 (IC95%(2-3,4); p<0,001

El porcentaje de sujetos que presentaban como maximo un factor diagnéstico de
SM, fue mayor en el grupo con valores de AUS normal que en el que presenta AUS
elevado; sin embargo, cuando se consideran dos o mas factores diagnostico, el porcentaje
se invierte, siendo mayor en el grupo de sujetos con elevado AUS que en el que tiene un
AUS normal (Tabla II).

Tabla Il.  Porcentaje de pilotos normouricémicos e hiperuricémicos en funcién
del nimero de factores diagnéstico de S.M.

o . " Normouricemia Hiperuricemia
N.° de factores diagndsticos de S.M. (AU. <7 mg/dL) (AU.>7 mg/dL)
0 29,7 %(175/589) 12,4 %(25/201)
1 32,9% (194/589) 24,4 %(49/201)
2 23,3 %(137/589) 26,4 %(53/201)
No SM 85,9% (506/589) 63,2% (127/201)
3 11,0 %(65/589) 23,9 %(48/201)
4 2,9 %(17/589) 10,9%(22/201)
5 0,2% (1/589) 2,0% (4/201)
SM 14,1% (83/589) 36,8% (74/201)

* (0,1,2) =no SM; (3, 4,5) = S.M.

El AUS se eleva segtiin vamos considerando en la poblacién un aumento del nimero
de factores diagnéstico de SM positivos (Figura n° 3); de hecho existe una asociacion
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lineal positiva entre el aumento de la concentracion de AUS y el nimero de factores
diagnostico positivos de SM (p<0,001).

Figura n.° 3. Concentracién de acido drico respecto al nomero
de factores diagnéstico positivos de S.M. (p< 0,001)

[A.U.] mg/dL

n.” factores diagndstico

El analisis estadistico de comparaciones multiples (Test de Bonferroni) se aplicé al
numero de factores diagnosticos de SM, utilizando como variable dependiente el AUS; los
resultados fueron los siguientes (Tabla III):

Tabla lll.  Comparaciones multiples entre el n.° de factores diagnéstico de SM,
usando el AUS como variable dependiente

Variable dependiente: AUS

Bonferroni

0,
Diferencia de Intervalo de confianza al 95%

(I) N.° FACTORES (J) N.° FACTORES medias (1) Sig. Limite superior e
0 1 -3854(*) 010 -72 -05
2 -.6506(*) ,000 -1 -3
3 -1.1417(%) ,000 -1.6 -7
4 -1.8408(*) ,000 25 1.2
5 -2.2295(*) ,001 3.8 -7
1 2 -2652 312 -6 07
3 -7563(*) ,000 -1.15 -36
4 -1.4554(*) 000 2.1 -86
5 -1.8441(*) ,009 3.4 -27
2 3 -4912(*) ,007 -9 -.08
4 -1.1902(*) ,000 1.8 -6
5 -1.5789(*) ,049 3.2 -.002
3 4 -6991(*) 023 13 -.05
5 -1.0878 665 2.7 5
4 5 -3887 1,000 -2.0 1.3

* La diferencia de medias es significativa al nivel < 0,05.

1. Los que no presentan algun factor tienen un AUS menor que los que presentan
al menos uno. Asi pues, respecto a los que no presentan ningin factor:

a.

b.

Los que tienen un factor presentan un AUS superior entre 0,05 y 0,72 mg/dL
(p=0,01)

Los que tienen dos factores presentan un AUS superior entre 0,3 y 1 mg/dL
(p<0,001)
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c. Los que tienen tres factores presentan un AUS superior entre 0,7 y 1,6 mg/dL
(p<0,001)

d. Los que tienen cuatro factores presentan un AUS superior entre 1,2y 2,5 mg/
dL (p<0,001)

e. Los que tienen los cinco factores presentan un AUS superior entre 0,7 y 3,8
mg/dL (p=0,001).

2. No se encuentran diferencias significativas de AUS entre los que presentan un
factor y los que muestran dos (p=0,312). Sin embargo, si se ve incrementado
significativamente el AUS respecto de los que tienen un factor en:

a. 0,36 a 1,15 mg/dL en los que tienen tres factores (p<0,001)
b. 0,86 a 2,1 mg/dL en los que tienen cuatro factores (p<0,001)

c. 0,27 a 34 mg/dL en los que tienen cinco factores (p=0,009). Noétese
nuevamente la gran longitud de este dltimo intervalo de confianza, reducible
sin duda con un tamafio de muestra adecuado.

3. Se observa un incremento estadisticamente significativo de AUS entre los que
muestran tres o mas factores y los que solo muestran dos. Asi:

a. Con tres factores aumenta de 0,08 a 0,9 mg/dL (p=0,007)
b. Con cuatro factores aumenta de 0,6 a 1,8 mg/dL (p<0,001)

c. Con cinco factores de 0,002 a 3,2 mg/dL (p=0,049). No se puede considerar
esta diferencia estadisticamente significativa aunque p<0,05. Biolégicamente
este intervalo de confianza es excesivamente amplio.

4. Los que presentan tres factores tienen un AUS menor (de 0,05 a 1,3 mg/dL) que
los que tienen cuatro factores (p=0,023).

5. No se encuentra AUS estadisticamente diferentes entre los que poseen tres o mas
factores.

DISCUSION

En este estudio se ha considerado el IMC como uno de los criterios de inclusién para
el diagnostico de SM, en lugar de la circunferencia de la cintura que es el criterio que
propone el NCEP ATP III. Hay diversos estudios que reconocen una similitud de resultados
en la prevalencia de SM usando indistintamente IMC o CC; asi se han correlacionado
ambas medidas en anilisis sobre muestras grandes’. Valores medios de prevalencia de SM
en estudios que utilizan la CC, son similares a otros que usan el IMC; este dltimo ya es
utilizado en lugar del perimetro de la cintura como criterio de inclusién de SM en otros
estudios como en el PROCAM (Prospective Cardiovascular Miinster) en el que se
reclutaron 19.698 personas en el Noroeste de Alemania, encontrando una prevalencia
del 17,1% en hombres®. La Asociacién Americana de endocrin6logos (AACE), utiliza como
criterio diagnostico de resistencia insulinica, un IMC superior a 25 es decir un criterio de
sobrepeso, en lugar de usar la circunferencia de la cintura’, lo que concuerda con el
Grupo Europeo para el Estudio de la Resistencia Insulinica (EGIR) que admite una
correlaciéon equivalente entre la resistencia insulinica y la obesidad, al usar el cociente
cintura/cadera o el IMC®. De cualquier forma, la técnica de medir la circunferencia de la
cintura varia con respecto a distintos protocolos, es compleja y de dificil reproducibilidad®
y sus limites deberian variar en funcién del grupo étnico estudiado, consideracion que ya
es recogida en la definicion de la IDF (Internacional Diabetes Federation).

Diversos trastornos metabodlicos se asocian con la vida sedentaria, el envejecimiento
y la obesidad central, e inducen alteraciones en los niveles de presion arterial, lipidos y
glucosa aumentando el riesgo de eventos cardiovasculares, ademas de predisponer al
aumento de factores diagnéstico positivos del SM. No obstante, hay otros posibles factores
predisponentes potenciales a un aumento de sujetos con SM; asi, parece que la
hiperuricemia puede ser una complicaciéon derivada del propio SM'; al parecer, la
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obesidad abdominal puede condicionar un aumento en la concentraciéon de AUS'!. Para
algunos autores, la hiperuricemia es considerada una caracteristica del SM a pesar de que
el AUS no sea considerado un criterio diagnostico de SM, entre otras cosas porque la
alteracion fisiopatologica que desencadena el aumento de AUS no es conocida en su
totalidad!?.

Se discute actualmente si el aumento del AUS implica un riesgo independiente
de enfermedad vascular en sujetos con SM; si se ha comprobado que dicha relacion
existe en sujetos que no presentan SM; sin embargo puede que dicho aumento de AUS
no esté independientemente asociado a eventos cardiovasculares en pacientes con SM*.

Se ha comprobado que la hiperuricemia y el SM son factores de riesgo independientes
para desarrollar resistencia insulinica en mujeres, sin embargo en hombres si se mantiene
asociado a resistencia insulinica el S.M., pero no asi la hiperuricemia'®. En otros trabajos,
en obesos no diabéticos, el riesgo de disfuncion renal es independiente de la presencia o
ausencia de SM*.

Los resultados que hemos obtenido sobre la mayor prevalencia de SM en sujetos
hiperuricémicos que en normouricémicos, son equivalentes a los obtenidos por Lopez-
Suarez et al?, quiénes tras analisis de regresion multiple comprobaron cémo sexo y SM
se encontraban asociados independientemente con el AUS. Sin embargo, la ausencia de
estudios descriptivos en poblaciones de pilotos de lineas aéreas o personal aeronautico
asimilable nos imposibilita discutir posibles implicaciones de naturaleza laboral y
ambiental.

Aunque hemos constatado la existencia de una asociacion lineal positiva entre el
aumento de la concentracién de AUS y el namero de factores diagnésticos positivos de
SM (p<0,001), hemos querido completar el estudio con un analisis de comparaciones
multiples que se refleja en la tabla III, sobre la cual tenemos que hacer una serie de
precisiones:

1. Los que tienen los cinco factores frente a los que no presentan algin factor
tienen un AUS superior entre 0,7 y 3,8 mg/dL (p=0,001). Aunque se observo este
incremento como muy significativo hay que destacar la gran amplitud del
intervalo de confianza debido, muy posiblemente, al reducido nimero de los
pilotos con cinco factores del SM (n=5). Habria pues que incrementar el tamafo
de muestra del grupo para poder reducir ese intervalo de confianza.

2. No se encuentran diferencias estadisticamente significativas entre la uricemia de
los pilotos con un factor diagnoéstico positivo y la de los que presentan dos
factores diagnostico positivos (p=0,312), aunque si se produce un aumento de
AUS en este ultimo grupo.

3. No se encuentran concentraciones de AUS significativamente diferentes entre los
que poseen tres o mas factores diagnéstico, en este caso con toda probabilidad
debido a los amplios intervalos de confianza, que se podrian reducir con unos
tamafos de muestra adecuados.

En la Grifica n.° 1, se pone de manifiesto la semejanza de las dispersiones de los
datos entre los que no tienen factores del SM hasta los que tienen tres. Se observa una
relacion lineal positiva. Con cuatro, y sobre todo con cinco factores del SM, las dispersiones
aumentan lo que hace perder la significacién estadistica.
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Hay que destacar la practica imposibilidad de incrementar el tamafio de muestra de
estos dos ultimos grupos dada la idiosincrasia de la poblacion estudiada; esta limitacion
metodolégica se justifica al tratarse de una poblacion sometida a unos estindares de
salud obligados para la renovacién de su licencia de vuelo.

En el diagrama de cajas que se muestra en la Grafica n.° 2, se representan con lineas
horizontales dentro de las cajas (P25 y P75) las medianas. Se observa su claro incremento
hasta los tres factores; también se constata como en las correspondientes a cuatro y cinco
factores se pierde la normalidad de las distribuciones (las medianas no dividen en dos
partes iguales a las cajas).
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0 000

T T T

0 1 1 3 4 5
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Aunque hay una abundante bibliografia que nos informa sobre las prevalencias,
tanto de SM como de los niveles de AUS, la mayoria de los autores se refieren a poblaciones
generales; aunque hay algunos trabajos sobre poblaciéon espanola que muestran
variaciones en la prevalencia de SM en funcién de diferentes ocupaciones laborales'®. En
la actualidad es escasisima la documentacién que nos informa sobre la situacién en la que
se encuentran las poblaciones aeronauticas'’".
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