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RESUMEN 

 

Antecedentes. La enfermedad vascular cerebral de tipo isquémico actualmente 

representa una de las principales afectaciones de gran impacto en la morbi-mortalidad en 

el país. Teniendo en cuenta la alta incidencia y prevalencia de secuelas por esta 

enfermedad, nos parece oportuno contar con una herramienta que nos permita 

determinar la utilidad predictora de un marcador que actualmente se tiene con gran 

accesibilidad y de bajo costo. 

 

Objetivo. Determinar la utilidad de la concentración sérica de gamma 

glutamiltranspetidasa (GGT) como predictor de daño cardiovascular en pacientes con 

enfermedad vascular cerebral (EVC) isquémico. 

 

Material y métodos.  Mediante la obtención de variables se plantea la obtención de 

herramienta de precisión diagnóstica a partir de puntos de corte de GGT capaces de 

predecir daño cardiovascular en la enfermedad vascular cerebral isquémica. 

 

Resultados. Se estudió un total de 63 pacientes entre grupo control, EVC y enfermedad 

coronaria, de los cuales 52.4% fueron hombres y 47.6 mujeres; la edad en años fue de 

66.11 + 13.7. Se obtuvo un total de EKG con alteraciones en 58.7%. El punto de GGT 

para predecir daño cardiovascular fue de 73.28 + 107.9 mg/dL, con un área bajo la curva 

de 0.5 (IC95% 0.3 a 0.6, p=0.8). 
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Conclusión. La concentración sérica de la gammaglutamil transpeptidasa no es útil para 

predecir enfermedad cardiovascular en pacientes con enfermedad vascular cerebral 

isquémica.  

INTRODUCCIÓN 

 

A nivel mundial, en el 2022, conforme a los datos obtenidos en la Organización Mundial 

de Enfermedad vascular cerebral, la incidencia reportada de caso en pacientes menores 

de 70 años y mayores de 50 años, 4,427,351 casos de enfermedad vascular cerebral de 

tipo isquémico, donde por cada 100,000 habitantes aproximadamente 60.87 pacientes 

cursarán con esta entidad, y en cada año, aproximadamente más del 58% del total de los 

casos se dará en esta población. (Feigin et al., 2022) 

En México, pese a los pocos estudios, se sabe que representa la afectación más 

frecuente de enfermedad vascular cerebral, ocasionando más del 50% de casos. “La 

incidencia estimada de acuerdo con el estudio BASID (Brain Attack Surveillance in 

Durango) es de 230 casos por cada 100,000 habitantes, afectando principalmente a 

individuos ancianos con media de edad de 64 años.” (Choreño-Parra et al., 2019) 

 

Dentro de las principales causas que actualmente tenemos para describir la 

fisiopatología se debe tener en cuenta los siguientes: 1) disminución del flujo sanguíneo 

cerebral por alteración sistémica; 2) trombosis en arteria que irriga una región del 

cerebro; 3) émbolos en alguna arteria. 

Otro aspecto que debemos tener en cuenta es que se han realizado estudios que 

mencionan la correlación tanto de la GGT como otros biomarcadores como indicadores 

pronósticos en patología cardiovascular. 

 



Utilidad predictora de gamma glutamil transpeptidasa para daño cardiovascular en pacientes con enfermedad 
vascular cerebral isquémica. 

3 
 

Otro estudio coreano, publicado en 2018, postuló que, pese a su uso alterno como 

biomarcador de daño hepático por consumo de alcohol, sin embargo, tomó en cuenta 

estudios donde se le dio mayor impacto a su rol dentro de las patologías vasculares, 

centrándose en EVC. En el mismo, pese a incluir una buena muestra, se documentó 

como riesgo relativo 1.45, con índice de confianza de 95%, tanto para EVC isquémico 

como hemorrágico, en ambos casos, se elevó de manera significativa la GGT. (Yang 

et al., 2018) 

Un estudio chino, publicó en 2022, donde la hipótesis partió de examinar la asociación 

entre los niveles de GGT y el riesgo de recurrencia de EVC después del seguimiento 

dentro de los 3 meses y 1 año tras EVC agudo o AIT, donde dentro de los resultados, se 

obtuvo que niveles altos de GGT se correlacionan en ambos grupos con mayor riesgo de 

recurrencia. 

Partiendo de lo anterior, en un estudio realizado de 2016 a 2017 en Ciudad de México, 

se planteó como hipótesis lo siguiente: “Las concentraciones elevadas de GGT se han 

asociado con el riesgo de enfermedad coronaria isquémica, diabetes mellitus tipo 2 y 

evento vascular cerebral”; obteniendo en su estudio realizado en 74 pacientes que los 

pacientes con EVC tuvieron elevación mayor a los casos controles. (Li et al., 2022) 

Sin embargo, al menos en los estudios, se debe destacar que han sido realizados en 

poblaciones asiáticas, por lo que al menos, en un país con alto consumo de alcohol, que 

puede llevar de por medio, un riesgo de sesgo. 

 

Teniendo en cuenta el riesgo de sesgo, el propósito de este proyecto es considerar 

dentro la población mexicana, la correlación de los niveles de GGT como factor predictor 

de daño cardiovascular en EVC isquémico.  
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ANTECEDENTES 

Antecedentes generales 

 

La enfermedad vascular cerebral isquémica se define como aquel cese del flujo 

sanguíneo cerebral, que, por diversos mecanismos, se produce la obstrucción de los 

vasos cerebrales de forma parcial o total. De igual forma, conforme al mecanismo de 

afección se pueden distinguir dos tipos de isquemia, una focal y otra global. “En el 

espectro clínico de esta enfermedad se incluyen el evento vascular cerebral isquémico y 

el ataque isquémico transitorio, que clásicamente eran diferenciados conforme a la 

duración del cuadro clínico, no obstante, actualmente se usan los hallazgos radiológicos 

para clasificarlos. De esta manera, se entiende como evento vascular cerebral isquémico 

al deterioro neurológico súbito y focal con evidencia de un infarto en los estudios de 

imagen, mientras que el ataque isquémico transitorio se caracteriza por un déficit 

transitorio seguido de recuperación rápida de las funciones neurológicas (generalmente 

en menos de una hora) sin evidencia de cambios permanentes asociados con infarto en 

las imágenes cerebrales.” (Choreño-Parra et al., 2019) “Existen tres mecanismos de 

isquemia cerebral: a) disminución difusa del flujo sanguíneo cerebral por un proceso 

sistémico; b) trombosis de una arteria que alimenta una región del cerebro; c) oclusión 

embólica…” (Choreño-Parra et al., 2019). Las últimas dos son las causas más frecuentes 

de isquemia cerebral y pueden ocurrir de forma simultánea.  
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“Una disminución importante del flujo sanguíneo debido a la obstrucción de un vaso que 

irriga al cerebro y como consecuencia primaria se disminuye el aporte de oxígeno, 

glucosa y nutriente necesarios para llevar a cabo y mantener el metabolismo neuronal.” 

(Salas et al., 2020) Lo anterior condiciona una secuencia de fenómenos “que inician con 

el fallo energético, debido a la afectación de los procesos de fosforilación oxidativa y el 

déficit en la producción de trifosfato de adenosina (ATP).” (Salas et al., 2020) Lo anterior 

condiciona alteración en los gradientes iónicos transmembranas por alteración en las 

bomba sodio-potasio-ATPasa que finalmente condiciona despolarizaciones anóxicas. 

Las despolarizaciones anóxicas, “hacen que la neurona sufra acúmulo de sustancias 

como neurotransmisores, que pueden llevar al incremento tóxico de calcio, agua, 

hidrogeniones, radicales libres, entre otros, y como consecuencia se genera una 

respuesta inflamatoria, desregulación de múltiples vías de señalización” (Salas et al., 

2020), daño y finalmente apoptosis. Cabe destacar que “se produce una zona de infarto 

conocida como “core” y en esta la gravedad de la isquemia es máxima y la depleción 

energética es casi total.” (Salas et al., 2020) Por otro lado, está la “zona de penumbra, en 

donde existe un flujo residual y un déficit energético que es menor, hay pérdida de las 

diversas funciones celulares dando lugar a una serie de alteraciones bioquímicas con 

efectos nocivos. Todo ello desencadena y constituye la denominada “cascada 

isquémica”.” (Salas et al., 2020) 

La disminución del ATP en el “core” continúa consumiendo ATP peses a una síntesis 

reducida, disminución de su concentración y desarrollar pérdida de la homeostasis en las 

neuronas. El déficit de oxígeno produce una desviación del metabolismo de la glucosa 

por vía anaeróbica, ocasionando aumento del ácido láctico y de la acidosis.  



Utilidad predictora de gamma glutamil transpeptidasa para daño cardiovascular en pacientes con enfermedad 
vascular cerebral isquémica. 

6 
 

Por otro lado, la despolarización anóxica “se transmite en el área de la penumbra un 

sector algo inestable, donde se produce una disminución del flujo sanguíneo de hasta 

20ml/100g/min y, además, se encuentra relativamente preservado el metabolismo y la 

integridad de la membrana celular.” (Salas et al., 2020)  Esta despolarización “induce la 

liberación desde las terminaciones presinápticas de aminoácidos excitadores como ácido 

glutámico o glutamato, encargado de abrir canales de calcio dependientes de receptores 

glutamatérgicos como el acidoamino-2-hidroxi-5-metil-4-Isoxacol (AMPA) y el N-metil-D-

Aspartato (NMDA) en la neurona postsináptica y posteriormente activar receptores 

metabotropos (diacilglicerol, inositoltrifofato, fosfocratina) que ayudan a la liberación de 

calcio de depósitos intracelulares, produciendo un aumento en la concentración de este 

mismo. “(Salas et al., 2020)  

La liberación no regulada y dañina del glutamato, al activar los receptores NMDA, 

provoca un aumento en la conductibilidad al sodio, agravando aún más el daño cerebral 

secundario al edema citotóxico como resultado del efecto osmótico del sodio. (Salas 

et al., 2020) 

El incremento procedente del foco isquémico facilita a que se produzca el proceso de 

despolarización peri-infarto, que es similar a la despolarización anóxica, pero, este puede 

ser reversible de forma espontánea. Sin embargo, se ha visto que este evento puede 

contribuir con el crecimiento de la zona isquémica y la muerte celular. (Salas et al., 2020) 

En el caso del glutamato, es un aminoácido no esencial y principal neurotransmisor 

excitatorio que no atraviesa la barrera hematoencefálica y que se sintetiza en la 

mitocondria de la neurona a partir de la glucosa y otros precursores. Una vez sintetizado 

se libera hacia el citoplasma en donde se acumula en vesículas sinápticas por un 

proceso que es dependiente de magnesio y ATP. Además, la propagación del impulso 
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nervioso hacia la terminal anóxica promueve mayor liberación de glutamato por 

exocitosis en la sinapsis, por un mecanismo dependiente de la concentración intracelular 

de calcio e interactuar con sus receptores específicos. Una hipótesis con respecto a los 

astrocitos es que pueden liberar glutamato y modular la toxicidad neuronal, transmisión 

sináptica y la plasticidad cerebral. El glutamato interactúa con los receptores 

metabotrópicos encargados de promover la activación de segundos mensajeros vía 

proteínas G y los receptores ionotrópicos, acoplados a un canal iónico y su activación 

permite la entrada de iones de calcio, sodio y la salida de potasio. Los receptores 

ionotrópicos se dividen conforme a su afinidad con agonistas específicos en NMDA, 

AMPA y ácido kaínico. Una característica de estos receptores es su alta permeabilidad al 

calcio, facilidad al bloqueo por parte del magnesio extracelular y sensibilidad al voltaje. 

Una vez producida la despolarización de la membrana se reduce la afinidad al sitio de 

unión por el magnesio y se elimina el bloqueo. Se menciona que el NMDA es el más 

potente en lograr aumentar la afluencia de calcio y también para inducir neurotoxicidad. 

Cuando se produce un aumento en la concentración intracelular de sodio, se origina una 

despolarización neuronal responsable de una rápida elevación de calcio citosólico. Este 

fenómeno promueve la liberación de glutamato con entrada masiva de calcio, sodio y 

agua en la neurona post-sináptica. (Salas et al., 2020) 

Los cambios ocasionan edema tisular y aumento del volumen celular, ocasionando lisis 

celular osmóstica o muerte por necrosis temprana en el foco isquémico. 

El glutamato se acumula en el espacio sináptico al no ser reciclado e induce a otros 

procesos con aumento en el flujo de calcio a las neuronas, siendo este último el principal 

actor en el proceso de excitotoxicidad. La excitotoxicidad se define como un mecanismo 

en el cual se promueve la muerte celular a través de sobre activación de los receptores 
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glutamatérgicos o de cualquiera de sus análogos. Ocasiona la entrada excesiva de calcio 

a la célula, siendo secuestrado por la mitocondria y produciendo disfunción metabólica. 

Lo anterior aunado a la producción de radicales libres, lipasas, proteasas, nucleasas y la 

inhibición de la síntesis proteica, entre otros. Esta sobre activación además promueve la 

lipoperoxidación (LP) de la membrana citoplasmática, retículo endoplasmático y las 

mitocondrias, por consecuencia de la producción de óxido nítrico y radicales superóxidos, 

los cuales forman peroxinitritos y se genera 4-hidroxinonenal (HNE), sustancia que altera 

la actividad de los transportadores de la membrana y canales iónicos cuando los lípidos 

de las membranas son peroxidados. La LP induce al daño de la bomba sodio-potasio-

ATPasa, transportadores de la membrana de glucosa y glutamato, perturbando la 

homeostasis iónica en el retículo endoplasmático y la mitocondria, afectando el 

suministro de ATP. (Salas et al., 2020) 

Otro punto para tener en cuenta es la concentración de calcio, dado que las 

concentraciones tóxicas pueden producirse por la liberación de almacenamiento interno 

por daño físico a la mitocondria o retículo endoplasmático o por disfunción de receptores 

y canales intramembranosos. Por otro lado, el acúmulo altera la síntesis de ATP, la 

inducción de producción de radicales libres de oxígeno y la liberación de citocromo C. El 

ingreso inicial de calcio seguida de la estimulación excitotóxica con glutamato, 

desencadena una sobrecarga de calcio intracelular de forma secundaria y esta respuesta 

se correlaciona con fuertemente con la muerte neuronal. Uno de los principales 

reguladores del nivel de calcio dentro de la célula, es la bomba sodio-calcio en la 

membrana plasmática, que se encarga de la homeostasis. Luego de la eliminación de 

calcio por dicha bomba, a nivel intracelular se recuperaba parcialmente las 

concentraciones fisiológicas, sin embargo, se ha demostrado que la participación de 
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receptores de NMDA y la disfunción de la misma bomba, explicarían la sobrecarga de 

calcio al estímulo excitotóxico y se plantea que la sustitución de la bomba defectuosa por 

alguna isoforma no comprometida podría evitar la muerte neuronal. Así mismo, el calcio 

activa diversas enzimas líticas que generan la destrucción de proteasas, lipasas, 

endonucleasas; facilitando la síntesis de óxido nítrico y formación de radicales libres 

derivados de éste, produciendo fosforilación oxidativa, comprometiendo aún más la 

disponibilidad energética. Por último, detallar que las concentraciones elevadas median 

la inducción de genes para la apoptosis y necrosis. (Salas et al., 2020) 

El estrés oxidativo es un estado patológico en el que existe una desregulación entre la 

producción de especies reactivas oxidantes y la actividad de los sistemas biológicos 

antioxidantes. El acúmulo de calcio como ya se mencionó conlleva a la activación de 

proteasas, lipasas y nucleasas que participan en la producción de especies reactivas de 

oxígeno, mediante el metabolismo del ácido araquidónico y la óxido nítrico sintasa 

neuronal (nNOS), en el caso de estadios intermedios, los radicales son el aporte 

correspondiente a la infiltración de neutrófilos en el área isquémica y finalmente en los 

estadios tardíos, se da a través, de la óxido nítrico sintasa inducible (iNOS) y la 

ciclooxigenasa-2 (COX-2). En el caso del óxido nítrico puede actuar como segundo 

mensajero retrógrado y potenciar el efecto excitotóxico por el glutamato, aumenta su 

liberación desde las terminales presinápticas. Una de las vías de daño celular mediado 

por el óxido nítrico, es la formación de peroxinitrito que al reaccionar con el superóxido y 

la activación de la vía de la poli-adenosina-difosfato-ribosa-polimerasa (PARP) como 

respuesta al daño del ADN. El peroxinitrito tiene alta capacidad oxidante y de nitración 

sobre proteínas, lípidos, ácidos nucleicos, produce la modificación de los enlaces con 

afectación de señales, inhibición de enzimas antioxidantes y la inducción de la 
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peroxidación lipídica. Lo anterior aunado a la alteración en la bomba sodio-potasio-

ATPasa y alteración en transportadores de glucosa y glutamato, genera pérdida de la 

permeabilidad selectiva de la barrera hematoencefálica, permitiendo el paso de 

sustancias tóxicas al sistema nervioso central. (Salas et al., 2020) 

Con respecto a la muerte celular, existen dos mecanismos principales la necrosis y la 

apoptosis. En ambos casos se sabe que existe déficit en la producción de moléculas de 

ATP para poder mantener el gradiente iónico, y externos como el factor de necrosis 

tumoral y el fas ligando. Lo anterior condiciona lisis celular y la liberación del contenido 

del citoplasma, generando respuesta inflamatoria con infiltración de macrófagos, 

neutrófilos y endonucleasas que generan lisis del ADN. Por lo anterior cabe destacar que 

la membrana plasmática no sufre lisis si no, fragmentación formando cuerpos apoptóticos 

con fagocitosis. Entre otros genes detectados en un estudio experimental fue el receptor 

de muerte (TR3), factor nuclear B, factor de necrosis tumoral, gen ligado a la apoptosis, 

proteína BCL, factor de transformación y crecimiento, factor de crecimiento similar a 

insulina. 

 

Antecedentes específicos  

 

“La gamma-glutamil transpeptidasa (GGT) sérica comúnmente se utiliza como marcador 

diagnóstico de disfunción hepática, sobre todo en el contexto del abuso en el consumo 

de alcohol” (Villanueva-Domínguez et al., 2019), tiene mayor uso actualmente. “Se 

localiza en la superficie externa de la mayor parte de las células y es responsable de 

catabolismo de glutatión por hidrólisis de su enlace entre glutamato y cisteína, lo que 

produce fragmentos de cisteinil-glicina,” (Villanueva-Domínguez et al., 2019) que 
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finalmente por la acción previamente descrita, condiciona toda la cascada de inflamación. 

Otro aspecto para considerar es que, en estudios recientes, el GGT desempeña un papel 

en la ateroesclerosis, en el que el aumento en su actividad, dentro de las placas 

ateromatosas a nivel carotídeo y coronario. De igual forma, hay que comentar que los 

metabolitos de la cisteinil-glicina se han implicado en la formación de especies reactivas 

de oxígeno en una reacción dependiente de hierro. 

“En el estudio MONICA (Monitoring trends and determinants on cardiovascular diseases) 

se encontró que las concentraciones elevadas de GGT sérica al inicio del seguimiento se 

correlaciona de manera positiva con la incidencia de eventos coronarios agudos y muerte 

cardiovascular, en comparación con los sujetos que no tuvieron eventos coronarios.” 

(Villanueva-Domínguez et al., 2019) 

En una revisión se encontró que existe variación dependiente del territorio cerebral 

afectado, siendo mayor cuando se afecta de forma parcial la circulación anterior. De igual 

forma se comenta que los valores de corte son diferentes para establecer si existe 

asociación como factor de riesgo cardiovascular en comparación con los hepatópatas. 

“Los puntos de corte para considerar la elevación sérica de GGT como factor de riesgo 

cardiovascular con diferentes (16 U/L en hombres y 9 U/L en mujeres en la mayoría de 

los estudios).” (Villanueva-Domínguez et al., 2019) 

Por otro lado, se ha propuesto la asociación de niveles elevados en el tercer tercio donde 

se ubicó el grupo de estudio ese encontró “GGT se asoció con aumento en el riesgo de 

mortalidad no cardiaca.” (Ndrepepa et al., 2016) 
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Planteamiento del Problema 

Justificación 

 

Pese a contar con estudios que correlacionan niveles elevados de GGT, se debe 

determinar en la población mexicana los niveles de corte de dichos niveles, por un lado, y 

por el otro lado, determinar la utilidad predictora de daño cardiovascular. 

 

Es importante tanto para la población derechohabiente de nuestra institución, como para 

la población mexicana, ya que, al carecer de estadística y de elementos que puedan 

fungir como predictores de daño cardiovascular, el determinar qué papel juegan los 

niveles de GGT supondrían, una ventana para determinar el riesgo de recurrencia. 

 

Actualmente, muchos estudios realizados, se han centrado en poblaciones asiáticas, 

mientras que, en países occidentales, no se cuenta con estudios que comprueben o 

refuten su utilidad. Más en nuestro país, donde la principal limitante podría ser el alto 

consumo de alcohol que per se, podrían sesgar los resultados con niveles elevados de 

GGT. 

 

Este estudio es ético ya que respetará en todo momento los principios de autonomía, 

beneficencia y no maleficencia, y de justicia. Se presentará ante los comités de 

investigación y ética en investigación y bajo consentimiento informado. 
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De poderse demostrar la hipótesis, el seguimiento a los pacientes que cursen con dicha 

entidad, y, otras enfermedades cardiovasculares, nos permitirá dar el seguimiento 

oportuno, fomentando la prevención secundaria oportuna con un recurso de bajo costo 

para la institución. 

 

Hipótesis 

 

La concentración sérica de GGT puede ser predictora de daño cardiovascular en 

pacientes con EVC isquémico. 

 

Hipótesis nula:       

 

La GGT no sirve como predictor de daño cardiovascular en pacientes con EVC 

isquémico. 

 

Hipótesis alterna:      

 

Podría ser factor predictor la GGT en enfermedad cardiovascular en pacientes con EVC 

isquémico. 
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Objetivos 

Objetivo general 

 

Determinar la utilidad de la concentración sérica de GGT como predictor de daño 

cardiovascular en pacientes con EVC isquémico. 

 

Objetivos específicos 

 

1. Determinar área bajo la curva de COR y el punto de corte predictivo de la GGT 

para daño cardiovascular en pacientes con EVC isquémico. 

2. Determinar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, a 

partir del punto de corte, de la GGT para predecir daño cardiovascular en 

pacientes con EVC. 

3. Determinar la prevalencia de pacientes con daño cardiovascular y EVC isquémico, 

de acuerdo con el sexo, edad y enfermedades crónico-degenerativas. 
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Material y Métodos 

 

Diseño del estudio 

Estudio de precisión diagnóstica 

Objetivo: descriptivo de precisión diagnóstica mediante casos y controles 

Intervención del investigador: observacional 

Temporalidad: transversal 

Direccionalidad: prospectivo 

Conformación de grupos: homodémico 

 

Población de estudio 

 

Pacientes adultos entre 40 y 65 años del Hospital Regional ISSSTE Puebla que cursa a 

su ingreso al área de urgencias con EVC isquémico de reciente diagnóstico con factores 

de riesgo cardiovascular. 

 

 

Definición del grupo control 

 

Pacientes en el Hospital Regional ISSSTE Puebla del grupo etario en quienes se 

determinan niveles altos de GGT en síndrome coronario agudo sin daño hepático previo. 

 

Definición del grupo a intervenir 

 

Pacientes en el Hospital Regional ISSSTE Puebla del grupo etario en quienes se 

determina niveles altos de GGT en EVC isquémico sin daño hepático previo. 
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Criterios de inclusión 

 

-Pacientes del Hospital Regional ISSSTE Puebla 

-Pacientes adultos mayores de 40 años y menores de 65 años 

-Pacientes con diagnóstico de EVC de tipo isquémico 

-Pacientes internados en el servicio de Medicina Interna 

-Pacientes en quienes se documente lesión de tipo isquémica 

-Pacientes sin daño hepático previo conocido 

-Pacientes que firmen consentimiento informado para pertenecer al protocolo de 

investigación 

 

Criterios de exclusión. 

 

-Pacientes que tengan antecedente de EVC de tipo isquémico previo 

-Pacientes con antecedente de consumo crónico de alcohol 

-Pacientes con antecedente de enfermedad hepática o renal, así como consumo de 

anticonceptivos orales 

-Pacientes en quienes no se pueda determinar el origen/tipo del EVC 

 

Tipo de muestreo. 

 

Muestreo aleatorio simple de casos consecutivos. 
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Metodología para el cálculo del tamaño de la muestra y tamaño de la muestra 

 

De acuerdo con Li, et al (2017), si el verdadero riesgo relativo de la elevación de la GGT 

para predecir enfermedad cardiovascular en pacientes con EVC isquémico, es del 30%, 

para rechazar una hipótesis nula de no diferencia con una probabilidad de error tipo I del 

5% y una probabilidad de error tipo 2 del 20%, entonces necesitamos estudiar a 60 

pacientes. 

 

 

Descripción operacional de las variables. 

 

 
Variable Definición 

conceptual 
Definición 

operacional 
Clasificación 
metodológica 

Escala de 
Medición 

Valor Instrumento 
de medición 

Sexo Característica 
fenotípica que 
define a una 
persona como 
hombre o 
mujer 

Característica 
fenotípica que 
define a una 
persona como 
hombre o 
mujer 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= 
hombre 
1= mujer 

Expediente 
clínico 

Edad Tiempo 
cronológico de 
vida 

Tiempo de 
vida en años 

Independiente Numérica 
continua 

años Expediente 
clínico 

IMC Relación 
obtenida a 
partir de la 
estatura y 
peso. 

Medición 
obtenida a 
partir de la 
estatura y el 
peso. 

Independiente Cuantitativa 
continua 

Kg/m2 Expediente 
clínico 

Colesterol 
total 

Sustancia 
grasa que se 
encuentra en 
las 
membranas de 
muchas 
células 
animales y en 
el plasma 
sanguíneo 

Medición 
bioquímica 

Independiente Cuantitativa 
continua 

mg/dL Bioquímico 

Colesterol 
HDL 

Lipoproteínas 
de alta 
densidad 

Medición 
bioquímica 

Independiente Cuantitativa 
continua 

mg/dL Bioquímico 
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Colesterol 
LDL 

Lipoproteínas 
de baja 
densidad 

Medición 
bioquímica 

Independiente Cuantitativa 
continua 

mg/dL Bioquímico 

Triglicérido
s 

Compuesto 
químico 
obtenido al 
formarse 
ésteres de los 
tres grupos 
alcohol de la 
glicerina con 
ácidos, 
generalmente 
orgánicos 

Medición 
bioquímica 

Independiente Cuantitativa 
continua 

mg/dL Bioquímico 

HbA1c Valor de la 
fracción de 
hemoglobina 
que tiene 
glucosa 
adherida 

Medición 
bioquímica 

Independiente Cuantitativa 
continua 

% Bioquímico 

Diabetes Enfermedad 
metabólica 
caracterizada 
por poliuria, 
polidipsia y 
polifagia 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 

Hipertensió
n 

Enfermedad 
caracterizada 
por aumento 
en las cifras 
tensionales 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 

Hepatopatí
a 

Enfermedad 
caracterizada 
por afectación 
estructural y 
anatómica de 
la función del 
hígado 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 

Enfermeda
d renal 
crónica 

Enfermedad 
caracterizada 
por afectación 
estructural y 
anatómica del 
riñón 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 

Síndrome 
coronario 
agudo 

Enfermedad 
con afectación 
por flujo 
sanguíneo con 
afectación 
estructural y 
anatómica de 
la función del 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 
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corazón 

Obesidad Trastorno 
caracterizado 
por niveles 
excesivos de 
grasa corporal 

Presencia de 
enfermedad 
crónica 
obtenida a 
partir del 
expediente 
clínico 

Independiente Nominal 
dicotómica 

0= sin 
1= Con 

Expediente 
clínico 

 
 

Técnicas y procedimientos empleados 

 

 
 
  

INGRESO 
HOSPITALARIO

• Criterios de inclusión

• Mayores de 40 años y menores de 65 años

• EVC isquémico

• Ingreso vigente a Medicina Interna

• Pacientes sin daño hepático previo conocido

• Firma de consentimiento informado

MEDIR GGT

• Medición inicial a su ingreso a hospitalización de Medicina Interna (casos) y de Cardiología (controles)

COMPLICACIONES

• Neumonía intrahospitalaria

• Convulsiones

• Cardiopatía isquémica

• Muerte

MEDIR GGT

• Medición subsecuente previo a su egreso de hospitalización de Medicina Interna

DESENLACE

• Egreso por mejoría

• Egreso por defunción
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Procesamiento y análisis estadístico. 

 
Los datos recolectados en hoja diseñada específicamente para este fin fueron 

procesados en programa Excel y Delphi. 

Para la estadística univariada las variables nominales serán expresadas en medidas de 

posición, medidas de tendencia central y de dispersión. 

 
 

ASPECTOS ÉTICOS. 
 
Este proyecto se realizó bajo los principios éticos en materia de investigación. 

Se vigiló en todo momento los siguientes principios: 

• Autonomía: todo participante decidirá libremente su participación bajo 

consentimiento informado. 

• Beneficencia y no maleficencia: siempre se buscará que en las intervenciones se 

obtenga el mayor beneficio con el menor riesgo posible. 

• Justicia: todo participante tendrá la misma oportunidad de participar con los 

beneficios y riesgos equilibrados. 

• Protección de sus datos personales: la información personal recabada de cada 

participante solo será la relacionada para los fines de investigación y los 

investigadores involucrados serán los únicos con acceso a la misma. 

 

El proyecto fue evaluado y aprobado por los comités de investigación y ética en 

investigación del Hospital Regional ISSSTE Puebla. El número de registro del proyecto 

fue: 495.2023. 
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RESULTADOS 
 

Se estudió un total de 63 pacientes entre grupo control, EVC y enfermedad coronaria, de 

los cuales 52.4% fueron hombres y 47.6 mujeres; la edad en años fue de 66.11 + 13.7. 

Los valores de corte de GGT tuvieron media de 73.28 + 107.9 mg/dL. Se obtuvo un total 

de EKG con alteraciones en 58.7%, obteniendo un área bajo la curva al realizar la 

correlación con los niveles séricos de GGT de 0.482 con DE de 0.76, con intervalo de 

confianza de 95%. 

 
Tabla 1. Datos demográficos generales 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
  
 

Variable n= 63 
Frecuencia (%) 

Grupo de estudio 
Controles 
EVC 
Enfermedad coronaria 

 
22 (34.9) 
22 (34.9) 
19 (30.2) 

Sexo 
Hombre 
Mujer 

 
33 (52.4) 
30 (47.6) 

EKG 
Sin alteraciones 
Con alteraciones 

 
26 (41.3) 
37 (58.7) 

Hipertensión arterial 
No 
Sí 
Perdidos 

 
29 (46) 

33 (52.4) 
1 (1.6) 

Diabetes 
No 
Sí 
Perdidos 

 
36 (57.1) 
26 (41.3) 

1 (1.6) 

Síndrome coronario agudo 
No 
Sí 

 
44 (69.8) 
19 (30.2) 
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Tabla 2. Estadísticos descriptivos 
 

 
* Los datos fueron analizados con t de student y se consideró valor de p<0.05   

 
Gráfico 1. Utilidad de la GGT para predecir daño cardiovascular en pacientes con 

enfermedad vascular cerebral isquémica. 

 

 
 

GGT con casos positivos de EKG en los cuáles se obtuvo un área bajo la curva de 0.5 

(IC95% 0.3 a 0.6, p=0.8). 

Variable EVC 
n= 

𝑥 ̅± DE 

Síndrome coronario 
n= 

𝑥 ̅± DE 

* p 

Edad 70.18 ± 12.53 66.05 ± 10.43 0.4 

GGT 50.50 + 46.72 37.24 + 426.43 4.0 

Colesterol total 127.71 + 54.29 131.94 + 45.96 0.24 

Colesterol HDL 44.14 + 33.72 33.63 + 5.73 4.0 

Colesterol LDL 69.70 + 38.39 74.39 + 42.96 0.15 

Triglicéridos 120.29 + 116.88 123.44 + 40.79 1.91 

HbA1c 7.12 + 2.06 6.37 + 1.22 4.3 
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Gráfico 2. Comparación de la concentración de GGT en diferentes grupos de 

estudio 

 

 
 
La gráfica 2 representa se en el grupo de sanos que corresponde a controles, existe una 

curva creciente con EVC respecto a enfermedad coronaria. 

  

Controles 
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DISCUSIÓN 

 

Interpretación de los resultados: La investigación nació de poder determinar la 

concentración sérica de GGT puede ser predictora de daño cardiovascular en pacientes 

con EVC isquémico. Después de obtener los resultados, podemos entender, que, en 

primer lugar, el criterio de inclusión se tuvo que adaptar para cubrir la muestra 

poblacional, ya que, en alguna medida se demostró hepatopatía o enfermedad renal 

crónica. Por otro lado, los resultados obtenidos, muestran que no existe una asociación 

importante entre los niveles de GGT y las afectaciones cardiacas en nuestra población, 

se muestran con área bajo la curva no significativa, la curva creciente con los casos de 

EVC muestran una elevación inferior a la de pacientes con hepatopatías, por lo que se 

requieren estudios complementarios para corroborar si con la desviación estándar 

obtenida, se alcanza el área bajo la curva con significancia estadística. 

Los datos obtenidos nos indican que se debe de buscar una cantidad más grande de 

población control, lo anterior podría generar menor riesgo de sesgo durante la obtención 

y procesamiento de datos. Por otro lado, es importante mencionar que los datos 

obtenidos no son completamente concluyentes y requieren una muestra poblacional 

mayor a la aquí presentada, lo cual disminuiría el riesgo de sesgo. 

 

Con respecto a los objetivos específicos, cabe destacar que no se cumplen 2 de los 3 

objetivos, ya que no existe un área bajo la curva que sea significativa, condicionando que 

no sea confiable poder determinar un punto de corte de la GGT para predecir daño 

cardiovascular en pacientes con EVC. Con respecto al objetivo de poder determinar la 

prevalencia de pacientes con daño cardiovascular y EVC isquémico, conforme a sexo, 
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edad y enfermedades crónico-degenerativas, en nuestra muestra poblacional, se obtuvo 

una prevalencia de 52.4% y 41.3% para hipertensión arterial sistémica y diabetes 

respectivamente. 

 

Relación con la literatura: En el estudio koreano publicado por Yang et al, donde se 

planteó una asociación entre casos de EVC isquémico agudo y los niveles de GGT 

considerando los factores de riesgo. Posteriormente conforme a la Asociación 

Neurológica Coreana, Yang et al en otra línea de investigación, denotaron que existe 

correlación entre los niveles altos de GGT respecto al EVC isquémico de origen 

cardioembólico, principalmente en el contexto de fibrilación auricular, concluyendo 

niveles basales más altos de GGT por el estrés oxidativo que se propone como parte de 

la fisiopatología, mismo efecto que ya se había planteado previamente en el estudio 

publicado por Lee et al en la International Journal of Cardiology, donde en 2017 ya se 

planteaba dicha asociación. Lo anterior tiene un impacto relativo con nuestro estudio, ya 

que, si bien en su muestra poblacional se excluyeron pacientes con hepatopatías y 

enfermedades de vía biliar, no se obtuvo la misma correlación previamente descrita. Así 

mismo, cabe destacar que tampoco estudiamos la relación respecto a la asociación con 

fibrilación auricular. 

 

Por otro lado, en publicaciones más recientes como lo fue por Li et al, se obtuvo como 

resultado que los niveles séricos de GGT están asociados con riesgo de presentación de 

deterioro cognitivo posterior a EVC isquémico o ataque isquémico transitorio, obteniendo 

que mientras menores sean los valores basales, mayor riesgo de presentación de 

deterioro cognitivo, mismo que se volvió independiente de otras variables de los 
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pacientes. Mientras que, en 2018, Nam et al y 2019 por Kumar et al, conforme a los 

resultados de su investigación demostraron que los niveles elevados de GGT se 

correlacionan con mayor incidencia de enfermedad cerebral silenciosa en una población 

sin patología previa y de EVC sin una implicación específica por la etiología. Los estudios 

previamente mencionados, podrían permitir otras líneas de investigación, en donde 

ambos estudios mostraron criterios de exclusión hepatopatías, con enfoques diferentes 

pero importantes con un gran impacto. El primero en relación con las complicaciones que 

se presentan posteriores a EVC isquémico, generando impacto en la calidad de vida 

tanto del paciente como de familiares; por el otro lado, el segundo se relaciona más con 

la asociación establecida en pacientes sin patología previa con lesiones detectadas por 

estudios de imagen (resonancia magnética), mismo que a su vez, al menos en nuestro 

medio, se vuelve una limitante condicionada por la poca disponibilidad. 

Otro estudio que debemos tener en cuenta por su diseño fue el desarrollado por 

Kalirawna et al, quienes tuvieron como grupo control otras patologías como 

complicaciones de diabetes, cefalea, enfermedades pulmonares, gastrointestinales, por 

mencionar algunas. Sin embargo, entre sus hallazgos, tuvo mayor correlación y 

estadísticamente significativos en los grupos de Diabetes. 

Finalmente hay que destacar que nuestra hipótesis surge de estudios tales como los de 

Li et al, Jeon et al, donde ya se empezaba a hablar inicialmente de una posible 

asociación de las concentraciones séricas de GGT respecto a enfermedades 

cardiovasculares independientemente de consumo de alcohol;  
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Limitaciones del estudio y conclusiones: En este momento conforme a los resultados, 

consideramos que debemos replantear nuestra muestra poblacional de estudio pues 

durante la misma, se obtuvo una variación y se tuvo que adaptar incluyendo pacientes 

con hepatopatías, misma que de por sí, ya condiciona una alteración en los niveles 

séricos de GGT. Por otro lado, se puede evaluar la posibilidad de replantear la pregunta 

de la hipótesis con un enfoque hacia enfermedad cardiovascular de etiología cardiaca 

donde se han dado a conocer mayor cantidad de estudios asiáticos que con respecto a 

nuestra población latina, podría dar resultados más concluyentes para poder hacer uso 

de este biomarcador para seguimiento. 
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CONCLUSIONES 

Conclusiones específicas 

 

1. No fue posible determinar área bajo la curva de COR o punto de corte predictivo 

de la GGT para daño cardiovascular en pacientes con EVC isquémico ya que 

como se mostró en el gráfico previo, vale la pena destacar que no existe una 

asociación significativa con los datos obtenidos. 

2. Dado los resultados obtenidos, no es posible determinar algún punto de corte para 

uso de la GGT para predecir daño cardiovascular en pacientes con EVC. 

3. Nuestra población captó un total de 19 pacientes y 22 pacientes con daño 

cardiovascular y EVC isquémico respectivamente; por otro lado, de acuerdo con el 

sexo fueron 33 hombres y 30 mujeres; la edad promedio de presentación de EVC 

isquémico y de enfermedad cardiovascular fue de 70.18 + 12.53 y 66.05 + 10.43 

respectivamente. La muestra recabó un total de 33 pacientes con HAS y 26 con 

DT2. 

 

Conclusión general 

 

La concentración sérica de la gammaglutamil transpeptidasa no es útil para predecir 

enfermedad cardiovascular en pacientes con enfermedad vascular cerebral isquémica.  
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Recomendaciones 
 

1. Se debe realizar un muestreo que cumpla completo con el criterio de exclusión de 

hepatopatías o consumo de medicamentos específicos que alteren los niveles 

basales de GGT. 

2. La incidencia de cardiopatía isquémica aguda es menor de lo que se esperaba, 

por lo que sería conveniente replantear la hipótesis en pacientes con síndrome 

coronario crónico. 

3. Sería conveniente poder realizar un ajuste en los límites de edad para evitar el 

riesgo de sesgo. 

4. Se debe tener en cuenta la medición en el área de urgencias al momento del 

diagnóstico y que sea menor a 24 horas de instaurado el cuadro clínico. 

5. Realizar una medición de control 3 meses posterior al diagnóstico de EVC para 

poder observar si existe correlación con niveles alterados de GGT y la 

predisposición de secuelas neurológicas. 
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Propuesta de mejora  (algoritmo) 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Criterios de exclusión

• Hepatopatías

• Mayores de 70 años

• Síndrome coronario crónico

Medición de GGT

• Al momento de ingreso a 
hospitalización

• Al momento de egreso 
hospitalario
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Anexos 
 

1. Formato de hoja de recolección de datos 
 

 
 
 
 
 
2. Formato de consentimiento informado. 
 

 


