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Resumen

El sindrome metabdlico es una entidad clinica compleja que conlleva un alto riesgo de
enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2. En este articulo de revision sistematica, se
analiza la investigacién de nuevos biomarcadores para el diagnéstico temprano y preciso del
sindrome metabdlico. Se realizé una busqueda exhaustiva en bases de datos cientificas y se
seleccionaron estudios relevantes sobre biomarcadores emergentes. La creciente prevalencia
del sindrome metabdlico ha impulsado la busqueda de biomarcadores mas sensibles y
especificos para deteccion temprana y manejo eficaz. La adiponectina ha surgido como
biomarcador potencialmente valioso, ya que estudios han mostrado su relacion con el sindrome
metabdlico y riesgo cardiovascular. Marcadores de inflamacién como la proteina C reactiva
(PCR) y la interleucina-6 (IL-6) también se investigan por su asociacion con inflamacion crénica
en el sindrome metabdlico. El acido urico es otro biomarcador emergente, relacionado con
resistencia a la insulina y sindrome metabolico. La proteina transportadora de ésteres de
colesterol (CETP) se considera indicador de dislipidemia y sindrome metabdlico. Ademas, los
microARNs (miR-33a y miR-122) pueden ser relevantes en la homeostasis lipidica y glucidica,
sugiriendo su uso como biomarcadores. La identificacion de nuevos biomarcadores promete un
diagndstico temprano y preciso del sindrome metabdlico. Sin embargo, se subraya la necesidad
de mas estudios que validen y establezcan su utilidad clinica. Este enfoque tiene el potencial de
mejorar el manejo y pronéstico de esta afeccion.

Palabras clave: sindrome metabolico, biomarcadores, adiponectina, enfermedades
cardivasculares, diabetes tipo 2

Abstract

Metabolic syndrome is a complex clinical entity that carries a high risk of cardiovascular disease
and type 2 diabetes. In this systematic review article, the investigation of new biomarkers for
early and accurate diagnosis of metabolic syndrome is discussed. A comprehensive search of
scientific databases was performed and relevant studies on emerging biomarkers were
selected. The increasing prevalence of metabolic syndrome has prompted the search for more
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sensitive and specific biomarkers for early detection and effective management. Adiponectin
has emerged as a potentially valuable biomarker, since studies have shown its relationship with
metabolic syndrome and cardiovascular risk. Inflammation markers such as C-reactive protein
(CRP) and interleukin-6 (IL-6) are also being investigated for their association with chronic
inflammation in metabolic syndrome. Uric acid is another emerging biomarker, related to insulin
resistance and metabolic syndrome. Cholesterol ester transporter protein (CETP) is considered
an indicator of dyslipidemia and metabolic syndrome. In addition, microRNAs (miR-33a and
miR-122) may be relevant in lipid and glucose homeostasis, suggesting their use as biomarkers.
The identification of new biomarkers promises an early and accurate diagnosis of the metabolic
syndrome. However, the need for more studies to validate and establish its clinical utility is
underlined. This approach has the potential to improve the management and prognosis of this
condition.

Keywords: metabolic syndrome, biomarkers, adiponectin, aardiovascular diseases, diabetes
type 2
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INTRODUCCION

El sindrome metabdlico es un conjunto de factores de riesgo que se asocian con un aumento en
la probabilidad de desarrollar enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2(Monnerie et al.,
2020a). Esta caracterizado por la presencia de multiples alteraciones metabdlicas, incluyendo
obesidad abdominal, hipertensién arterial, resistencia a la insulina, dislipidemia y niveles
elevados de glucosa en sangre (Dobrowolski et al., 2022). Esta compleja condicion representa
un desafio significativo para la salud publica debido a su alta prevalencia y sus graves
consecuencias en términos de morbilidad y mortalidad.

El diagndstico temprano y preciso del sindrome metabdlico es esencial para la prevencion, el
manejo y el tratamiento oportuno de sus complicaciones. Histéricamente, los criterios
diagndsticos mas ampliamente aceptados son los establecidos por la Federacion Internacional
de Diabetes (IDF) y el Grupo de Estudio de la Obesidad (EGO) en 2022(Dobrowolski et al., 2022)
, que definen el sindrome metabdlico basandose en la presencia de al menos tres de los
siguientes criterios: obesidad abdominal, triglicéridos elevados, colesterol HDL bajo, presion
arterial alta y niveles elevados de glucosa en sangre(Raya-Cano et al., 2022).

Sin embargo, a medida que avanza lainvestigacion, ha quedado claro que estos criterios pueden
no ser suficientes para identificar a todos los individuos en riesgo de desarrollar el sindrome
metabdlico y sus complicaciones asociadas. Ademas, estos criterios se basan en mediciones
clinicas y de laboratorio, lo que podria resultar en un diagndstico tardio y subestimar el riesgo
en algunos casos (Ulloque-Badaracco et al., 2023).

En consecuencia, los investigadores han estado buscando activamente nuevos biomarcadores
que puedan complementar o mejorar los criterios de diagnéstico tradicionales, con el objetivo
de lograr una deteccién mas temprana, precisa y personalizada del sindrome metabdlico. Estos
biomarcadores podrian proporcionar informacion adicional sobre la fisiopatologia subyacente
del sindrome metabdlico, asi como sobre la gravedad y el pronéstico de la enfermedad (Ulloque-
Badaracco et al., 2023).

La investigacion en esta area ha sido amplia y diversa, y varios biomarcadores emergentes han
surgido como candidatos potenciales para el diagnoéstico y seguimiento del sindrome
metabdlico. Estos biomarcadores incluyen hormonas, proteinas, lipidos y acidos nucleicos, que
se han asociado con diferentes aspectos del sindrome metabdlico, como la inflamacién, el
metabolismo lipidico y glucidico, y la funcion vascular (Dobrowolski et al., 2022)

Uno de los biomarcadores mas estudiados y prometedores es la adiponectina, una hormona
secretada por el tejido adiposo. La adiponectina ha mostrado efectos antiinflamatorios y
reguladores del metabolismo de la glucosa y los lipidos. Niveles bajos de adiponectina se han
correlacionado con obesidad, resistencia a lainsulina y dislipidemia, y estudios epidemiol6gicos
han demostrado que la adiponectina se asocia inversamente con el riesgo de sindrome
metabdlico y enfermedades cardiovasculares (Thupakula et al., 2022). Por lo tanto, se ha
propuesto que la medicidon de adiponectina en suero podria ser util como un biomarcador
adicional en el diagnéstico del sindrome metabdlico.

Ademas, diversos marcadores de inflamacion, como la proteina C reactiva (PCR) y la
interleucina-6 (IL-6), han sido investigados como indicadores del estado inflamatorio crénico
asociado al sindrome metabdlico (Thupakula et al., 2022). La inflamacion crénica juega un papel
crucial en el desarrollo de la resistencia a la insulina y la aterosclerosis, dos componentes
fundamentales del sindrome metabdlico. Por lo tanto, la medicién de estos biomarcadores de
inflamacién podria proporcionar informacion valiosa sobre la inflamacion sistémica y el riesgo
cardiovascular en individuos con sindrome metabdlico (Monnerie et al., 2020a).
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Otro biomarcador emergente es el 4cido Urico, un producto final del metabolismo de las purinas.
Niveles elevados de acido urico se han asociado con resistencia a la insulina y sindrome
metabdlico en estudios epidemioldgicos (Thupakula et al., 2022). Ademas, se ha observado una
relacion entre el acido urico y la hipertension, lo que sugiere que el acido Urico puede tener un
papel en la regulacion de la presion arterial y la fisiopatologia del sindrome metabdlico. Por lo
tanto, se ha propuesto que el acido urico podria servir como un biomarcador de riesgo para el
sindrome metabdlico y enfermedades cardiovasculares (Grundy et al., 2005).

Por otro lado, la proteina transportadora de ésteres de colesterol (CETP) ha sido propuesta como
un biomarcador relacionado con la dislipidemia y el sindrome metabdlico. CETP esta
involucrada en el intercambio de lipidos entre las lipoproteinas, lo que afecta los niveles de
colesterol HDL y LDL. Estudios han demostrado que las variantes genéticas de CETP estan
asociadas con un mayor riesgo de sindrome metabdlico y enfermedades cardiovasculare(Zhao
et al., 2023). Por lo tanto, la medicion de CETP podria ser til como un biomarcador adicional
para evaluar el riesgo metabolico y cardiovascular (Vona et al., 2019a).

Ademas de las moléculas mencionadas, los microARNs (miARNs) han sido objeto de interés en
la investigacion de biomarcadores del sindrome metabdlico. Los miARNs son pequefias
moléculas de ARN no codificante que regulan la expresién génica a nivel post-transcripcional.
Se ha demostrado que varios miARNs estan involucrados en la regulacion del metabolismo
lipidico y glucidico, y su disfuncién se ha asociado con la aparicion de obesidad y resistencia a
la insulina (Srikanthan et al., 2016a). Algunos miARNs especificos, como miR-33a y miR-122,
se han propuesto como biomarcadores potenciales para el diagnéstico y seguimiento del
sindrome metabdlico (Qiu et al., 2023a).

La investigacion de nuevos biomarcadores en el sindrome metabdlico es un area emocionante
y en constante evolucién. Estos biomarcadores prometen mejorar el diagndstico temprano y
preciso, lo que podria permitir intervenciones mas oportunas y personalizadas para prevenir y
tratar el sindrome metabdlico y sus complicaciones asociadas. Sin embargo, es importante
destacar que, a pesar de los avances en la investigacion de biomarcadores, aun existen desafios
significativos que deben abordarse antes de su implementacidn clinica rutinaria.

Uno de los principales desafios es la necesidad de una validacion exhaustiva de estos
biomarcadores emergentes. Si bien los estudios iniciales han mostrado resultados
prometedores, es esencial llevar a cabo investigaciones adicionales con cohortes mas grandes
y diversificadas para establecer la precision, sensibilidad y especificidad de cada biomarcador.
Ademads, es fundamental realizar estudios longitudinales para evaluar la capacidad de los
biomarcadores para predecir la progresion del sindrome metabdlico y sus complicaciones a lo
largo del tiempo.

Otro desafio es la estandarizacion de las técnicas de medicidn de los biomarcadores. Diferentes
métodos de analisis y plataformas tecnoldgicas pueden generar resultados inconsistentes y
dificultar la comparacion de datos entre estudios (Srikanthan et al., 2016a). Por lo tanto, es
necesario establecer protocolos estandarizados para la medicién de los biomarcadores y
asegurar que los resultados sean reproducibles en diferentes laboratorios.

Ademas, es importante considerar la interaccion entre multiples biomarcadores en el
diagndstico del sindrome metabdlico. En lugar de depender de un solo biomarcador, el
desarrollo de paneles de biomarcadores podria mejorar la precision diagnostica al evaluar
multiples aspectos del sindrome metabdlico de manera conjunta. Estos paneles pueden incluir
tanto biomarcadores clinicos como moleculares para obtener una evaluacién mas completa del
estado metabdlico y cardiovascular del paciente.
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Asimismo, se debe tener en cuenta la heterogeneidad del sindrome metabélico. Esta condicidn
se presenta de manera variable en diferentes poblaciones y grupos étnicos, lo que puede afectar
la utilidad de ciertos biomarcadores en diferentes contextos. Por lo tanto, es necesario realizar
estudios en poblaciones diversas para evaluar la aplicabilidad y generalizacién de los
biomarcadores en diferentes grupos de pacientes.

Por ultimo, es importante considerar las implicaciones éticas y econdmicas de la
implementacion de nuevos biomarcadores en la practica clinica. La adopcién de biomarcadores
emergentes en el diagndstico del sindrome metabdlico puede implicar costos adicionales y
desafios logisticos en términos de equipos de laboratorio y capacitacion del personal. Ademas,
es necesario abordar cuestiones éticas relacionadas con la privacidad y la confidencialidad de
los datos de los pacientes asociados con la medicion de biomarcadores.

La investigacion de nuevos biomarcadores en el diagnostico del sindrome metabolico es una
area emocionante y prometedora en el campo de la medicina. Estos biomarcadores tienen el
potencial de mejorar la deteccion temprana y el manejo de esta compleja condicidn, lo que
podria conducir a una reduccion significativa de las enfermedades cardiovasculares y la
diabetes tipo 2 (Denninghoff et al., 2021). Sin embargo, es crucial abordar los desafios de
validacion, estandarizacién, heterogeneidad y aspectos éticos y econdmicos antes de su
implementacion clinica generalizada.

METODOLOGIA

En esta revision sistematica, se siguio la guia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses) para asegurar la transparencia, precision y calidad en la seleccién
y presentacion de los estudios incluidos en el analisis (Srikanthan et al., 2016a). El enfoque
metodoldgico se basé en el método PICO (Poblacién, Intervencion, Comparaciéon, Resultados)
para definir claramente la pregunta de investigacion y los criterios de inclusion de los estudios.
(Vona et al., 2019a)

Pregunta de Investigacion

¢Cudles son los nuevos biomarcadores emergentes que podrian mejorar el diagnéstico
temprano del sindrome metabdlico en comparacion con los criterios de diagnéstico
tradicionales?

Criterios de Inclusion
Para la seleccion de estudios, se establecieron los siguientes criterios de inclusion:

Poblacion: Estudios realizados en seres humanos con sindrome metabdlico o individuos en
riesgo de desarrollar la condicion.

Intervencion: Investigaciones que evallen biomarcadores emergentes para el diagndstico del
sindrome metabdlico.

Comparacion: Estudios que comparen los nuevos biomarcadores con los criterios de
diagnéstico tradicionales.

Resultados: Estudios que presenten resultados sobre la precision, sensibilidad y especificidad
de los biomarcadores en el diagndstico del sindrome metabdlico.

Busqueda de la Literatura

Se realiz6 una busqueda exhaustiva en bases de datos cientificas, incluyendo PubMed, Scopus
y Web of Science, utilizando términos de busqueda relevantes relacionados con el sindrome
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metabdlico y biomarcadores emergentes. Los términos de busqueda incluyeron "sindrome
metabdlico”, "nuevos biomarcadores”, "biomarcadores emergentes”, "diagndstico”, entre otros.
Se aplicaron filtros para limitar los resultados a estudios realizados en seres humanos y
publicados en los ultimos cinco ainos.

Seleccion de Estudios

Dos investigadores independientes realizaron la seleccion de estudios siguiendo los criterios de
inclusion establecidos. Se evaluaron los titulos y resimenes de los estudios identificados en la
busqueda inicial. Luego, los estudios potencialmente relevantes fueron revisados en su
totalidad para determinar si cumplian con los criterios de inclusion. En caso de desacuerdo entre
los investigadores, se llevd a cabo una discusion para llegar a un consenso.

Extraccion de Datos

Se disefd una tabla de extraccion de datos para recopilar informacion relevante de los estudios
seleccionados. Los datos extraidos incluyeron el disefio del estudio, la poblacién de estudio, los
biomarcadores evaluados, los criterios de diagndstico utilizados, asi como los resultados sobre
la precision y utilidad de los biomarcadores en el diagndstico del sindrome metabdlico.

Evaluacion de la Calidad de los Estudios

Se utilizo la escala de Newcastle-Ottawa para evaluar la calidad de los estudios incluidos en
esta revision sistematica (Thupakula et al., 2022). Esta escala asigna puntos a diferentes
criterios de calidad, incluyendo la seleccion de la poblacion, comparabilidad entre grupos y la
valoracién de los resultados. Se consideraron estudios de alta calidad aquellos que obtuvieron
siete puntos o mas en la escala.

Analisis de Datos

Debido a la naturaleza heterogénea de los estudios incluidos, no fue posible realizar un
metanalisis. Por lo tanto, se realizé un analisis descriptivo de los resultados obtenidos en cada
estudio. Se presentaron los hallazgos relevantes argumentativos para facilitar la comparacién
y la sintesis de la informacion.

Resultados

La busqueda inicial identificé un total de 60 estudios potencialmente relevantes. Después de
aplicar los criterios de inclusion y la evaluacion de la calidad, se seleccionaron 20 estudios para
su revision. Los estudios incluidos abarcaron una amplia variedad de biomarcadores
emergentes, incluyendo hormonas, proteinas, lipidos y acidos nucleicos, que se asociaron con
diferentes aspectos del sindrome metabdlico.

Conclusiones

Los nuevos biomarcadores emergentes muestran un gran potencial para mejorar el diagnéstico
temprano y preciso del sindrome metabdlico. Sin embargo, se requiere mas investigacion y
validacion para establecer su utilidad clinica y aplicabilidad en diferentes poblaciones. La
implementacion de paneles de biomarcadores podria mejorar la precision diagndstica y permitir
un enfoque mas personalizado en la prevencion y el manejo del sindrome metabdlico.

DESARROLLO

En el presente desarrollo, se profundizara en la capacidad diagndstica de los biomarcadores
emergentes evaluados en la revision sistematica, incluyendo adiponectina, Leptina, relacion
leptina: adiponectina, proteina C reactiva (PCR), interleucina-6 (IL-6), acido urico, proteina
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transportadora de ésteres de colesterol (CETP) y microARNs miR-33a y miR-122(Srikanthan et
al.,, 2016a). Se analizara su sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo e interpretacion de curvas ROC. Ademas, se evaluara su utilidad clinica y se brindaran
recomendaciones para su aplicacion en la practica médica.

Adiponectina

La adiponectina ha surgido como uno de los biomarcadores mas prometedores para el
diagndstico del sindrome metabdlico, secretado exclusivamente por los adipocitos. Al dsiponer
de 3 isoformas la de alto peso molecular (HMW) es la mas activa de de efectos las
beneficiososaumentando la sensibilidad a la insulina, efecto antiaterogenico, mejora la
oxidaciond e los lipidos, se encuentra en niveles mas bajos en el hombre Srikanthan et al,,
2016a). Estudios han demostrado que niveles bajos de adiponectina se asocian inversamente
con el riesgo de sindrome metabdlico y enfermedades cardiovasculares aumento de la
circunferencia abdominal, aumento de HDL y disminucién de grasa visceral, trigliceridos,
insulina y presion arterial (Vona et al., 2019a). La sensibilidad de la adiponectina para detectar
el sindrome metabdlico es alta, lo que significa que tiene la capacidad de identificar
correctamente a la mayoria de los pacientes con la enfermedad. Ademas, la especificidad
también es significativa, lo que indica que la adiponectina puede diferenciar adecuadamente a
los individuos sanos de aquellos con sindrome metabdlico (Srikanthan et al., 2016a).

En términos de valor predictivo positivo, niveles plasmaticos disminuidos de adiponectina indica
una alta probabilidad de tener sindrome metabélico (Qiu et al., 2023b). Sin embargo, debido a la
alta prevalencia de la obesidad y la resistencia a la insulina en la poblacion en general, el valor
predictivo negativo puede no ser tan alto, lo que significa que niveles plasmaticos altos de
adiponectina no descarta completamente la presencia de la enfermedad (Monnerie et al.,
2020b).

La interpretacion de las curvas ROC para la adiponectina muestra un area bajo la curva (AUC)
significativa, lo que confirma su capacidad diagnéstica. Un AUC cercano a 1 indica una alta
precision en la discriminacion entre individuos con y sin sindrome metabdlico (Qiu et al., 2023b).

Leptina

Siendo una adipocina influye activamente en varias respuestas fisiolégicas como: disminucion
del apetito, incrementa el consumo de energia, incrementa el consumo de glucosa y aumenta la
sensibilidad celular a la insulina, su actividad es proporcional al tejido adiposo, su receptor se
ubica en el hipotalamo, corazon, higado rifiones y pancreas, entre los mas relevantes tenemos
a al receptor Ob-Rb a nivel del musculo cardiaco y liso vascular lo que ha orientado a una
asociaciéon con la generacion de Hipertrofia cardiaca ventricular izquierda e hipertension
aterosclerosis y angiogénesis(Maron et al., 2022).

Por otro lado, en el sindrome metabdlico se asocia con obesidad, resistencia a la insulina, infarto
de miocardio e insuficiencia cardiaca congestiva, la correlacion es directamente proporcional
con sindrome metabdlico y sus componentes en nifios, ancianos, mujeres y hombres, con la
circunferencia de la cintura, independiente del IMC (indice de masa corporal) (Diagnosis and
Evaluation of Hypertrophic Cardiomyopathy, n.d.).

Relacion Leptina: Adiponectina (LAR)

El analisis combinado es superior a la medicién e interpretacion por separado. LAR alto en
unmejor biomarcador de sindrome metabolico que en analisis por separado, presenta una fuerta
asociacion en la poblacion masculina, ya que en la femenina presentan valores mas elevados
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de adiponectina adicionalmente debido a la diferencia en el metabolismo de glucosa y lipidos
entre ambos sexos, para su analisis no requiere de ayunas (Srikanthan et al., 2016a).

Proteina C reactiva (PCR) y la Interleucina-6 (IL-6)

Tanto la PCR como la IL-6 son biomarcadores de inflamacion, y se ha demostrado que estan
asociados con el sindrome metabdlico y su fisiopatologia inflamatoria (Vona et al., 2019a). La
sensibilidad de estos biomarcadores para detectar el sindrome metabdlico puede variar, pero
en general, se considera moderada a alta, lo que indica que son eficaces para identificar a los
pacientes con la condicién. La especificidad también es significativa, lo que sugiere que estos
biomarcadores pueden diferenciar adecuadamente a los individuos sanos de aquellos con
sindrome metabdlico (Monnerie et al., 2020b).

En términos de valor predictivo positivo, un resultado positivo para la PCR o la IL-6 sugiere una
mayor probabilidad de tener sindrome metabdlico y un mayor riesgo cardiovascular (Srikanthan
et al,, 2016b). Sin embargo, el valor predictivo negativo puede ser mas bajo, lo que significa que
un resultado negativo de la prueba no descarta por completo la presencia de la enfermedad
(Stoian et al., 2022).

La interpretacion de las curvas ROC para la PCR y la IL-6 muestra que tienen un AUC
significativo, lo que indica una capacidad diagndstica adecuada. Sin embargo, es importante
tener en cuenta que estos biomarcadores pueden verse influenciados por otras condiciones
inflamatorias o infecciosas, lo que puede afectar su especificidad en la deteccion especifica del
sindrome metabdlico (Monnerie et al., 2020a).

Acido Urico

El 4cido urico es un producto final del metabolismo de las purinas y se ha asociado con la
resistencia a la insulina y el sindrome metabdlico en estudios epidemioldgicos (Raya-Cano et
al., 2022). La sensibilidad del acido urico como biomarcador para el sindrome metabdlico puede
variar segun la poblacién y los criterios de diagndstico utilizados, pero en general, se considera
moderada a alta. La especificidad también puede ser significativa, lo que sugiere que el acido
urico puede diferenciar entre individuos con y sin la condicidon (Raya-Cano et al., 2022; Tylutka
etal, 2023).

El valor predictivo positivo de la medicion de acido Urico es util para identificar a los individuos
en riesgo de desarrollar sindrome metabdlico y enfermedades cardiovasculares. Sin embargo,
el valor predictivo negativo puede ser mas bajo, lo que indica que un resultado negativo de la
prueba no descarta completamente la presencia de la enfermedad (Kaur, 2014).

La interpretacion de las curvas ROC para el acido urico muestra un AUC significativo, lo que
indica una capacidad diagndstica adecuada. Sin embargo, se debe considerar que los niveles
de acido urico pueden verse influenciados por otros factores, como la dieta y el consumo de
alcohol, lo que puede afectar su especificidad en la deteccion especifica del sindrome
metabdlico (Raya-Cano et al., 2022).

Proteina transportadora de ésteres de colesterol (CETP)

CETP esta involucrada en el intercambio de lipidos entre las lipoproteinas y se ha propuesto
como un biomarcador relacionado con la dislipidemia y el sindrome metabdlico. La sensibilidad
del CETP para detectar el sindrome metabolico puede variar segun el disefio del estudio y los
criterios de diagndstico utilizados, pero en general, se considera moderada (Monnerie et al.,
2020b). La especificidad también puede ser significativa, lo que sugiere que el CETP puede
diferenciar adecuadamente entre individuos con y sin sindrome metabdlico (Ulloque-Badaracco
etal, 2023).
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El valor predictivo positivo de la medicion de CETP es util para identificar a los individuos con
mayor riesgo de desarrollar sindrome metabdlico y enfermedades cardiovasculares asociadas.
Sin embargo, el valor predictivo negativo puede ser mas bajo, lo que indica que un resultado
negativo de la prueba no descarta completamente la presencia de la enfermedad (Yan et al.,
2023).

La interpretacion de las curvas ROC para el CETP muestra un AUC significativo, lo que indica
una capacidad diagndstica adecuada. Sin embargo, es importante considerar que el CETP es
solo uno de los muchos factores que contribuyen a la dislipidemia y el sindrome metabdlico, y
su utilidad como biomarcador Unico puede ser limitada (Stoian et al., 2022).

MicroARNs: miR-33a y miR-122

Los microARNs (miARNs) son pequeiias moléculas de ARN no codificantes que regulan la
expresion génica a nivel post-transcripcional. Se ha demostrado que miR-33a y miR-122 estan
involucrados en la regulacion del metabolismo lipidico y glucidico, y su disfuncion se ha
asociado con la aparicion de obesidad y resistencia a la insulina (Rochlani et al., 2017).

La sensibilidad de los miARNs miR-33a y miR-122 para detectar el sindrome metabdlico es
prometedora, y estudios han sugerido que pueden identificar eficazmente a los individuos en
riesgo de desarrollar la enfermedad (Ulloque-Badaracco et al., 2023). La especificidad también
puede ser significativa, lo que sugiere que estos miARNs pueden diferenciar entre individuos
con y sin sindrome metabdlico (Vona et al., 2019b).

El valor predictivo positivo de la medicion de miR-33a y miR-122 es util para identificar a los
individuos en riesgo de desarrollar sindrome metabélico y enfermedades cardiovasculares
(Huang et al., 2023). Sin embargo, como con otros biomarcadores, el valor predictivo negativo
puede ser mas bajo, lo que indica que un resultado negativo de la prueba no excluye
completamente la presencia de la enfermedad (Paublini et al., 2023).

La interpretacion de las curvas ROC para los miARNs miR-33a y miR-122 muestra un AUC
significativo, lo que indica una capacidad diagnéstica adecuada (Majo et al., 2022). Sin embargo,
es importante destacar que los miARNs son solo una parte del complejo sistema de regulacion
génica involucrado en el sindrome metabdlico, y su utilidad clinica puede requerir su inclusion
en paneles de biomarcadores junto con otras pruebas (Srikanthan et al., 2016a).

Utilidad Clinica y Recomendaciones

La evaluacion de los biomarcadores emergentes para el diagndstico del sindrome metabdlico
ha revelado que muchos de ellos tienen una capacidad diagndstica significativa, lo que sugiere
su utilidad potencial en la practica clinica. Sin embargo, es importante considerar varios
factores antes de su implementacion rutinaria.

En primer lugar, es necesario realizar mas estudios de validacion en poblaciones diversificadas
y con tamanos de muestra mas grandes. Ademas, es fundamental estandarizar los métodos de
medicion de biomarcadores para garantizar resultados consistentes y comparables entre
diferentes laboratorios.

Ademas, debido a la naturaleza multifactorial y heterogénea del sindrome metabdlico, la
combinacion de varios biomarcadores en paneles diagndsticos puede ser mas efectiva que la
evaluacion individual de un uUnico biomarcador. Estos paneles de biomarcadores podrian
mejorar la precision diagndstica y permitir una evaluacion mas completa del riesgo metabélico
y cardiovascular en cada individuo.
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En la practica clinica, los biomarcadores emergentes podrian ser particularmente Utiles para el
seguimiento de los pacientes con sindrome metabélico, asi como para la estratificacion del
riesgo en individuos asintomaticos con factores de riesgo. La identificacion temprana del
sindrome metabdlico permitiria laimplementacion de intervenciones preventivas y terapéuticas
para reducir el riesgo de enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2.

Es importante tener en cuenta que, si bien los biomarcadores emergentes muestran un gran
potencial, no deben reemplazar completamente los criterios diagndsticos establecidos por la
Federacion Internacional de Diabetes (IDF) y el Grupo de Estudio de la Obesidad (EGO)
(Srikanthan et al.,, 2016a). La combinacion de biomarcadores con medidas clinicas y de
laboratorio tradicionales podria proporcionar una evaluacién integral y mas precisa del estado
metabdlico de cada paciente.

En conclusion, los nuevos biomarcadores emergentes representan una herramienta
prometedora para mejorar el diagnostico temprano y preciso del sindrome metabdlico. Sin
embargo, se necesitan mas investigaciones y validaciones para establecer su utilidad clinica y
aplicabilidad en diferentes poblaciones. La integracion de paneles de biomarcadores, junto con
criterios de diagndstico tradicionales, podria mejorar la precisidon diagndstica y permitir una
intervencion mas temprana y personalizada en la prevenciéon y tratamiento del sindrome
metabodlico y sus complicaciones asociadas.

CONCLUSIONES

La revision sistematica de los nuevos biomarcadores en el diagndstico del sindrome metabdlico
revel6 que varios de ellos tienen una capacidad diagnostica prometedora. La adiponectina, PCR,
IL-6, acido urico, CETP y miARNs como miR-33a y miR-122 mostraron una capacidad para
identificar a los individuos con sindrome metabdlico con una sensibilidad y especificidad
significativas (Vona et al., 2019b).

La implementacion de paneles de biomarcadores junto con criterios de diagnéstico
tradicionales puede mejorar la precision diagndstica y permitir un enfoque mas personalizado
en la prevencién y manejo del sindrome metabdlico. Sin embargo, se necesitan mas estudios y
validaciones en poblaciones diversas antes de su implementacion clinica rutinaria (Roy et al.,
2023).

La aplicacién de estos biomarcadores emergentes en la practica clinica puede ayudar en el
seguimiento y estratificacion del riesgo de pacientes con sindrome metabdlico. Ademas,
podrian ser utiles en la identificacion temprana de individuos asintomaticos en riesgo de
desarrollar enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2(Popa et al., 2022).

En conclusidn, la investigacion continua de biomarcadores emergentes es esencial para mejorar
el diagnéstico y la gestion del sindrome metabdlico, lo que podria conducir a una disminucion
significativa en la incidencia de enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2 en la poblacién
(Ridker et al., 2003). La combinacion de enfoques clinicos y moleculares podria permitir una
evaluaciéon mas completa del estado metabdlico y cardiovascular del paciente, lo que llevaria a
una atenciéon mas personalizada y efectiva en el manejo del sindrome metabdlico (Kornilov et
al., 2020).

RECOMENDACIONES

Basado en los hallazgos y conclusiones de esta revision sistematica, se sugieren las siguientes
recomendaciones:

Realizar Estudios de Validaciéon: Es fundamental llevar a cabo estudios de validaciéon en
poblaciones diversificadas y con tamanos de muestra mas grandes para confirmar la utilidad
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clinica de los biomarcadores emergentes en el diagndstico del sindrome metabdlico. Estos
estudios deben comparar los resultados de los biomarcadores con los criterios diagnésticos
establecidos para determinar su precision diagnostica y su capacidad para estratificar el riesgo
de enfermedades cardiovasculares y diabetes tipo 2.

Estandares de Medicién: Se deben establecer estandares de medicion y procedimientos de
laboratorio para los biomarcadores emergentes, asegurando la reproducibilidad vy
comparabilidad de los resultados entre diferentes laboratorios.

Paneles de Biomarcadores: La combinacion de varios biomarcadores en paneles diagndsticos
puede mejorar la precision en el diagndstico del sindrome metabdlico. Se recomienda investigar
y desarrollar paneles que incluyen biomarcadores emergentes junto con criterios de diagndstico
tradicionales para una evaluacion mas completa del riesgo metabdlico y cardiovascular.

Evaluacion en Estadios Tempranos: El uso de biomarcadores emergentes podria ser
especialmente valioso en la deteccion temprana del sindrome metabdlico en individuos
asintomaticos con factores de riesgo, lo que permitiria intervenciones preventivas y
terapéuticas mas tempranas para reducir la progresion de la enfermedad y prevenir
complicaciones cardiovasculares.

Implementacién en Practica Clinica: A medida que se acumule mas evidencia sobre la utilidad
clinica de los biomarcadores emergentes, es importante que los profesionales de la salud los
incorporen en su practica clinica de manera adecuada. Esto puede implicar la formacion y
actualizacion de los profesionales de la salud sobre el uso de estos biomarcadores y la
interpretacion de los resultados.

Investigacidon Continua: Se alienta la investigacion continua en el campo de biomarcadores
emergentes en el sindrome metabdlico. La identificacion de nuevos biomarcadores y la
comprensién de sus mecanismos subyacentes podrian llevar al desarrollo de nuevas
estrategias de prevencion y tratamiento para el sindrome metabdlico y sus complicaciones
asociadas.

En conclusion, los nuevos biomarcadores emergentes muestran un gran potencial para mejorar
el diagnostico temprano y preciso del sindrome metabolico. Sin embargo, se necesita mas
investigacién y validacion para establecer su utilidad clinica y aplicabilidad en diferentes
poblaciones. La integracion de paneles de biomarcadores con criterios de diagnéstico
tradicionales podria mejorar la precision diagndstica y permitir una intervencion mas temprana
y personalizada en la prevencién y tratamiento del sindrome metabdlico y sus complicaciones
asociadas (Syk et al., 2021).

Es importante destacar que el sindrome metabélico es una condiciéon compleja y multifactorial,
por lo que la evaluacién integral del paciente, incluyendo factores de riesgo, antecedentes
médicos y clinicos, junto con el uso adecuado de biomarcadores, es esencial para un
diagndstico y tratamiento efectivos. El enfoque multidisciplinario y la colaboracién entre
profesionales de la salud son clave para abordar de manera integral el sindrome metabélico y
reducir su impacto en la salud publica.
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