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RESUMEN

Los datos de 50 varones y 28 niñas participantes en el
Estudio Longitudinal de Caracas que iniciaron la
investigación a los 12 años de edad, fueron analizados
para estudiar la relación entre cuatro mediciones anuales
consecutivas de las variables índice de masa corporal,
colesterol, triglicéridos séricos y la presión arterial
sistólica.  El análisis se basó en el modelo de estimación
de ecuaciones general izadas que examina simul-
táneamente la relación transversal  y longitudinal  entre
cada una de las variables explicativas y la presión arterial
sistólica.  Adicionalmente, se consideró la variable
“tempo” o ritmo de maduración como covariable; la
inclusión de esta variable requirió la cuantificación de
las categorías de la misma, para lo cual se utilizó el
método de promediación recíproca para la cuantificación
de variables cualitativas.  El análisis mostró dimorfismo
sexual en el promedio de presión arterial sistólica en los
cuatro años de estudio, los varones presentaron un mayor
promedio con una diferencia de 2,3 mmHg.  El promedio
de la presión arterial sistólica en los cuatro años de
estudio, se asoció positivamente con la maduración
temprana, el índice de masa corporal basal y el colesterol
sérico basal.  No se observó relación entre los cambios
longitudinales de las covariables y el cambio longitudinal
de la presión arterial sistólica.

Palabras clave: Modelización longitudinal.  Presión
arterial sistólica.  Índice de masa corporal.  Colesterol.
“Ritmo” de maduración.  Promediación recíproca.

SUMMARY

In the Caracas Longitudinal Study, data from 50 boys
and 28 girls belonging to the 12 year-old cohort, were
analyzed to study the relationship among four consecutive
examinations of the body mass index, cholesterol,
triglycerides and systolic blood pressure.  The analysis
was based on the generalized estimating equation model
that simultaneously examined cross-sectional and
longitudinal relat ionship between the explanatory
variables and systolic blood pressure.  Additionally,
“tempo” or maturation was considered as a covariate;
the inclusion of this variable required the assignment of
a scale value to each of the categories of the variable,
which was done by the reciprocal averaging method.  The
results showed sexual dimorphism in systolic blood
pressure over the 4-year period, average systolic blood
pressure was higher in boys than in girls, this difference
reached 2.3 mmHg.  Average systolic blood pressure over
4 examinations was positively associated with maturation,
baseline body mass index and cholesterol.  Longitudinal
changes in the covariates were not significantly related
to longitudinal change in systolic blood pressure.

Key words: Longitudinal modelling.  Systolic blood
pressure.  Body mass index.  Sexual maturat ion.
Cholesterol.  Reciprocal averaging.
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INTRODUCCIÓN

La identificación durante el crecimiento de
factores asociados con valores elevados de la presión
arterial es de importancia fundamental para la
prevención primaria de la hipertensión y otras
enfermedades crónicas no transmisibles en el adulto
(1), ya que existen evidencias que el comportamiento
de la misma durante el crecimiento es un buen
predictor de los valores de esta presión en la edad
adulta (2-5), así que es de esperar que niños que
canalizan alto en la presión arterial, se mantengan
en percentiles altos de la distribución de esta variable
en la edad adulta.

Invest igaciones desarro l ladas en n iños y
adolescentes han demostrado la existencia de
asociación positiva entre la presión arterial sistólica
y la maduración temprana, con un mayor  índice de
masa corporal (IMC) (6,7).

Por otra parte, hallazgos en investigaciones
relacionadas con los lípidos séricos tienden a indicar
una asociación entre valores elevados de la presión
arter ia l  s istól ica y la presencia de lesiones
ateroscleróticas desde edades tempranas (8-13).

El objetivo de este trabajo es el de identificar
factores asociados con la presión arterial sistólica y
sus cambios en el tiempo en un grupo de adolescentes
del Estudio Longitudinal del Área Metropolitana de
Caracas (ELAMC) (14).

SUJETOS, MATERIALES Y MÉTODOS

El ELAMC es un estudio semi-longitudinal
imbricado, sin reemplazo, con un tiempo máximo de
seguimiento de cinco años y con un mínimo de dos
visitas.  El marco muestral utilizado estuvo consti-
tuido por el inventario de institutos educacionales
privados existentes para 1976, realizado en el lapso
comprendido entre el primero de septiembre de 1976
hasta el mes de diciembre de 1982.  El tamaño de la
muestra fue determinado siguiendo recomendaciones
del Programa Biológico Internacional y del Centro
Internacional de la Infancia de Salud del Niño de la
Universidad de Londres.  La muestra longitudinal
fue de 512 niños distribuidos en tres cohortes que
iniciaron su seguimiento a las edades exactas de 4,
8 y 12 años (fecha de cumpleaños más o menos tres
semanas).  El 67 % de la muestra permaneció en el
estudio hasta finalizar el seguimiento previsto de 5

años.

Para la siguiente aplicación se estudió una sub-
muestra de 50 varones y 28 niñas que iniciaron la
investigación a los 12 años de edad (cohorte de 12
años); con cuatro visitas anuales consecutivas para
todas las variables a considerar en esta investigación.

Para la medición de la talla se uti l izó un
estadiómetro de Harpenden, previamente calibrado.
Los niños se midieron en ropa interior y descalzos
de espaldas al estadiómetro, con la posición de la
cabeza de modo tal que el plano de “Frankfort” se
encontrará paralelo al piso; se colocó el peso de 1
kilogramo sobre la plancha horizontal encima de la
cabeza y se procedió a hacer tracción de ésta hacia
arriba, al mismo tiempo se le pidió al niño inspirar
y relajar los hombros para facilitar el estiramiento;
la talla se registró en centímetros y milímetros.  El
peso se determinó utilizando una balanza Detecto,
previamente calibrada.  Los niños se pesaron en
ropa interior y descalzos.  El peso se registró en
kilogramos y gramos.  Las mediciones tanto de la
talla como del peso se realizaron de acuerdo a las
técnicas recomendadas por el Programa Biológico
Internacional y que aparecen resumidas en el Manual
de Procedimientos del Área de Antropometría del
Proyecto Venezuela (15).  Las mediciones para estas
var iab les fueron tomadas por  dos técn icos
antropometr is tas,  debidamente entrenados y
estandarizados por R.H. Whitehouse, del Instituto
de Salud de Londres.  A partir de estas dos variables
se construyó el  IMC, el cual expresa la relación
entre el peso en kilogramos  y  el  cuadrado de la talla
expresada en metros (kg/m 2).

La medición de la presión arterial se realizó con
el niño en posición sentada luego de cinco minutos
de reposo y con el brazo derecho descubierto,
apoyado y colocado al nivel del corazón.  En la
determinación de la presión arterial se utilizó un
esfigmomanómetro con columna de mercurio, con
un brazalete apropiado para el brazo del niño, que
cubría los dos tercios del mismo.  La lectura se
registró en milímetros de mercurio (mmHg).  Las
mediciones fueron realizadas por dos médicos
debidamente entrenados y estandarizados, siguiendo
técnicas internacionalmente aceptadas (15).

La caracterización del “tempo” o ritmo de
maduración y la formación de los tres grupos de
maduración, se hizo sobre la base de los eventos
biológicos: pico de velocidad máximo y edad de
arranque o inicio del brote puberal, derivados de la
curva de velocidad de la variable talla para cada
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niño utilizando como punto de corte los percentiles
10 y 90 (16).

Se determinó la concentración de colesterol sérico
mediante un método espectrofotométrico, basado en
la reacción de Libermann-Bouchard (desarrollo del
color con ácido acético-anhídrido sulfúrico),
siguiendo la metodología de Canaway y Fanger
(15).  La concentración de triglicéridos séricos se
analizó por el método de Soloni modificado.  Las
muestras de sangre fueron tomadas en su totalidad
de las venas del pliegue del codo entre las 7 y las
8.30 a.m., (con el niño en ayunas de 12 horas o más),
en posición sentada, recogiéndolas en tubos de
ensayo de vidrio sin anticoagulantes, debidamente
identificados.  Se dejaron reposar por un lapso de 30
ó 40 minutos a temperatura de 21ºC a fin de lograr
la retracción del coágulo, centrifugándose luego a
500 G en una centrífuga de laboratorio clínico por
15 minutos, separando luego el suero con pipetas de
Pasteur.  Se tomó la alícuota para el procesamiento
inmediato del colesterol total y triglicéridos.  Todas
las determinaciones se hicieron por métodos
manuales, en el mismo laboratorio (15).

Se aplica el modelo de estimación de ecuaciones
generalizadas desarrollado por Liang y Zeger, 1986
(17), para la modelización longitudinal de la presión
arterial en función del ritmo de maduración, IMC,
colesterol sérico, y triglicéridos séricos, de los niños
pertenecientes al ELAMC, con cuatro visitas anuales
consecutivas en todas las variables a investigar.

En la modelización de la presión arterial sistólica
(PAS) se ajustó el modelo:
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Dado que la serie es corta, y cada niño presenta
el mismo número de medidas repetidas, se asume
que la correlación entre las medidas repetidas es la
no especificada (Liang y Zeger, 1986) (17).

Cuadro 1

Número de niños según ritmo de maduración y sexo
ELAMC

Sexo
Ritmo de maduración Varones Niñas

Tardía 10 5
Promedio 29 21
Temprana 11  2

Para la inclusión de la variable que caracteriza la
madurac ión sexual  de los  n iños ( r i tmo de
maduración), se instrumentó un procedimiento
conducente a la valoración cuantitativa de esta
variable (18-20).  Como lo indican los resultados del
Cuadro 1, las niñas de maduración temprana y tardía
representan un número muy reducido en la muestra,
lo cual hace poco confiable la introducción de una
variable dummy para la consideración de subgrupos
de maduración en el modelo a ajustar, de allí la
importancia de cuantificar esta variable.
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Al respecto, la idea básica del procedimiento de
valoración cuantitativa consiste en remplazar los
códigos que identifican a las categorías de la variable
ritmo de maduración por valores “numéricos”
“óptimos” en el sentido de su relación con la variable
de interés (19), que en nuestro caso es la presión
arterial sistólica.  A fin de cumplir con lo anterior,
la valoración cuantitativa del ritmo de maduración
se llevó a cabo separadamente para cada sexo
tomando en cuenta su asociación con el pliegue
subescapular; lo anterior se fundamenta en los
hallazgos que tienden a indicar que el pliegue
subescapular, usado como aproximación al patrón
de grasa centrípeta, presenta una alta correlación
con el comportamiento de la presión arterial,
estableciéndose que los individuos con valores altos
del pliegue subescapular presentan un mayor riesgo
a la hipertensión arterial (21).  Adicionalmente, nos
apoyaremos en el principio de promediación
recíproca para fines de optimalidad matemática.

La metodología utilizada para la cuantificación
de variables está basada en los principios del análisis
de homogeneidad (18).  Los resultados de este tipo
de análisis aplicado sobre dos variables cualitativas,
coinciden básicamente con el análisis de corres-
pondencias binarias (18) aplicado al caso de dos
variables en una tabla de contingencia.

Para nuestros fines, el procedimiento se realizó
sobre una tabla de contingencia definida por el
ritmo de maduración y el pliegue subescapular, este
últ imo se clasif icó de acuerdo a percenti les,
calculados para cada sexo.

Por otra parte, se utilizó el estadístico T2 de
Hotelling para analizar el dimorfismo sexual de las
variables explicativas a ser incluidas en el modelo.

RESULTADOS

El Cuadro 2 muestra los promedios y las
desviaciones típicas de las variables explicativas
del modelo a ajustar, por sexo y ocasión de estudio.
Asimismo, se presenta el estadístico T2 de Hotelling
para la comparación multivariante de los promedios
de estas variables entre los varones y niñas.  En
ninguna de las visitas u ocasiones de estudio se
presenta dimorf ismo sexual de las variables
independientes del modelo.

El Cuadro 3 nos presenta la cuantificación de las
categorías del ritmo de maduración.  La misma se
caracter iza fundamenta lmente por  una a l ta
puntuación para la maduración temprana, y una baja
puntuación para la maduración tardía.  La ordenación
de las categorías de la variable ritmo de maduración
se relaciona estrechamente con la estratificación del
pliegue subescapular.  Por otro lado, en contraste
con la distancia entre los códigos originales de las
categorías del ritmo de maduración, los puntajes
producidos por el método de promediación recíproca
no son equidistantes.

El Cuadro 4 presenta los coeficientes de regresión
correspondientes a cada una de las variables
explicativas del modelo ajustado.  Se observa por
una parte, que el valor promedio de la presión arterial
sistólica, ajustando por las covariables, es de 78,1
mmHg.  Por otra parte, las variaciones en el promedio
de presión arterial sistólica están determinadas
fundamentalmente por:

a. El sexo, el coeficiente de regresión (ß=2,32;
valor P=0,0389) asociado con esta variable define
la existencia de dimorfismo sexual que indica
que el promedio de presión arterial sistólica en
varones es 2,3 veces mayor que en niñas,
controlando por el resto de las variables.

b. El coeficiente de regresión relacionado con el
ritmo  de  maduración (ß=5,99; valor P=0,0026),
asocia a la maduración tardía con promedios más
bajos de la presión arterial sistólica, mientras
que la maduración temprana se corresponde con
valores más altos de la presión arterial sistólica.

c. Para el IMC un ß=0,82 (valor P=0), evidencia
una asociación positiva y significativa entre esa
variable y la presión arterial sistólica, indicando
que a cambios unitarios del IMC basal, durante el
período estudiado, se producen cambios en el
mismo sentido de 0,82 mmHg en el promedio de
la presión arterial sistólica.

d. El coeficiente de regresión correspondiente al
colesterol sérico basal  (ß=0,12; valor P=0,0051),
define un incremento promedio de aproxi-
madamente 0,12 mmHg para la presión arterial
sistólica por cada aumento de colesterol sérico
basal en 1 mg/dL.
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Cuadro 2

Descripción de la muestra: promedios y desviaciones típicas según sexo y ocasión de estudio.  Cohorte de 12 años.
ELAMC

Variables Varones Niñas
X DE X DE

1era visita
IMC, kg/m2 18,5  2,4 18,6 3,2
Colesterol, mg/ dL 157,0 11,7 152,6  11,1
Triglicérido,mg/dL 80,1 35,1  8,1 28,8
T2 (valor P) 3,57(0,31)

2da visita
IMC, kg/m2 19,3 2,6  19,2 3,4
Colesterol, mg/dL 154,3 9,9 154,2 10,6
Triglicéridos, mg/dL 82,1 28,5 87,1 40,9
T2 (valor P)  0,46(0,93)

3era visita
IMC, kg/m2 20,0 2,5  20,0 3,3
Colesterol, mg/dL 151,3 9,5 152,5 8,9
Triglicéridos, mg/dL  83,3 34,1 81,6  35,1
T2 (valor P) 0,38(0,95)

4ta visita
IMC, kg/m2 20,7 2,6 20,3 3,2
Colesterol, mg/dL    147,0 10,4 150,3 8,9
Triglicéridos, mg/dL  86,3 36,4  86,6  36,1
T2 (valor P) 2,58(0,46)

Cuadro 3

Valoración cuantitativa del ritmo de maduración y pliegue subescapular (PSE) según  sexo.  Cohorte de 12 años.
ELAMC

Sexo                          Cuantificación del ritmo de maduración y PSE

Varones Ritmo de maduración  Tardía (1)† Promedio (2) Temprana (3)
 -0,514 0,151 0,068

Tercios de PSE, mm 5,9- 5,9-8,1  8,1+
-0,228 0,358 -0,138

Niñas Ritmo  de maduración Tardía (1)† Promedio (2)  Temprana (3)
-1,056 0,189 0,659

Tercios de PSE, mm 7,1- 7,1-10 10+
-0,719 0,465 0,203

(  )† códigos originales

– –
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DISCUSIÓN

Los resultados presentados en la sección anterior,
para el análisis de los datos del ELAMC permiten
concluir que:

1. Se presentó diferencia sexual de la presión arterial
sistólica.  Este dimorfismo sexual a nivel
promedio, se caracteriza por un predominio del
sexo masculino, con una diferencia promedio de
2,3 mmHg, en el período estudiado.

2. Asimismo, valores elevados de presión arterial
s istól ica reportaron asociación posit iva y
significativa con la maduración temprana, el IMC
y el colesterol sérico basal.

La asociación entre la presión arterial y la
maduración sexual, el IMC, y los lípidos séricos ha
sido señalada por otros autores.  Existen estudios
internacionales como el de Bogalusa (5) y el
Philadelphia Blood Pressure Project (6), en los
cuales se han analizado factores tales como IMC y
ritmo de maduración, encontrándose una estrecha
relación entre la maduración temprana con un mayor
IMC y adelanto en la edad ósea asociada a valores
mayores de presión arterial en el adulto joven,
reportándose además, que los adolescentes que
mantuvieron canalizados su IMC en percentiles altos
durante el crecimiento, presentaron un mayor riesgo
de ser hipertensos en la edad adulta.  Estos hallazgos

son de gran importancia ya que se ha establecido que
el comportamiento de la presión arterial durante el
crecimiento es un buen predictor de los valores de la
presión del adulto.  Berkey, y col. (4), en un estudio
prospectivo en niños y adolescentes, demostraron
que los patrones de canalización y descanalización
hacia percentiles superiores de la presión arterial
están asociados con valores elevados de esta variable
en la edad adulta.  En otra investigación que analizó
la relación entre la presión arterial, el ritmo de
maduración y el nivel de corpulencia, se pudo
constatar que los niños con una tendencia hacia la
canalización y descanalización alta de la presión
arterial sistólica fueron aquellos clasificados como
maduradores tempranos y con un riesgo de sobrepeso
(7).

En referencia a la relación entre los lípidos séricos
y la presión arterial, los hallazgos de investigaciones
en este tema tienden a indicar una asociación entre
valores elevados de la presión arterial y la presencia
de lesiones ateroscleróticas desde edades tempranas.
Hay estudios que indican que el proceso de
ateroesclerosis comienza desde la infancia (22).  En
investigaciones llevadas a cabo durante las guerras
de Vietnam y Corea se detectó la presencia de una
avanzada aterosclerosis de la arteria coronaria en
autopsias realizadas en un grupo de adultos jóvenes
norteamericanos, reportándose que entre un 45 % y
77 % de estos jóvenes presentaban evidencias de
aterosclerosis coronaria (8-9).  En el estudio de
Bogalusa, en autopsias llevadas a cabo en niños y
jóvenes que murieron prematuramente por causas
de origen no cardiovascular, la magnitud de la
extensión de las estrías grasas en las arterias
coronarias se asoció con una mayor presencia de
factores de riesgo cardiovascular; el coeficiente de
correlación entre la extensión de estrías grasas
presentes en las arterias coronarias y la presión
arterial sistólica fue de 0,47 (10-11).  Asimismo, un
estudio llevado a cabo en autopsias de jóvenes entre
15 y 34 años de edad que murieron por accidentes,
suicidios u homicidios, registró resultados similares
a los encontrados en el estudio de Bogalusa, es
decir, la existencia de relación entre aterosclerosis
coronaria y valores elevados de presión arterial
(12).  Por otra parte, una investigación reciente
basada en tomografía computarizada, reportó que en
adultos jóvenes, los valores altos de la presión arterial
se asociaron con la presencia de calcificación de las
arterias coronarias (13).

Es importante destacar que los resultados del

Cuadro 4

Presión arterial sistólica: coeficientes de regresión del
modelo de estimación de ecuaciones generalizadas.

Cohorte de 12 años.
ELAMC

      Covariables Presión arterial sistólica

Constante 78,0598***
t (tiempo), años    0,8247
Sexo  2,3232*
Ritmo de maduración    5,9995**
IMC basal, 1 kg/m2    0,8230***
Colesterol basal, 1 mg/dL    0,1170**
Triglicéridos basales,1 mg/dL 0,0061
∆ IMC, 1 unidad 0,5894
∆ Colesterol, 1 unidad 0,0600
∆ Triglicéridos, 1 unidad 0,0174

* P < 0,05; ** P < 0,01; *** P < 0,001
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presente análisis servirán de apoyo al estudio futuro
de los datos del “Proyecto Victoria”, estudio en el
cual los niños de la presente investigación serán
evaluados nuevamente.  En este momento, estos son
adultos jóvenes, de modo tal que se podría identificar
el valor predictivo de la presión arterial, así como su
peso en la aparición de enfermedades crónicas no
transmisibles.

En resumen, los hal lazgos de la presente
investigación tienden a identificar una situación de
“alto riesgo”, la cual requiere de una intervención
precoz y adecuada.  De importancia estratégica es la
prevención de valores elevados de presión arterial,
peso corporal, colesterol sérico, y otros factores de
riesgo cardiovascular.  Ésta debe basarse en cambios
importantes en el estilo de vida, fundamentalmente
dirigidos a la prevención de la obesidad, y el
sedentarismo y los cambios de los hábitos alimen-
tarios, en particular la disminución del consumo de
sal, el adecuado consumo de potasio, la alta ingesta
de frutas y vegetales, leguminosas, legumbres,
proteínas libres o bajas en grasas, el consumo de
alimentos bajos en lípidos y grasas saturadas, y la
reducción del consumo de azúcares.  Su importancia
es mayor si tomamos en cuenta que en Venezuela las
enfermedades cardiovasculares constituyen la
primera causa de mortalidad en el adulto (23), y la
presión arterial es responsable de una alta morbilidad
(24).
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Hace 100 años el eminente médico, cirujano,
obstetra, Académico, administrador, Miguel Ramón
Ruiz, dirigió al Presidente de la República, General
Cipriano Castro, el oficio que a continuación se
transcribe:

“Estados Unidos de Venezuela.  Junta Adminis-
tradora de los Hospitales Civiles del Distrito Federal.
N° 121.  Caracas, 6 de setiembre de 1903.

Ciudadano General Cipriano Castro, Presidente
Constitucional de los EE.UU de Venezuela, &.&.&.

Presente.

Es el Laboratorio de los Hospitales entre las
múltiples creaciones de esta Junta, aquella que quizá
halaga más su patriotismo, una de las que más le
enorgullecen y de que más se promete nombre y
gloria en lo futuro; porque él científicamente
hablando, tiene una importancia de primer orden y
está llamado a fines de mucha trascendencia.

No se concibe cómo habían venido existiendo
nuestros hospitales, ni cómo tampoco nuestros
estudios clínicos, así médicos como quirúrgicos, sin
un Inst i tuto de este género,  dada la índole
eminentemente experimental y objetiva de dichos
estudios, cuando hoy, a cada paso, es el microscopio
el alma del diagnóstico.

Penetrada la Junta de esta gran necesidad puso
manos a la obra, pero tocóle al efecto la época de
mayor crudeza de la guerra, y tuvo, y ha tenido que
luchar con la penuria y dificultades a aquella
consiguientes.

No por eso, sin embargo, fracasó su noble intento,
y muy por el contrario la firme voluntad y tesonera
constancia conque hemos procedido, han llevado el
Laboratorio a un grado de desarrollo y adelanto que

honra en alto grado nuestra enseñanza médica.

Ha sido elemento de primordial importancia en
el éxito de la labor, la acertada elección que hicimos
del Br. Rafael Rangel para Director del Laboratorio.

Es éste un joven andino, nativo de Trujillo e hijo
del pueblo, tan modesto como inteligente y estudioso,
contraído en absoluto a las labores micrográficas,
que cultiva con acierto y resultados tales, que en
este importantísimo ramo de estudio es lo más
sobresaliente que tiene Venezuela en la juventud
médica que se levanta.

Para citar nada más que una prueba como ejemplo,
vaya el importantísimo descubrimiento que acaba
de hacer del Ankilostoma duodenalis como causa
específica de las anemias graves de Petare, Guarenas,
Guatire, Santa Lucía y demás lugares comarcanos,
asimilándolas de todo en todo a las de los mineros
del Saint Gothard, al tun-tun de Colombia y al
Opilacao del Brasil.

Así, el Instituto como su Director, merecen sin
duda, ciudadano General, un apoyo de su liberal y
progresista administración, siquiera sea pequeño.

De la respetabilidad de lo expuesto, si fuera
necesario otro dictamen que el de la Junta en cuyo
nombre tengo el honor de dirigirme a Ud., a su lado
se hallan médicos ilustrados que conocen de ello;
como el Dr. Revenga, a cuyo criterio con placer nos
remitimos.

Con sentimientos de alta consideración y aprecio
personal me suscribo de Ud. atto. S.S. y compatriota,

Miguel R Ruiz, Vicepresidente”.

(Tomado de Boletín de Archivo de Histórico de
Miraflores).

Colaboración del Dr. Oscar Agüero.

Carta del Dr. Miguel Ramón Ruiz al General Cipriano Castro


