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Resumen

Objetivos: Los objetivos de este estudio fueron analizar
el perfil metabdlico de la poblacién de estudio. En
segundo lugar, verificar una asociacion significativa
entre el estado nutricional de los sujetos y los niveles séri-
cos de proteina-C reactiva. Por ultimo, comprobar la
existencia de una correlacion entre los niveles séricos de
proteina-C reactiva y los valores del indice de cintura-
cadera.

Muestra y metodologia: Una poblacién de 1001 adoles-
centes de entre 9 y 17 afios de edad, pertenecientes a 18
centros educativos de las provincias de Granada y Alme-
ria. Se evalud el estado nutricional de los alumnos
mediante antropometria. Para el estudio metabélico, se
practicé una extracciéon sanguinea mediante puncién
venosa a cada alumno, analizando proteina-C reactiva,
glucemia basal, ceruloplasmina, hemoglobina glicosilada
(HBA1c), insulina basal, niveles séricos de lipoproteina
(a) y acidos grasos de cadena larga (NEFA).

Resultados: El estudio bioquimico evidencié un perfil
metabolico normal, destacando niveles séricos de prote-
ina-C reactiva, glucemia basal, ceruloplasmina, hemoglo-
bina glicosilada, insulina basal, lipoproteina (a) y acidos
grasos libres ligeramente superiores en chicos. Se encon-
tré una asociacion estadisticamente significativa (p < 0,05;
F =3,701) entre el estado nutricional de los sujetos y los
niveles séricos de proteina-C reactiva. Se encontré una
asociacion significativa (F = 9,008; p < 0,005) entre los
niveles séricos de proteina-C reactiva y los valores del
indice de cintura-cadera.

Conclusiones: La proteina-C reactiva asociada al
estado nutricional o al indice de cintura-cadera, consti-
tuye un eficaz marcador bioquimico de riesgo cardiovas-
cular entre la poblacién de adolescentes estudiada.
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C-REACTIVE PROTEIN AS A BIOCHEMICAL
MARKER OF CARDIOVASCULAR RISK

Abstract

Objectives: The first objective of this study was to
analyze the metabolic profile of the population to be
studied. The second one was to ascertain whether there
was a significant association between the nutritional
status of the subjects and the serum level of C-reactive
protein. Finally, the third objective was to discover
whether there was a correlation between C-reactive
protein serum levels and waist to hip ratio values.

Sample and methodology: The sample was composed of
1001 adolescents, 9-17 years of age, from 18 schools in the
provinces of Granada and Almeria. Their nutritional
status was determined by means of anthropometric
evaluation. For the metabolic study, a blood sample was
collected from each subject by venipuncture. An analysis
was performed of C-reactive protein, basal glycemia,
ceruloplasmin, glycated hemoglobin (HBAlc), basal
insulin, serum levels of lipoprotein (a), and non-esterified
fatty acids (NEFA).

Results: The biochemical study reflected a normal
metabolic profile with serum levels of C-reactive protein,
basal glycemia, ceruloplasmin, glycated hemoglobin,
basal insulin, lipoprotein (a) and non-esterified fatty
acids slightly higher in the male subjects. The results of
our studied showed that there was a statistically signifi-
cant association (p < 0.05; F = 3.701) between the nutri-
tional status of the subjects and serum levels of C-reactive
protein. A statistically significant association (F = 9.008;
p < 0.005) was also found between serum levels of C-reac-
tive protein and waist to hip ratio values.

Conclusions: The C-reactive protein associated either
with nutritional status or the waist to hip ratio is an effec-
tive biochemical marker of cardiovascular risk among
the population of adolescents in our study.

(Nutr Hosp. 2013;28:2182-2187)
DOI:10.3305/nh.2013.28.6.6807
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Abreviaturas

PCR: Proteina-C reactiva.

ICC: Indice de citura-cadera.

NEFA: Acidos grasos no esterificados o dcidos gra-
sos libres.

HBAIlc: Hemoglobina glicosilada.

OMS: Organizaciéon Mundial de 1a Salud.

RI: Resistencia a la insulina.

TNEF-a.: Factor de Necrosis Tumoral Alfa.

NHANES III: Third National Health and Nutrition
Examination Survey.

Introduccion

Segun datos de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS)', el nimero de obesos en el mundo se ha dupli-
cado en las ultimas tres décadas. Segin datos de un
reciente estudio, en la actualidad 502 millones de ciu-
dadanos (205 millones de hombres y 297 millones de
mujeres) son obesos?. En Europa, uno de cada seis
nifios, o su equivalente el 20%, tienen sobrepeso, mien-
tras que 1 de cada 20 adolescentes (el 5%) es obeso®. En
Espaifia, cuatro de cada diez chicos y chicas (42,7%),
con edades entre seis y diez afos, tienen sobrepeso,
mientras que uno de ellos ya es obeso*°. En el caso de
los adolescentes, las cifras son algo menores, pero
igualmente preocupantes, ya que uno de cada tres pre-
senta sobrepeso y uno de cada veinte es obeso®.

El sobrepeso y la obesidad constituyen la causa prin-
cipal para el desarrollo temprano de desérdenes metabo-
licos, tales como diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial, dislipidemias y aterosclerosis™. Asi, estudios
recientes sugieren que nifios y adolescentes con sobre-
peso y obesidad presentan valores mas altos de triglicéri-
dos, colesterol, presion arterial elevada y mayor resisten-
cia a la insulina (RI), en comparacién con aquellos otros
eutr6ficos'™!'. Ademads, se ha puesto de manifiesto una
elevacion en los niveles de ciertos indicadores de disfun-
cion endotelial tales como moléculas de adhesion celu-
lar, factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) e inflama-
cién subclinica manifestada por un incremento en los
valores de PCR, proteina ésta ultima sintetizada funda-
mentalmente por los hepatocitos'>.

Actualmente, la PCR es considerada como un mar-
cador de trastornos cardiovasculares. De acuerdo con
Zulet y colaboradores (2007)", se ha descrito una aso-
ciacién entre los niveles séricos de PCR y ciertos indi-
cadores antropométricos como el ICC o la circunferen-
cia de la cintura, independientemente del indice de
masa corporal (IMC). Otros estudios como el desarro-
llado por Tande da Silva y colaboradores (2010)'* a
partir de una poblacién de adolescentes brasilefios,
verificaron la existencia de valores séricos superiores
de PCR entre adolescentes que presentaban obesidad
frente a aquellos otros adolescentes eutréficos. En base
a estos resultados, cabe plantear como los niveles séri-
cos de PCR pueden constituir un indicador potencial en

la valoracidn del riesgo cardiovascular en sujetos con
sobrepeso u obesidad®.

Objetivos

Los objetivos propuestos a alcanzar con el desarrollo
de este estudio fueron los siguientes:

e Analizar los niveles séricos de PCR, glucemia
basal, ceruloplasmina, hemoglobina glicosilada
(HBAIc), insulina basal, lipoproteina (a) y acidos
grasos libres basales (NEFA basal), entre la pobla-
cién de estudio.

e Verificar una asociacion significativa entre esta-
dos de normopeso, sobrepeso y obesidad y los
niveles séricos de PCR como potencial marcador
de riesgo cardiovascular.

* Comprobar la existencia de una correlacién entre
los niveles séricos de PCR y los valores del ICC.

Muestra

La muestra objeto de estudio estaba compuesta por
una poblacién de 1001 nifios y adolescentes de entre 9
y 17 afios de edad, pertenecientes a 18 centros educati-
vos publicos y privados de las provincias de Granada y
Almeria. Como criterios de inclusién de la muestra,
cabria destacar que fueron considerados candidatos a
participar en el estudio todos aquellos chicos y chicas
carentes de patologia endocrina o fisica. Ademas, fue
necesario contar con la autorizacion, via consenti-
miento informado, por parte de los padres o tutores. El
estudio cumple ademads con los criterios éticos estable-
cidos por la Asociacién Médica Mundial y la Declara-
cioén de Helsinki.

Metodologia

Estudio descriptivo, transversal y multicéntrico en el
que se llevé a cabo una valoracién del estado nutricio-
nal, siguiendo las recomendaciones del Protocolo
Pediatrico Europeo (Body Composition Analyzing Pro-
tocol). El estudio se realiz6 durante el periodo de
tiempo comprendido entre los meses de enero a
diciembre de 2012. La evaluacién fue realizada por
miembros del equipo investigador, debidamente ins-
truidos al respecto. Para su realizacién, cada centro
educativo colaboré proporcionando al equipo investi-
gador un habitaculo (gimnasio, aula, biblioteca) donde
poder realizar todas las determinaciones garantizando
con ello condiciones de intimidad para los alumnos
participantes. En dicha evaluacién fueron valoradas las
variables peso, estatura y a partir de estas, el indice de
masa corporal. La determinacién del peso de los suje-
tos se llevd a cabo mediante una balanza electrénica de
fabricacion alemana (marca Seca®, modelo 861*) auto-
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calibrable y dotada de una precisién de hasta cien gra-
mos. Para medir la estatura de los sujetos se utiliz6 un
antropémetro de la marca Seca®, modelo 214%*. Para
determinar la estatura, el sujeto debia situarse en posi-
cién antropométrica con la cabeza orientada segtin el
plano de Frankfort. El dorso del tronco y la pelvis del
sujeto debian de permanecer en continuo contacto con
la rama vertical del antropémetro. Una vez colocado en
esta posicion, se procedia a aplicar la rama horizontal
del antropémetro sobre el vértex o punto mas alto del
crdneo. Ademds, fueron evaluados los perimetros de la
cintura y de la cadera y a partir de ellos el indice de cin-
tura-cadera. Para ello se utilizé una cinta métrica flexi-
ble e inextensible, cuya precisién era de 1 mm. Para
definir estados de sobrepeso y obesidad, se tomaron
como referencia los estandares proporcionados por el
estudio enKid (1998-2000)'¢, definiendo sobrepeso
como aquellos valores comprendidos entre los percen-
tiles 85 y 95 de indice de masa corporal, y obesidad
aquellas cifras iguales o superiores al percentil 95 de
indice de masa corporal. Teniendo en cuenta que la
poblacién de estudio estaba compuesta por nifios y
adolescentes, fué necesario estratificar en base al esta-
dio de desarrollo puberal. Para ello se categorizé a los
sujetos en dos grupos o estadios: grupo de sujetos pre-
puberales y resto de la poblacién del estudio. El grupo
de sujetos prepuberales estaria integrado por chicas de
edad igual o inferior a 10 afios y chicos de edad igual o
inferior a 11 afios. Por su parte, el grupo constituido por
el resto de la poblacién estaria compuesto por chicas
desde los once afios en adelante y por chicos desde los
doce afios en adelante.

Para el estudio metabdlico, se realiz6 a cada alumno
una extraccion sanguinea mediante puncion venosa a
primera hora de la mafiana, a la que debian acudir con
un periodo de ayuno minimo de 12 horas. La glucemia
basal se determiné mediante método enzimético colo-
rimétrico (GOD-PAP Methode, Human Diagnostica,
Alemania), siendo medida en mmol/L. La insulina
plasmatica se determiné mediante radioinmunoanalisis
(Insulin Kit, DPC, Los Angeles, EEUU), siendo
medida en pU/ml. La PCR fue determinada mediante
ensayo inmunométrico quimioluminiscente en fase
s6lida. El andlisis estadistico se realiz6 utilizando el
software SPSS 20.0. Los datos se presentan como pro-
medio = DE.

Resultados

En relacion al perfil metabdlico, los resultados obte-
nidos describen diferencias en ambos sexos. Asi, en el
caso de los niveles séricos de PCR, fueron las chicas en
estado prepuberal quienes mayores valores séricos de
PCR mostraron. Para el resto de la poblacién estudiada,
los valores sericos de PCR resultaron ser mas elevados
entre los chicos. Para la variable glucemia basal, se
observaron mayores niveles de glucemia entre las chi-
cas prepuberales frente a los chicos. Para el resto de la

poblacién estudiada, los niveles de glucosa fueron
superiores entre los chicos. En el caso de la variable
ceruloplasmina, los resultados muestran niveles supe-
riores de esta proteina entre el grupo de los chicos tanto
en el periodo prepuberal como entre el resto de la
poblacién. En el caso de la variable hemoglobina glico-
silada (HBA1c¢), sus valores fueron superiores entre los
chicos tanto en el perfodo prepuberal como entre el
resto de la poblacién. En el caso de la variable insulina
basal, en el grupo de preptiberes, sus valores resultaron
similares para ambos sexos y no para el resto de la por-
blacién en donde los valores basales de insulina fueron
ligeramente superiores entre los chicos. El estudio de la
lipoprotefna (a), muestra en el grupo de prepuiberes
niveles séricos superiores entre las chicas frente a los
chicos. Para el resto de la poblacién estudiada, los valo-
res de lipoprotefna (a) fueron superiores entre los chi-
cos. En el caso de los dcidos grasos libres basales
(NEFA basal), los resultados muestran niveles superio-
res entre los varones tanto en sujetos prepuberales
como entre el resto de la poblacién estudiada. Estos
resultados se muestran mds claramente en la tabla I.

En relacién a una posible asociacion entre el estado
nutricional de los sujetos y los niveles séricos de PCR,
los resultados obtenidos muestran una asociacion esta-
disticamente significativa (p <0,05; F=3,701). Asi, las
mayores diferencias se encontraron entre el colectivo
de nifios y adolescentes con obesidad, donde ademas
existe la mayor dispersion en los valores obtenidos.
Entre los nifios y adolescentes en situacién de normo-
peso y sobrepeso, los niveles observados de PCR son
similares aunque mostrando una mayor dispersién
entre el grupo de sobrepeso. Estos resultados se mues-
tran mds claramente en la figura 1.

En el caso de los niveles séricos de PCR y los valores
del ICC, los resultados obtenidos confirman la existen-
cia de una asociacion estadisticamente significativa (F
=9,008; p <0,005), entre sendas variables. Estos resul-
tados se muestran en la figura 2.

Discusion/Conclusion

El sobrepeso y la obesidad constituyen un grave pro-
blema de salud publica, con repercusiones en salud a
edades cada vez mas tempranas. Los resultados obteni-
dos en este estudio confirman lo reportado ya por otros
autores'™'®, esto es, el desarrollo precoz de complica-
ciones metabdlicas en la infancia y adolescencia.

Los diferentes pardmetros bioquimicos estudiados
muestran marcadas diferencias entre ambos sexos y en
funcién del grado de maduracion sexual. En el caso de
los niveles séricos de PCR y glucemia basal, sus valores
fueron superiores entre las chicas prepuberales. Estos
resultados coinciden con lo descrito por otros estudios
como el desarrollado por Corripio y colaboradores
(2010)" a partir de una poblacién de 67 nifios de 6 a 10
aflos de edad. Para las variables ceruloplasmina y
hemoglobina glicosilada (HBA1c), en ambos casos sus
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Fig. 1.—Niveles séricos de
PCR & Normopeso, sobre-

peso y obesidad.
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Fig. 2.—ICC & Niveles séri-
cos de PCR.

niveles séricos fueron superiores entre los chicos tanto
en el grupo de prepiberes como para el resto de la
poblacién. En el caso de los niveles de insulina (basal),
sus niveles fueron considerablemente superiores entre
los chicos del resto de la poblacion del estudio. Estos
resultados coinciden igualmente con lo reportado por
otros estudios®. En el caso de la variable lipoproteina
(a), los resultados muestran un marcado dimorfismo
sexual, alcanzando valores séricos superiores entre las
chicas prepuberales y entre los chicos del grupo resto de
la poblacién. Estos resultados resultan preocupantes si
consideramos que niveles elevados de dicha liporpote-
ina se relacionan con un mayor riesgo cardiovascular?..
Por su parte, los niveles de dcidos grasos libres basales
(NEFA basal), resultaron ser superiores entre los varo-

nes de ambos grupos (prepuberales y resto de la pobla-
cidn), coincidiendo con lo descrito por otros estudios®.

Enel casode la PCR, se ha verificado una asociacion
entre sus niveles séricos y el estado nutricional de los
sujetos, esto es, describiéndose sus mayores valores
entre el colectivo de nifios y adolescentes con obesi-
dad. Estos resultados coinciden con los reportados en
su dia por otros estudios como el NHANES III (Third
National Health and Nutrition Examination Survey),
donde se demostré que los niveles de PCR eran mas
elevados entre adolescentes obesos?, o el estudio de
Akinci y colaboradores (2008)*, donde fueron descri-
tos mayores niveles séricos de PCR entre adolescentes
en riesgo de padecer obesidad frente a aquellos otros
adolescentes eutréficos.
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Con relacion a los niveles séricos de PCR y su rela-
cién con indicadores antropométricos, los resultados
de este estudio confirman la existencia de una estrecha
asociacion entre los niveles séricos de dicha proteina y
el ICC. Estos resultados resultan coincidentes con los
reportados en su dia por Zulet y colaboradores (2007)".
Ello cobra especial interés si consideramos que la
mayoria de estudios realizados hasta el momento
habian demostrado una asociacién entre los niveles
séricos de PCR y la circunferencia de la cintura funda-
mentalmente, pero no respecto al ICC.

Teniendo en cuenta que la PCR es un marcador
inflamatorio relacionado con la liberacion de diferen-
tes citoquinas a nivel del tejido adiposo, sus valores
séricos elevados constituirdn un factor predisponerte
hacia un estado pro-inflamatorio y por ende un factor
de riesgo anadido para el desarrollo de problemas car-
diovasculares®.

Todo ello debe hacer reflexionar sobre la necesidad de
que nifios, adolescentes y sus familias tomen conciencia
de la importancia de prevenir el sobrepeso y la obesi-
dad?®. S6lo mediante una adecuada educacion en salud,
estaremos en condiciones de frenar el avance cada vez
mads precoz en edad de los trastornos metabdlicos y con
ello cardiovasculares secundarios a la obesidad.
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