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RESUMEN

OBJETIVO. Determinar la asociacion entre elevacion de concentraciones de dcido tirico y sindrome metabélico (SM) en
una poblacion de adolescentes obesos.

MATERIAL Y METODOS. Se realizo un estudio caso-control, prospectivo. Se evalué una poblacion de 308 obesos de 10
a 17 aiios que acudieron al Servicio de Endocrinologia del Hospital Nacional Arzobispo Loayza de Lima. Los casos
fueron quienes presentaron SM segiin los criterios de Cook y quienes no fueron los controles. Se incluyo 70 casos y
70 controles. Se definio elevacion de dcido trico a valores mayores de 5,5 mg/dL. La asociacion entre elevacion de
concentraciones de dcido urico y sindrome metabolico se calculo mediante la determinacion del odds ratio (OR).

ResuLtapos. El 60% de adolescentes que presento SM tuvo valores de dcido tirico mayor a 5,5 mg/dL, con promedio
de 5,95 mg/dL (4,52-6,65 mg/dL). El OR para elevacion de concentraciones de dcido tirico y SM fue 5,06 (95% IC
2,2-11,3). El OR para elevacion de dcido iirico y perimetro de cintura (percentil > 90) fue 7,02 (0,91-313), con presion
arterial elevada (percentil > 90) fue 3,09 (1,04-9,8), con glicemia (> 110 mg/dL) fue 1,8 (0,37-9,6), y triglicéridos
elevados (= 110 mg/dL) fue 44 (1,7-12,09) y con HDL-c (< 40 mg/dL) fue 2,7 (1,2-5,8).

CoNCLUSION. El sindrome metabolico estd asociado a valores elevados de dcido tirico en adolescentes obesos.

PALABRAS CLAVE. Acido tirico, obesidad, sindrome metabdlico, adolescentes.

were not were considered as the controls. We included 70
cases and 70 controls. An elevated concentration of acid uric
was defined as uric acid values > 5,5 mg/dL. The association

ABSTRACT

OBJECTIVE. To determine the association between elevated

concentrations of uric acid and the metabolic syndrome in a
population of obese adolescents.

MATERIAL AND METHODS. It was carried out a case-control and
prospective study. We evaluated a population of 308 obese
adolescents from 10-17 years old who were followed up in
the Endocrinology Service of the Arzobispo Loayza National
Hospital, Lima. They were diagnosed as a case of metabolic
syndrome according to the Cook’s criteria and those who
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between elevated concentrations of acid uric and metabolic
syndrome was determined by odds ratio (OR).

REsuLrs. Sixty per cent of adolescents had metabolic syndrome
had wric acid values greater than 5,5 mg/dL, with an average
value of 5,95 mgldL (4,52-6,65). Elevated concentrations of
acid uric and metabolic syndrome odds ratio was 5,06 (95% IC
2,2-11,3). The odds ratio (95% CI) for elevated of uric acid and
waist circumference (percentile > 90) 7,02 (0,91 to 313) and high
blood pressure (percentile > 90) 3,09 (1,04-9,8), and glucose (=
110 mg/dL) 1,8 (0,37-9,6) and elevated triglycerides (= 110 mg/
dL) 44 (1,7-12,09) and HDL (< 40 mg/dL) 2,7 (1,2-5,8).

ConcLusion. The metabolic syndrome is associated with AN
elevated concentrations of uric acid in obese adolescents.

Kkey worps. Uric acid, obesity, metabolic syndrome, adolescents.
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INTRODUCCION

El sindrome metabdlico (SM) se define como la
asociacion de varios factores de riesgo, precursores
de enfermedad cardiovascular y diabetes mellitus
tipo 2.'* Forman parte de este sindrome la adiposidad
central, elevacion de la presion arterial, dislipidemia e
hiperglicemia, y otras anormalidades como fibrindlisis,
trombosis, inflamacién y disfuncién endotelial estdn
fuertemente relacionadas a este sindrome.?

El 4cido trico no forma parte de este sindrome pero es
reconocido como factor de riesgo cardiovascular.’* El
dcido trico es el principal producto del metabolismo de
la purinas y es formado de la xantina por la accién de la
xantina oxidasa.!

Hay estudios que muestran una fuerte asociacion de 4cido
trico con el sindrome metabdlico o sus componentes
principalmente en adultos.*” En la poblacion pedidtrica
es poco conocida su asociacién, aunque algunos
hallazgos sugieren la relacion de hiperuricemia e
hipertensién primaria en nifios, obesidad y sindrome
metabdlico.57

Una significativa relacion entre la elevacion de niveles
del 4cido drico y el sindrome metabdlico en la poblacién
adolescente ayudarfa a disipar la preocupacion sobre
el desarrollo de enfermedades crénicas relacionadas a
la poblacién adulta, por lo que el objetivo de nuestro
estudio fue determinar la asociacién entre elevacién
de las concentraciones de 4cido trico y el sindrome
metabdlico y sus componentes.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio tipo caso-control, prospectivo
en adolescentes obesos entre 10 y 17 afios. Se incluyd
como caso los que presentaran SM segtin los criterios
de Cook para nifios y adolescentes'® y quienes no lo
presentaron fueron los controles. Los criterios de
exclusién para casos y controles fueron: antecedentes
de consumo de alcohol, residencia en zonas de alta
endemicidad de hepatitis B y C, antecedentes de uso
de drogas antiepilépticas, gestacion, uso crénico de
corticoides, uso de drogas antituberculosas, diagndstico
de patologias previa como diabetes, hipotiroidismo,
enfermedad renal y otras, y toma de medicamentos 15
dias previas a la toma de las muestras bioquimicas.

Los pacientes fueron evaluados en una consulta
ambulatoria por un médico endocrin6logo, seleccio-
nando a los que tenfan diagndstico de obesidad, segtin
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los valores de percentiles del indice de masa corporal
(IMC) para la edad del participante.’

Se aplic6 un consentimiento informado y un asentimiento
al padre y/o tutor y al participante, respectivamente.
La consideracion ética del estudio fue conservar la
confidencialidad de la informacién en el momento del
reporte (presente estudio).

Se evalu6 308 nifios desde noviembre 2009 a noviembre
2010, que acudieron al servicio de Endocrinologia del
Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Todos nuestros
pacientes presentaban como diagndstico obesidad,
seleccionando por conveniencia 70 casos y 70 controles
quienes cumplieron los criterios de seleccion.

Al participante se le tom¢ las medidas antropométricas
y muestras bioquimicas para glucosa, colesterol total,
HDL-c, LDL-c, triglicéridos. Los datos y resultados
obtenidos fueron anotados en una ficha disefiada.

La medida de la circunferencia abdominal fue tomada
a un cm por encima de la cresta iliaca y al final de
una expiracion normal, realizdndose una medicion. Se
empled la tabla de valores estimados por percentiles
del perimetro de cintura para nifios y adolescentes afro-
americanos, catalogando como obesidad abdominal un
valor por encima del percentil 90.'

Lamedida de la presién arterial fue obtenida al momento
del examen usando un manémetro de mercurio segin la
edad del paciente medida dos veces usando el promedio
de estas para el andlisis de datos, tomando como normal
valores por debajo del percentil 90 segtin la edad."

El IMC se calcul6 con la férmula peso (kg)/talla? (m?) y
se us6 la tabla de percentiles para IMC de nifios y nifias
entre 2 y 20 afios del CDC; y, se definié obesidad a los
pacientes por encima del percentil 95.° Los exdmenes de
laboratorio fueron tomados luego de por lo menos con
8 horas de ayuno.

Definimos el valor normal de acido turico como < 5,5
mg/dL, los valores de glucosa, HDL-c y triglicéridos
fueron definidos segtin los criterios de Cook para SM.}?
definiéndolos como anormales si la glucosa =110 mg/
dL, HDL-c < 40 mg/dL y triglicéridos = 110 mg/dL. Se
categoriz6 el 4cido drico como normal (< 5,5 mg/dL) y
elevado (> 5,5 mg/dL). Los datos fueron presentados
en porcentajes (%) para las variables categéricas,
media y desviacién estdndar (DE) para las variables
continuas con distribucién normal, mediana y rango
intercuartil (RIQ) para las variables continuas con
distribuciéon anormal. La asociacién entre elevacion
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Tabla |. Caracteristicas clinicas y metabolicas en pacientes con sindrome metabolico.

Caracteristica Con sindrome metabdlico Sin sindrome metabolico P
(casos) (controles)

* Edad (RIQ) (afios) 13 (11-15) 13(11-15) p=10,763
*  Acantosis nigricans

- Si 57 (81,4%) 52 (74,2%)

- No 13 (18,6%) 18 (25,8%)
¢ Peso (DE) (kg) 7393 £ 17,02 7081 £ 154 P =0,07
¢+ Talla (RIQ) (cm) 157,25 (163-147) 154 (159-145) P <0,0001
+ Indice de masa corporal (RIQ) 30,26 (32,4-28) 29,05 (31,87-27) P =0,06732
*  Cintura abdominal (RIQ) cm) 100 (107-91) 95,75 (103-88) P = 0,05607
*  Presion arterial sistolica (DE) (mmHg) 109,7 + 13,01 10572 + 12,3 P=02I
*  Presion arterial diastolica (RIQ) (mmHg) 66,5 (80-60) 60 (70-60) P =0,00001
¢ Glucosa (RIQ) (mg/dL) 96,5 (100-92) 94 (101-89) P =0,00020
¢ Triglicéridos (RIQ) (mg/dL) 178 (135-233) 102,5 (131-78) P =0,00001
* HDL-c (RIQ) (mg/dL) 37 (39-32) 46,5 (51-42) P =0,00599
+  Acido drico (RIQ) (mg/dL) 5,95 (6.65-4.52) 445 (5.4-4) P=0,00142

RIQ: rango intercuartil. DE: desviacion estandar.

de c.oncentracmnes. de .E}CIdO unco y SM se_calculé Tabla 2. Odds ratio para elevacion de concentraciones de
mediante la determinacién del odds ratio (OR). Todos 4cido rico (> 5,5 mg/dL) de acuerdo a la presencia de
los andlisis fueron realizados usando el programa Stata sindrome metabolico y sus componentes.

para disefio de casos y controles, version 10.1.

Variable N  OR(95%IC) P

Se cumplié con los requisitos solicitados por el Comité -
de Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia y * Perimetro abdominal

se obtuvo la autorizacion para la realizacion del trabajo. = Normal I

— Percentil > 90 57 7,02(0,91-313) p<0,000l
RESULTADOS * Presion arterial

- Normal 45
Sesenta y nueve pacientes fueron de sexo masculino y — Percentil > 90 13 309(1,0498 p=002

71 pacientes fueron de sexo femenino. El 60% de los + Glucosa basal

participantes que presentaron SM tuvieron valores de — Normal 53

dcido trico mayor a 5,5 mg/dL, siendo el valor promedio ~ 2110 mg/dL 5 18037-96) p>0,05
de 5,95 mg/dL (VN: 4,52-6,65 mg/dL) (Tabla 1). Las

o .. 1 . * Triglicéridos
caracterfsticas clinicas y metabdlicas de los pacientes

- Normal 8
con SM se muestran en la Tabla 1. ~ 2 110 mgldL 50 44(17-1209) p=0,0004
El OR para elevacion de concentraciones de dcido « HDL-c
tirico y SM fue 5,06 (95% IC 2,2-11,3) (Tabla 2). El — Normal 21
OR de cada variable metabdlica de los criterios de Cook - <40 mg/dL 37 27(1,2-58) p=003
y la elevacién de concentraciones de dcido trico para + Sindrome metabolico
perimetro de cintura (percentil > 90) fue 7,02 (95% IC e £ 506(22-113) p<0,00]

0,91-313), presién arterial elevada (percentil > 90) 3,09 — No 16
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(95% 1C 1,04-9.8), triglicéridos elevados (= 110 mg/dL)
44 (95% IC 1,7-12,09) y con HDL-c (< 40 mg/dL) 2,7
(95% 1C 1,2-5,8). La asociacién entre glucosa (= 110
mg/dL) en ayunas y elevacién de concentraciones de
dcido urico no fue significativa (p > 0,05).

DISCUSION

La obesidad ha sido calificada como la epidemia del
siglo XXI debido a su incremento en los tltimos afios
especialmente en nifios hispanos y de raza negra.'>!?
En el Pert, el sobrepeso y la obesidad, en el grupo de
adolescentes también ha aumentado en estos tltimos
30 aflos, por lo que nuestro estudio se realiz en una
poblacion de adolescentes obesos entre 10y 17 afios.!*!3

Segtin diversos autores se evidencia que el SM aumenta
en la poblacién adolescente obesa'® Asi, se reporté una
prevalencia del SM de 4% en adolescentes entre 12 y
19 afios, de los cuales los obesos tenfan prevalencia de
28,7%.® Otro estudié hallé una prevalencia de SM de
8,8% en adolescentes entre 10 y 19 afios, de los cuales
los obesos tenfan prevalencia de 22,9%.!

Es importante mencionar que al no haber un valor de
4cido trico definido para diagndstico de hiperuricemia
en nifios y adolescentes, ya que la mayoria de reportes
utiliza los valores referenciales de adultos,>'**° nosotros
utilizamos el valor de 4cido trico normal como menor
de 5,5 mg/dL, basdndonos en estudios que relacionan
la hipertensién arterial en nifios con el 4cido drico,
con una sensibilidad y especificidad de 87% y 83%,
respectivamente, considerdndolo como una soporte fuerte
para el diagnostico de hipertension arterial en nifios.’

Los pacientes, que tuvieron diagnéstico de SM
presentaron hasta cinco veces mds riesgo de tener
valores de 4cido trico elevado que los que no lo
tuvieron, hallazgos comparables con los encontrados
en un estudio realizado en adolescentes obesos, el cual
encontr6 un OR de 14,07 con valores de acido drico>5,7
mg/dL;? pero, ;por qué aumenta el dcido trico sérico en
pacientes con sindrome metabdlico? En sujetos con SM,
la hiperuricemia parece estar asociada a una disminucion
de la excrecion renal de 4cido drico relacionada con
altas concentraciones de insulina.*'® También se ha
propuesto que el incremento de la ingestion de fructuosa
determinarfa una mayor sintesis de urato, por lo que es
importante mencionar que el consumo de este aziicar
en ciertos alimentos, por ejemplo en refrescos y jugos,
acelerarfa la aparicion de obesidad, resistencia a la
insulina y aparicion de hiperuricemia.>'®
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Nuestros resultados mostraron asociaciéon en forma
independiente entre elevacién de 4cido tdrico y presion
arterial elevada (percentil > 90), triglicéridos elevados
(= 110 mg/dL), HDL-c (< 40 mg/dL) y perimetro de
cintura elevado (percentil > 90). La asociacion entre
glucosa en ayunas (= 110 mg/dL) y elevacion de
concentraciones de 4cido urico no fue significativa (p
>0,05).

El perimetro de cintura es el predictor de riesgo
cardiovascular mds importante; asi, estudios actuales
indican su significante asociacion entre dcido turico
y obesidad abdominal® Nosotros encontramos una
asociacion muy significativa (p < 0,0001).

Numerosos estudios en adultos reportan que la
hiperuricemia muestra un incremento del riesgo de
desarrollar hipertension arterial, incluso en pacientes con
prehipertension, en especial cuando la microalbuminuria
estd presente.”?! En nifios, existen resultados consistentes
de que el 4cido trico juega un rol importante en la
patogénesis temprana de la hipertensién primaria.”?*%
Hallamos asociacion con la presion arterial elevada
(percentil > 90) OR: 3,09 (95% IC 1,04-9.8).

Es importante mencionar que nuestro estudio presenta
limitaciones. Los puntos de corte de los criterios de
SM en adolescentes no estdn bien definidos hasta la
actualidad. Nosotros usamos los criterios de Cook, los
cuales a nuestro parecer son los més pertinentes para su
uso en la clinica ambulatoria debido a su simplicidad,
no siendo el de mayor referencia.® Sin embargo, por
razones de factibilidad se utilizaron dichos criterios.

Es importante diseflar protocolos de sondeo y de
intervencion en nuestra poblacion de nifios y adolescentes
en riesgo, aunque se desconoce si la elevacion de
concentraciones de dcido trico en la poblacién adolescente
afectarfa el riesgo de desarrollar una enfermedad
cardiovascular futura. Es posible que este marcador ayude
a identificar a un grupo juvenil con incremento del riesgo.
Por tanto, en correlacion con la asociacion encontrada en
nuestro estudio se podria usar como evaluador adicional
del SM en la poblacién pediétrica.

Sin embargo, no podemos afirmarlo categdéricamente
por ser un estudio caso-control el cual solo sefiala
asociacion y no permite precisar si la elevacion del 4cido
trico precede o es consecuencia del SM establecido, lo
cual puede estudiarse con un disefio de tipo cohortes y
asi determinar la temporalidad entre concentraciones de
dcido drico elevada y SM.
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