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Resumen

Antecedentes: La obesidad constituye un esta-
do subclinico de inflamacion, que promueve com-
plicaciones cardiovasculares. Objetivo: Establecer
la relacion entre la concentracion de proteina C
reactiva ultrasensible (PCRus) y el engrosamiento
de la intima media carotidea en obesos. Método:
estudio transversal, descriptivo y comparativo. Se
determinaron variables antropométricas, parame-
tros bioquimicos, concentracion de PCRus, y gro-
sor de intima media carotidea (GIMC) en obesos
normolipémicos y dislipidémicos. Resultados: se
evaluaron 45 pacientes obesos normolipémicos y
dislipidémicos, con una edad media de 36+9,23
anios y 38,33+8,30 afios respectivamente, sin dife-
rencias significativas en peso, talla, circunferencia
abdominal y presion arterial. La PCRus se encon-
tro en 0,967+0,73mg/dl en el grupo normolipémi-
co, y 1,328%0,75mg/dl, en el grupo dislipidémico,
con significancia estadistica (p=0,022) y una
media de grosor de intima media de 0,87+0,23mm
v 0,95+0,20mm. Los pacientes con valores de
PCRus >1mg/dl, presentaron un mayor peso, indi-
ce de masa corporal (IMC) y circunferencia abdo-
minal. Se encontro una correlacion de 0,361 entre
el GIMC y PCRus, y en el grupo normolipémico,
una correlacion de 0,423 (p=0,004). Igualmente,
se encontro una correlacion de 0,336 entre el
GIMC y la circunferencia abdominal en los normo-
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lipémicos. Conclusion: La PCRus >Img/dl en
pacientes obesos, se correlaciono con un mayor
peso, el IMC y la circunferencia abdominal, asi
como aumento del GIMC y presencia de placas de
ateroma. En pacientes obesos normolipémicos, se
encontro correlacion moderada entre el grosor de
intima media carotidea, con la PCRus y circunfe-
rencia abdominal.

Palabras Clave: arterioesclerosis; obesidad;
proteinas de fase aguda.
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Abstract

Background: Obesity is a condition of subclini-
cal inflammation, which promotes cardiovascular
complications. Objective: To establish the rela-
tionship between the concentration of high sensiti-
ve C reactive protein (CPRhs) and carotid media-
intima thickness in obese normolipidemic patients.
Methods: cross-sectional, descriptive and compa-
rative study. Anthropometric variables, biochemi-
cal parameters, CPRhs concentration, and carotid
media-intima thickness (IMT) were determined in
normolypemic and dyslipidemic obese patients.
Results: 45 normolipidemic and dyslipidemic
patients were evaluated, with an average age of
36+9,23 years and 38,33+8,30 years respectively,
without significant differences in weight, height,
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abdominal circumference and blood pressure. The
CPRhs was found in 0,967+0,73mg/dl in the normo-
lipidemic group, and 1,328+0,75mg/dl in the dysli-
pidemic group, with statistical significance
(p=0.022) and an average IMT of 0,87+0,23mm and
0,95+0,20mm respectively. Patients with CPRhs
>1mg/dl values had higher weight, body mass index
(BMI) and abdominal circumference. A correlation
of 0,361 was found between the IMT and CPRhs,
and in the normolipidemic group, a correlation of
0,423 (p=0.004). The correlation of 0,336 was
found between IMT and abdominal circumference in
normolipidemic patients. Conclusion: CPRhs
>Img/dl in obese patients, was correlated with
increased weight, BMI and abdominal circumferen-
ce, as well as increased IMT and presence of athe-
rosclerosis plaques. In obese normolipidemic
patients, a moderate correlation was found between
carotid media-intima thickness with IMT and abdo-
minal circumference, may suggest the use of these
markers in primary atherosclerotic disease preven-
tion in obese patients.

Keywords: arteriosclerosis; obesity, acute
phase proteins.

Introduccion

La obesidad constituye un problema de salud
publica que afecta a todas las edades, sexos y estra-
tos socioecondmicos, encontrandose presente en
un 30 % de la poblacion mayor de 20 afios de edad
de la region capital venezolana. Seglin datos apor-
tados por el Estudio Venezolano de Salud
Cardiometabolica (EVESCAM)."*

En la obesidad se observa un aumento de tejido
adiposo que se traduce en un aumento del indice de
masa corporal (IMC). Se ha descrito que el tejido
adiposo presenta una elevada produccion y secre-
cion de una variedad de moléculas proinflamatorias
como el factor de necrosis tumoral-o (TNF-a), inter-
leuquina-6 (IL-6), interleuquina-8 (IL-8) y la prote-
ina C reactiva (PCR), que pueden tener efectos loca-
les en la fisiologia de la célula adiposa y también
efectos sistémicos en otros organos, lo que sugiere
que los obesos pueden presentar un estado inflama-
torio subclinico o de bajo grado, que participa en la
patogénesis de muchas de las enfermedades asocia-
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das a la obesidad, como la aterosclerosis."**?’

Es asi que considerando, que los pacientes obe-
sos se encuentran en un estado de inflamacion cro-
nica de bajo grado permanente, se busc6 en la pre-
sente investigacion, establecer la relacion entre la
concentracion de proteina C reactiva ultrasensible
(PCRus) y engrosamiento de intima media caroti-
dea en pacientes obesos.

Métodos

Estudio descriptivo, comparativo, correlacio-
nal, de corte transversal, que incluy6 a los pacien-
tes obesos que acudieron a consulta en el servicio
de Medicina Interna, Hospital Militar Universitario
Dr. Carlos Arvelo, Caracas, Venezuela, con selec-
cion de muestra no probabilistica intencional, con
muestreo aleatorio estratificado. Se calculd inclu-
yendo datos del EVESCAM,* que consider6 para la
Region Capital, una poblacion de 3.163.796, pre-
valencia de obesidad del 30 %, nivel de confianza
del 90 %, con margen de error del 9%, para una
muestra de 84 pacientes. Se tomaron para el anali-
sis 90 pacientes obesos que acudieron a consulta en
el Servicio de Medicina Interna, Hospital Militar
Universitario Dr. Carlos Arvelo, Caracas,
Venezuela, en el periodo comprendido entre octu-
bre de 2018 a junio de 2019 y cumplieron con
todas las fases del protocolo de investigacion.

Los criterios de inclusion fueron: edad 18 a 50
afios, IMC >30 Kg/m2, residenciados en area
Metropolitana de Caracas. Se excluyeron las emba-
razadas, los portadores de enfermedad reumatica o
autoinmune, transplantados o inmunosuprimidos,
con evidencia clinica de proceso infeccioso agudo,
antecedente de enfermedad coronaria. o neoplasi-
ca, tratamiento cronico con esteroides, antecedente
de enfermedad cerebrovascular, tratamiento con
hipolipemiantes orales o antiinflamatorios no este-
roideos, o presentar diagnostico de hipertension
arterial, diabetes mellitus o patologia tiroidea. Se
tomaron en cuenta para la investigacion, parame-
tros de antecedentes personales, antropométricos, y
examenes de laboratorio, de la muestra estudiada.
Los pacientes fueron clasificados segun criterios
de dislipidemia de la Sociedad Americana de
Endocrinologia Clinica y el Colegio Americano



de Endocrinologia (AACE/ACE)*. Una vez divi-
didos ambos grupos, se seleccionaron de forma
aleatoria e intencional 45 pacientes de cada
grupo, a los cuales se les realizaron las medicio-
nes de PCRus y de las variables por ultrasonido,
para un total de 90 pacientes. Se determind el gro-
sor de la intima media carotidea (modo B), el
porcentaje de estenosis carotidea segun la reduc-
cion del diametro y la velocidad sistélica maxima
(VSM) mediante ecosonografia doppler de arteria
carotida bilateral, con equipo de ecosonografia
con uso de traductor lineal multifrecuencia de
7,5-10 MHz. La informacion fue analizada reali-
zando tablas en el programa Microsoft Office
Excel® 2014 y realizando el analisis de las varia-
bles en el programa SPSS24®. Se realizaron
correlaciones, utilizando la prueba de correlacio-
nes de Pearson, con su categorizacion segiin su
coeficiente en: 0-0,25 bajo o escasa, 0,26-0,50
leve a moderada, 0,51-0,75 moderada a alta, 0,76-
1 buena a excelente. Los valores de P de dos colas
<0,05 fueron considerados significativos.

Resultados

Se evaluaron 375 pacientes obesos, definidos
como aquellos que presentaron un indice de masa
corporal >30 kg/m2; de estos, 255 pacientes fueron
excluidos por presentar al menos un criterio de
exclusion, mientras que 30 pacientes fueron exclui-
dos, por no poder cumplir todas las fases de la
investigacion. De los 90 pacientes restantes, se
conformaron dos subgrupos, uno de pacientes nor-
molipémicos, y uno de pacientes dislipidémicos,
compuesto por 45 pacientes cada uno. Figura 1.

En cuando a la evaluacion de caracteristicas
generales de la poblacion en cada uno de los gru-
pos, edad media fue 36 + 9,23 afios para el grupo
normolipémico, y de 38,33 + 8,30 afios, para el
grupo dislipidémico, sin diferencia estadisticamen-
te significativa (p=0,863). No se encontraron dife-
rencias estadisticamente significativas en la eva-
luacion del peso, talla, circunferencia abdominal,
frecuencia cardiaca, presion arterial sistolica y
diastolica, por lo que se considerd a los grupos
como homogéneos. Tabla 1.

Al evaluar los resultados de parametros bioqui-
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375 pacientes obesos
2

IMC 230kg/m

255 pacientes
excluidos

150 pacientes

Pruebas de laboratorio
Ultrasonido y PCRus

30 pacientes retirados, por falta de

90 pacientes

PCRus y Ultrasonido doppler carotideo

Grupo Grupo

N=45 N=45

micos en la muestra estudiada, en el grupo dislipi-
démico se encontraron mayores valores de glice-
mia, acido urico, colesterol, HDL colesterol, LDL
colesterol, VLDL colesterol y triglicéridos, con
respecto al grupo normolipémico, con diferencia
estadisticamente significativa (p=<0,05). Destaca,
que el grupo dislipidémico, aparte de cumplir con
alguno de los criterios de dislipidemia, presento
una media de glicemia en ayunas de 92,98 =+
11,3mg/dl, a diferencia del grupo normolipémico,
con un valor de 85,27 = 11,77mg/dl, con signifi-
cancia estadistica (p=0,002). De igual forma, el
valor promedio de acido trico sérico fue mayor en
el grupo dislipidémico (4,22 £ 0,91mg/dl), con res-
pecto al grupo normolipémico (3,67 + 0,94mg/dl)
p=0,009. Tabla 1.

En cuanto a los valores séricos de PCRus, ésta
se encontrd positiva para el valor de referencia
(>0,5mg/dl) en ambos grupos, encontrandose
medias de 0,967 = 0,73mg/dl en el grupo normoli-
pémico, y mayores concentraciones en el grupo
dislipidémico, con un valor promedio de 1,328 +
0,75mg/dl (p=0,022).

Con respecto a los parametros obtenidos con la
realizacion del ultrasonido Doppler carotideo, se
evalud la arteria carétida a nivel cervical, de ambos
lados del cuello encontrando una media de grosor
de intima media en pacientes normolipémicos de
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0,87 + 0,23mm del lado derecho y 0,87 + 0,21mm
del lado izquierdo, mientras que en los pacientes
dislipidémicos, dicho valor fue de 0,95 + 0,20mm
y 0,94 + 0,17mm respectivamente, sin diferencias
estadisticas entre ambos grupos (p=0,113 y 0,099).
No se encontraron diferencias estadisticas signifi-
cativas entre ambos grupos al considerar otros
parametros como el indice de rigidez arterial y
velocidad sistdlica maxima. Tabla 1.
Considerando el valor limite de PCRus para con-

ferir riesgo cardiovascular, segtn lo reportado en la
literatura en 1mg/dl, 10 se dividi6 a la muestra total
(n=90 pacientes), sin considerar los valores de los
otros parametros bioquimicos (ver Tabla 2), obte-
niéndose 47 pacientes con PCRus <lmg/dl, y 43
pacientes con PCRus >Img/dl. Se encontrd que
aquellos pacientes con valores de PCRus >1mg/dl,
presentaron un mayor peso, indice de masa corporal
y circunferencia abdominal, con diferencias estadis-
ticamente significativas con respecto al grupo con

Variable Pacientes Normolipémicos* Pacientes Dislipidémicos* p
Edad (afios) 36 +£9,23 38,33 + 8,30 0,863
Sexo 0,384
Femenino - n (%) 30 (66,7) 26 (57,8)
Masculino - n (%) 15 (33,3) 19 (42,2)
Presion Arterial Sistdlica (mmHg) 129,76 + 12,97 125,02 + 13,9 0,99
Presion Arterial Diastdlica (mmHg) 80,47 +9,78 80,31 + 8,67 0,937
Frecuencia cardiaca (Ilpm) 78,89 + 10 76,82 9 0,308
Peso (kg) 102,04 + 18,45 102,73 + 13,38 0,84
Talla (m) 1,67 £0,1 1,68 + 0,08 0,431
indice de masa corporal (kg/m?) 36,53 £5,21 36,22 +4,3 0,763
Circunferencia abdominal (cm) 110,49 + 12,79 109,67 + 10,49 0,74
Glicemia (mg/dl) 85,27 + 11,77 92,98 +11,3 0,002
HDL colesterol (mg/dl) 47,58 + 10,57 41,27 +7,8 0,002
LDL colesterol (mg/dl) 90,19 + 28,65 134,31 + 33,15 0
PCR ultrasensible (mg/dl) 0,967 + 0,73 1,328 £ 0,75 0,022
Colesterol total (mg/dl) 149,34 + 29,23 212,81 + 41,33 0
VLDL colesterol (mg/dl) 17,19 + 6,65 39,45 +12,8 0
Triglicéridos (mg/dl) 86,47 £ 32,94 200,09 + 61,84 0
Acido Urico (mg/dl) 3,67 + 0,94 4,22 +0,91 0,009
Grosor intima media derecha (mm) 0,87+0,23 0,95 +0,20 0,113
Velocidad sistélica maxima derecha 72,41 + 21,61 76,47 £ 19,75 0,355
Porcentaje de estenosis carotidea derecha 0,71 + 3,19 5,77 +10,49 0,003
indice de rigidez arterial derecho 0,787 £ 0,18 0,81 +0,135 0,455
Grosor intima media izquierda (mm) 0,87 +£0,21 0,94 +£0,17 0,099
Velocidad sistdlica maxima izquierda 67,96 + 19,67 73,33 + 20,38 0,209
Porcentaje de estenosis carotidea izquierda 1,78 £ 6,29 3,39+7,82 0,283
indice de rigidez arterial izquierdo 0,75 +0,14 0,83+0,11 0,13
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Caracteristica PCR;.I:=117$<g/ di PCR(u:j;r)rlg/dl P valor
Edad (afios) 36,23 £9,71 38,19 + 7,679 0,291
Sexo masculino, n (%) 17 (36,2) 17 (39,5) 0,742
Peso (kg) 96,91 +12,43 108,37 +17,46 0,001
Talla (m) 1,68 + 0,09 1,679 +0,10 0,833
indice de masa corporal (kg/m?) 34,55 + 3,78 38,38 + 0,95 <0,001
Circunferencia abdominal (cm) 106,98 + 10,84 113,47 + 11,65 0,008
Presidn arterial sistdlica (mmHg) 129,51 +12,96 125,07 + 14,01 0,122
Presidn arterial diastdlica (mmHg) 79,28 +9,77 81,60 + 8,46 0,232
Frecuencia cardiaca (Ipm) 78,62 + 10,07 77,02 £9,03 0,433
Glicemia (mg/dl) 84,98 + 11,84 93,65 + 10,8 <0,001
HDL colesterol (mg/dl) 45,94 + 10,27 42,77 £9,02 0,125
LDL colesterol (mg/dl) 105,76 + 41,64 119,34 + 32,51 0,09
PCR ultrasensible (mg/dl) 0,64 £0,31 1,71 +0,70 <0,001
Colesterol total (mg/dl) 167,23 +48,06  196,2 + 43,17 0,004
VLDL colesterol (mg/dl) 24,52 + 12,63 32,47 + 16,58 0,012
Triglicéridos (mg/dl) 124,21 + 63,32 164,12 + 82,56 0,011
Acido Urico (mg/dl) 3,83+ 0,93 4,10 + 0,97 0,181
Grosor intima media derecha (mm) 0,86+ 0,21 0,96 £ 0,22 0,026
Velocidad sistélica maxima derecha 66,68 + 16,96 82,93 + 21,22 <0,001
Porcentaje de estenosis carotidea derecha 0,29 +1,39 6,46 + 10,83 0,001
indice de rigidez arterial derecho 0,79+0,18 0,82+0,13 0,395
Grosor intima media izquierda (mm) 0,86 +0,19 0,96 + 0,18 0,016
Velocidad sistélica maxima izquierda 65,42 + 16,87 76,43 £ 21,95 0,01
Porcentaje de estenosis carotidea izquierda 1,23 +5,72 4,07 + 8,19 0,063
indice de rigidez arterial izquierdo 0,76 £ 0,14 0,82+0,12 0,026
Pacientes con ateromatosis carotidea n (%) 2 (4,26) 14 (32,6) 0,001
Pacientes dislipidémicos n (%) 18 (38,3) 27 (62,8) 0,02

*Promedio + DE

valores de PCRus menor a 1mg/dl. Dicho comporta-
miento se observd también al evaluar parametros

bioquimicos como la glicemia (p=<0,001), colesterol
total (p=0,004), VLDL colesterol (p=0,012) y trigli-
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céridos (p=0,011). Asi mismo, se observo un mayor
grosor de intima media carotidea bilateral, en los
pacientes que presentaron valores de PCRus
>Img/dl. Vale destacar, que solo un 4,26 % de los
pacientes con PCRus <1mg/dl, presentaron una placa
de ateroma en el ultrasonido doppler carotideo,
mientras que si la tuvieron 32,6 % de los pacientes
con PCRus >1mg/dl.

Al realizar pruebas de correlacion estadistica
entre el grosor de la intima media carotidea con
respecto a niveles de PCRus en toda la muestra
(n=90), se encontr6 un valor de correlacion de
Pearson de 0,361 (leve-moderada), con significan-
cia <0,001(bilateral) Figura 2. Dicho comporta-
miento fue similar al analizar los grupos de estu-
dio, con respecto al promedio de grosor de intima
media carotidea, observandose significancia esta-
distica en ambos grupos, dado por: grupo dislipidé-
mico, correlacion de Pearson 0,370 (leve-modera-
da) positiva, significancia bilateral 0,012, y grupo
normolipémico, con correlacion de Pearson 0,303
(leve-moderada), con significancia bilateral 0,043.
Figura 3. Por su parte, al analizar el grosor de inti-
ma media carotidea de ambos lados del cuello, se
encontr6 en el grupo normolipémico en el lado
derecho correlacion de Pearson 0,257 (leve-mode-
rada), con significancia bilateral 0,088, mientras
que en el lado izquierdo fue de 0,324 (leve-mode-
rada), con significancia bilateral 0,03.

En vista de los resultados obtenidos previamente
al analizar los pacientes con PCRus >Img/dl y
variables determinantes de obesidad, como la cir-
cunferencia abdominal, se analiz6 la correlacion
entre esta variable, con el grosor de intima media
carotidea (n=90), encontrando un valor de correla-
cion de Pearson de 0,336 (leve-moderada), con sig-
nificancia (bilateral) 0,001. Al analizar ambos gru-
pos por separado se encontrd una correlacion positi-
va leve a moderada en ambos grupos, normolipémi-
cos y dislipidémicos, sin embargo tnicamente hubo
significancia estadistica en el grupo normolipémico,
con una correlacion de Pearson 0,423 (leve-modera-
da), con significancia bilateral 0,004. Figura 4.
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Figura 2. Grosor de intima media carotidea con respecto
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Figura 3. Promedio de grosor de intima media carotidea
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Figura 3. Promedio de grosor de intima media carotidea
con respecto a niveles de PCRus en pacientes

obesos dislipidémicos y normolipémicos.
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(leve-moderada), significancia bilateral 0,043

Discusion

Los resultados obtenidos reflejan que los
pacientes obesos, es decir con un IMC >30kg/m2,
presentan elevacion de PCRus, considerado como
valores mayores o iguales a 0,5mg/dl*, a pesar de
tener parametros bioquimicos de lipidos séricos
dentro de rango de normalidad. Igualmente, se
encontrd que aquellos pacientes obesos dislipidé-
micos, presentaron valores mas elevados de
PCRus, con respecto a aquellos pacientes obesos
normolipémicos. Dichos valores sugieren, que si
bien la dislipidemia pareciera ser un factor que
influye en mayores concentraciones séricas de
PCRus, el sélo hecho de ser obeso, aumenta las
concentraciones de éste pardmetro inflamatorio.

Estos resultados guardan relacion con estudios
que han reportado que la obesidad se expresa como
un estado de inflamacidn cronica de bajo grado,
relacionada con el desarrollo de comorbilidades y
mal pronodstico cardiovascular. Ademas, se ha pro-
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puesto que dicho estado inflamatorio, esta relacio-
nado de manera critica con las vias metabolicas de
los nutrientes y las complicaciones asociadas con
la obesidad, como la resistencia a la insulina y la
diabetes tipo 2. Los efectos inflamatorios de la
obesidad pueden ser sistémicos, causando trastor-
nos metabdlicos y alterando las funciones celula-
res. La inflamacion de bajo grado asociada a la
obesidad parece originarse principalmente de la
infiltracion de macrofagos en el tejido adiposo. Por
lo tanto, la interaccién entre monocitos, macrofa-
gos y mediadores inflamatorios puede desempenar
un papel fundamental en la patogénesis de ésta
enfermedad.®

La evidencia sugiere que la PCR no solo es un
marcador inflamatorio, sino que también participa
activamente en el proceso de aterosclerosis. De
hecho, varios estudios confirman que la PCRus pre-
dice eventos cardiovasculares en mujeres y hombres
sanos, asi como en individuos con factores de riesgo
tradicionales o con enfermedad cardiovascular
(ECV). La capacidad de la PCRus para predecir el
riesgo de ECV es independiente de los factores de
riesgo tradicionales, siendo ademas un factor de
riesgo adicional para la enfermedad de la arteria
coronaria cuando se asocia con altos niveles plasma-
ticos de colesterol.”® Sus niveles se correlacionan
directamente con varios factores de riesgo cardio-
vascular, como el indice de masa corporal, el taba-
quismo, la presion arterial sistolica, los niveles séri-
cos de triglicéridos y colesterol total, frecuencia car-
diaca, glicemia en ayunas y enfermedad cardiovas-
cular o antecedentes de accidente cerebrovascular y
de manera inversa con los niveles de HDL.

En nuestro estudio, se encontraron mayores
concentraciones de colesterol total, VLDL coleste-
rol, triglicéridos en aquellos pacientes que
presentaron concentraciones de PCRus >1mg/dl.
Igualmente, 62% de los pacientes dislipidémicos,
se encontraron con PCRus >1mg/dl. Sin embargo,
a pesar de lo reportado en nuestro estudio, no se
encontr6 significancia estadistica en las concentra-
ciones de HDL y LDL colesterol, entre los pacien-
tes que presentaron elevacion PCRus >1mg/dl.

En el grupo de pacientes obesos dislipidémicos
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encontramos, concentraciones de glucosa y acido
urico séricos mayores con respecto al grupo de
obesos normolipémicos, lo cual sugiere que la dis-
lipidemia puede asociarse a hiperglicemia e hipe-
ruricemia. Se ha reportado asociacion entre una
dieta de alto contenido calorico y de carbohidratos,
con dislipidemia, hiperglicemia e hiperuricemia, '
sin embargo en nuestra investigacion no se carac-
terizo dicha variable.

En lo relativo a los parametros obtenidos con la
realizacion del ultrasonido Doppler carotideo, es
de hacer notar que en la literatura se ha establecido
un valor de grosor de intima media carotidea
menor a 0,7mm como normal para la poblacion de
raza hispana o mestiza, por lo que valores mayores
son considerados como engrosamiento carotideo, y
asi marcador de enfermedad ateroesclerdtica”. Los
resultados obtenidos en el presente estudio, refle-
jan que ambos grupos de pacientes obesos, presen-
taron engrosamiento de intima media carotidea, sin
diferencia estadistica. Sin embargo, se encontrd un
mayor porcentaje de estenosis carotidea (3,39 +
7,82 %) en el grupo de pacientes obesos dislipidé-
micos. Estos resultados sugieren, que solo el ser
obeso, pareciera influir en el desarrollo temprano
de enfermedad ateroesclerdtica.

Los resultados obtenidos, reflejaron que aque-
llos pacientes que presentaron un valor de PCRus
mayor o igual a Img/dl, considerado como factor
de riesgo de enfermedad cardiovascular, presenta-
ron mayor peso, IMC y circunferencia abdominal,
asi como elevacion de las concentraciones séricas
de glucosa, colesterol total y triglicéridos, con res-
pecto a aquellos pacientes obesos que presentaron
PCRus menor a 1mg/dl, por lo que se sugiere la
influencia de éstos factores como determinantes en
la elevacion sérica de éste parametro inflamatorio.
Asi mismo, se observd un mayor grosor de intima
media carotidea bilateral, en aquellos pacientes que
presentaron valores de PCRus >1mg/dl, encontran-
do en éste grupo mayor cantidad de pacientes con
hallazgo de placa de ateroma en el ultrasonido dop-
pler carotideo. Estos resultados guardan relacion
con datos de estudios epidemioldgicos observacio-
nales, que apoyan la hipdtesis inflamatoria de la
enfermedad ateroesclerdtica, donde se demuestran
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que los niveles circulantes elevados de PCRus, o
de hecho, casi cualquier otro marcador inflamato-
rio circulante, estan asociados con un mayor riesgo
de futuros eventos cardiovasculares, incluso des-
pués de ajustar los factores de riesgo de enferme-
dad cardiovascular cléasicos establecidos.’

Aunque la respuesta de la PCR es inespecifica y
se desencadena por muchos trastornos no relacio-
nados con la enfermedad cardiovascular, los mode-
los matematicos que incorporan PCR de alta sensi-
bilidad, también conocida como PCRus, mejoran
la prediccion del riesgo cardiovascular. Los niveles
elevados de PCR predicen fuertemente las compli-
caciones tromboticas de la aterosclerosis, princi-
palmente el infarto de miocardio y sus resultados
adversos, tales como insuficiencia ventricular
izquierda, muerte cardiaca y ruptura ventricular.”
En este estudio, se encontrd una correlacion positi-
va moderada significativa entre el grosor de intima
media carotidea con respecto a los niveles de
PCRus en pacientes obesos, tanto dislipidémicos,
como normolipémicos.

Es de destacar, que se encontrd una correlacion
positiva moderada, entre el engrosamiento de intima
media carotidea y la circunferencia abdominal, con
significancia estadistica en el grupo normolipémico,
pero no en el dislipidémico. Este resultado sugiere
que la circunferencia abdominal pareciera ser deter-
minante en la patogénesis de la enfermedad ateroes-
clerotica en pacientes obesos normolipémicos, lo
que tiene relacion con lo reportado por Ramirez y
cols en 2012, que establecio que los niveles séricos
de PCR, y por lo tanto la inflamacion subclinica,
parecen estar relacionados con el aumento en los
indices de medidas antropométricas en la poblacion
suramericana, como el indice de masa corporal y la
circunferencia abdominal.”

Si bien se sabe que la dislipidemia, especial-
mente, niveles elevados de LDL colesterol, se rela-
ciona con niveles mayores de PCRus, se ha descri-
to en obesos normolipémicos, que la IL-6, es la res-
ponsable, como citoquina proinflamatoria en la
estimulacion de la produccion de PCR en el higa-
do y se ha reportado que entre el 25 % al 30 % de
la IL-6 circulante se produce en el tejido adiposo



subcutaneo, por lo que los sujetos obesos que pre-
sentan mayor cantidad de tejido adiposo capaz de
sintetizar 1L-6, podrian presentar mayores niveles
séricos de PCRus, como se evidencio en este estu-
dio. Estos datos sugieren que la inflamacion sisté-
mica de bajo grado puede causar enfermedades
vasculares que pueden conducir a eventos cardio-
vasculares importantes.” Sin embargo en nuestro
estudio, no se encontrd diferencia significativa en
los valores de LDL colesterol, entre los pacientes
que presentaron PCRus mayor o menor a 1mg/dl,
mientras que la concentracion de triglicéridos y
VLDL, mostr6é significativamente mayores con-
centraciones en el grupo con PCRus >1mg/dl.

Por otra parte, la deteccion con métodos no
invasivos de patrones arteriales anormales, desde
el punto de vista estructural y funcional, ha adqui-
rido gran valor particularmente en aquellos indivi-
duos de riesgo intermedio para enfermedad cardio-
vascular. Numerosos estudios incluyen la medida
del grosor de la intima media carotidea (GIMC)
por ultrasonido, para evaluacion temprana y segui-
miento de la ateroesclerosis, convirtiéndose la arte-
ria car6tida en una diana muy atractiva para el estu-
dio de éstos pacientes por su facil acceso. En diver-
sos estudios el GIMC ha demostrado ser un predic-
tor de accidentes cardiovasculares y cerebrovascu-
lares, lo cual ha sido confirmado por meta-anali-
sis.*> Asimismo, se ha relacionado linealmente con
el namero de factores de riesgo cardiovasculares,
demostrandose que existe una asociacion entre la
tasa de colesterol total y la arteriosclerosis de la
arteria carotida,' como se encontro en nuestro estu-
dio, en donde se evidencid mayor engrosamiento
carotideo en los pacientes dislipidémicos.

Del mismo modo, el estudio "PREVEND", que
incluyd 8.139 pacientes asintomaticos, observo
una relacion entre PCRus y las caracteristicas
angiograficas y, en consecuencia, la inestabilidad
clinica de la placa aterosclerdtica.” Los resultados
del estudio Rotterdam sugieren que un GIMC
menor de 1,Ilmm puede representar una respuesta
adaptativa a alteraciones del flujo, didmetro lumi-
nal, o presion, mientras que un GIMC mayor refle-
jaria ateroesclerosis, elevandose cinco veces la
probabilidad de eventos cardiovasculares en muje-
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res y casi dos veces en hombres. Diversos estudios
han observado aterosclerosis asintomatica en una
proporcion relativamente alta de los individuos con
hipercolesterolemia primaria.”* Sin embargo, se
encontraron pocos estudios que caracterizaran el
GIMC en pacientes obesos normolipémicos, no
encontrandose valores de referencia de normalidad
de GIMC en ésta poblacion.

No obstante, aunque la asociacion de estos
biomarcadores inflamatorios con ECV parece ser
independiente de otros factores de riesgo, la utili-
dad de estos biomarcadores en la prediccion del
riesgo clinico merece debate, ya que aun no se
encuentra su determinacion dentro de las reco-
mendaciones iniciales en las ultimas guias sobre
riesgo de ECV.7.”” Por su parte, de acuerdo con las
pautas sobre "Biomarcadores emergentes para la
prevencion primaria de la enfermedad cardiovas-
cular" del Laboratorio de la Academia Nacional
de Bioquimica Clinica de los Estados Unidos, no
se debe determinar PCRus en la poblacion gene-
ral para evaluar el riesgo cardiovascular. Sin
embargo, puede usarse para estratificar el riesgo
cardiovascular en adultos con riesgo intermedio
de enfermedad coronaria, como lo son las perso-
nas obesas,” ' como se mostré en nuestro estu-
dio, en donde los pacientes a pesar de encontrarse
normolipémicos, presentaron alteraciones a nivel
del GIMC, como en las concentraciones de
PCRus, con una correlacion significativa modera-
da positiva.

Considerando lo expuesto, hay estudios que han
propuesto el uso de farmacos como las estatinas,
como medida terapéutica inicial en aquellos pacien-
tes con elevacion de la PCRus y riesgo cardiovascu-
lar intermedio, como prevencion primaria de even-
tos cardiovasculares. De hecho, el uso de farmacos
como la lovastatina en el tratamiento de 5.742 indi-
viduos, en el estudio AFCAPS/TexCAPS, redujo la
aparicion del primer evento coronario tanto en indi-
viduos con altos niveles de colesterol como en aque-
llos con altos niveles de PCRus, incluso con bajo
perfil de lipidos.*®* Esta medida terapéutica pudiera
considerarse en aquellos pacientes obesos, que pre-
sentaron valores elevados de PCRus (>1mg/dl), con
perfil de lipidos dentro de rango de normalidad, que
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en nuestro estudio, estuvo representado por 37,2%
de la muestra evaluada.

Es importante destacar que la evaluacion de ries-
gos y beneficios debe impulsar el desarrollo de trata-
mientos antiinflamatorios en ECV. La aterosclerosis es
para toda la vida y, por lo tanto, pareciera poco proba-
ble que la generacion actual de medicamentos antiin-
flamatorios sistémicos se prescriba alguna vez en un
entorno de prevencion primaria, particularmente debi-
do a las grandes ganancias en la reduccion del riesgo
en los ultimos afios con tratamientos antihipertensivos,
hipolipemiantes y abandono del habito tabaquico.’

Conclusiones

* En pacientes obesos normolipémicos, se encon-
trd correlacion moderada significativa entre los nive-
les séricos de PCRus y el grosor de intima media caro-
tidea, pudiendo sugerir el uso de este marcador en pre-
vencion primaria de enfermedad ateroesclerdtica en
pacientes obesos.

* Concentraciones de PCRus >1mg/dl en pacientes
obesos, se correlacionan con un mayor peso, indice de
masa corporal y circunferencia abdominal, confirien-
do mayor riesgo cardiovascular. Igualmente, se corre-
laciona con engrosamiento de intima media carotidea
y presencia de placas de ateroma.

* Se encontrd correlacion positiva entre la PCRus
y la circunferencia abdominal, con significancia esta-
distica en obesos normolipémicos, pudiendo sugerir
que ésta variable es determinante en el engrosamiento
carotideo de éstos pacientes, no asi en los obesos dis-
lipidémicos.
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