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La investigación en Nutrición se asienta en el
método científico, iniciado por pensadores como
Bacon, Descartes y Peirce, y existe consenso de la
comunidad científica sobre la validez de sus reglas.
Este método se basa en el concepto de hipótesis, y de
que ésta ha de ser reproducible y comprobable. Pese a
que el método científico es el más usado por la comuni-
dad científica, también existe el denominado método
científico anarquista tipo “Fishing Expedition” postu-
lado por Feyerabend (creador del anarquismo episte-
mológico), utilizado por Jacob y Monod y, en último
término, en el reciente proyecto del Genoma Humano.

El razonamiento deductivo del método científico apli-
cado a los problemas de salud y enfermedad de la pobla-
ción, soportado por el método epidemiológico, establece
los siguientes pasos consecutivos: 1) define el problema,
2) crea una hipótesis, 3) diseña un experimento para ensa-
yar la hipótesis, 4) lleva a cabo el experimento y 5) extrae
conclusiones. Ante ello podemos decir que “la investiga-
ción es un proceso sistemático, organizado y objetivo
destinado a responder a una pregunta”.

A la hora de plantearse un proyecto de investigación se
ha de fijar un protocolo de estudio que en su fase prelimi-
nar abarque el conocimiento actual sobre el tema a tratar,
la pertinencia del estudio, los aspectos éticos y que tam-
bién defina la hipótesis conceptual; todo ello mediante
una adecuada revisión bibliográfica que justifique el estu-
dio. Finalmente, se establece el objetivo, que es la piedra
angular del proyecto, la pregunta principal que se desea
contestar. Ha de ser formulado con precisión, en términos
realistas y operativos, debiendo además tener relevancia
clínica. Para la formulación del objetivo es necesario la
identificación de tres elementos: 1) el factor de estudio
(exposición o intervención de interés), 2) el criterio de
evaluación (variable respuesta con la que se pretende
medir el efecto o la asociación) y 3) la población de estu-
dio (conjunto de sujetos en los que se realizarán las medi-
ciones). El criterio de evaluación es el que plantea mayo-
res problemas, ya que pueden existir diversas variables
que midan parcialmente el fenómeno de interés. La defi-
nición del objetivo suele coincidir con el título del pro-
yecto de investigación o del manuscrito científico.

A continuación hemos de seleccionar el tipo de estu-
dio. ¿Cuál es el mejor? La respuesta es simple: “el más
adecuado para responder a la pregunta de investigación
formulada”. Existen estudios descriptivos, observaciona-
les (muy útiles en Nutrición Aplicada), cuasi-experimen-
tales y experimentales, incluido el ensayo clínico aleato-
rio, y, al final del espectro, el metaanálisis fruto de la
revisión sistemática. Aunque el grado de evidencia cien-
tífica de ellos es diferente -de la A a la C-, no debemos
confundir el rigor científico de un estudio con la idonei-
dad del mismo para una situación, hipótesis u objetivo
nutricional, porque, para cada problema (objetivo) o
investigación nutricional, deberemos elegir el estudio
más eficaz y eficiente para conseguir la respuesta más
satisfactoria. En Nutrición Humana con frecuencia el
objetivo trata de probar hipótesis etiológicas o determinar
la eficacia de una intervención; en estos casos el ensayo
clínico aleatorio (ECA o RCT) es el más adecuado. Este
tipo de estudio exige la asignación controlada y aleatoria
del factor de estudio y se realiza sobre individuos, pro-
porcionado la mayor evidencia sobre la relación entre la
intervención y el efecto observado. Antecedentes lejanos
del método experimental los tenemos en Lind (1747) con
el escorbuto y, más recientes, en el que se considera el
primer RCT, sobre la eficacia de la estreptomicina en la
tuberculosis pulmonar (BMJ, 1948).

En general, la ejecución de un proyecto exige tres acti-
vidades: medir fenómenos, comparar los resultados
obtenidos en diversos grupos e interpretarlos en función
de los conocimientos actuales, teniendo en cuenta las
variables que pueden haber influido en el estudio. En
estas fases conceptos como la validez y precisión de la
prueba son vitales, así como el control de diversos efectos
tipo placebo, regresión a la media, etc.

En muchos estudios de investigación se intenta buscar
una asociación o relación entre dos parámetros, factores o
variables (causa y efecto, exposición y desenlace, factor de
riesgo y enfermedad...). La asociación se basa en la depen-
dencia estadística entre un factor y un determinado hecho,
de modo que el incremento o disminución del factor incide
en la ocurrencia del otro. Si se produce una asociación
estrecha y sólida, hablaremos de asociación causal, carac-
terizada por la presencia de una asociación estadística
positiva en ausencia de errores sistemáticos y factores de
confusión. A tal efecto se definieron los criterios de Brad-
ford Hill para la relación causal, entre los que se encuen-
tran la secuencia temporal, fuerza de la asociación, dosis –
respuesta, consistencia, especificidad, plausibilidad bioló-
gica, coherencia, evidencia experimental y analogía. Res-
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pecto al análisis estadístico de los resultados del proyecto
debemos mantener la precaución de utilizarlo como herra-
mienta de apoyo y no como objetivo mismo del estudio,
para lo que se requiere una adecuada selección, manejo e
interpretación de las pruebas estadísticas. Además, es muy
importante diferenciar claramente el concepto de signifi-
cación clínica (la que le importa al clínico) de la significa-
ción estadística, no siempre coincidentes.

En los veinte últimos años se ha afianzado el concepto
de “medicina basada en la evidencia” (MBE) que con-
siste en la aplicación rigurosa de la información epide-
miológica a la práctica clínica. La MBE ha sido conside-
rada por los lectores del prestigioso British Medical
Journal como uno de los 15 mayores descubrimientos
médicos de los ultimos 150 años. La MBE se puede defi-
nir como el “uso juicioso de la mejor evidencia actual en
la toma de decisiones sobre el cuidado de un paciente
individual”, integrando la mejor investigación realizada
con la experiencia profesional, sin olvidar los valores o
principios de los pacientes. Existen unos pasos o escalo-
nes establecidos para practicar medicina basada en prue-
bas o evidencias y son los siguientes:

1. Formular una pregunta concreta sobre el caso clí-
nico del paciente en cuestión.

2. Localizar los estudios y pruebas que se encuen-
tren disponibles en la literatura médica en textos,
artículos, libros, bases de datos y, sobre todo, por
su gran recurso: Internet.

3. Evaluar críticamente las pruebas encontradas
mediante pasos sistematizados para el análisis de
la literatura médica.

4. Extracción de conclusiones válidas y aplicables
al caso del paciente.

La Cochrane Library, disponible en español a través
del Centro Cochrane Iberoamericano http://www.
cochrane.es/, proporciona una herramienta indispensa-
ble para el ejercicio de la MBE, y debe ser siempre consul-
tada a la hora de buscar la eficacia o no de determinadas
intervenciones. En MBE se realiza una revisión sistemá-
tica de la literatura, metodológicamente protocolizada,
analizando los resultados mediante una técnica estadística
conocida como metaanálisis, el cual no integra pacientes,
sino que su “n” son los mejores trabajos o ensayos clínicos
acerca de la intervención referida. La representación grá-
fica de un metaanálisis ha calado en el clínico al ser fácil de
interpretar, intuitiva y con significación clínica.

Queda, por último, comentar las limitaciones, no meno-
res, respecto a la posibilidad de generar evidencia tipo A
en Nutrición Clínica. Una importante es que el efecto del
nutriente sobre la fisiopatología de la enfermedad sólo
puede demostrarse con un seguimiento en el tiempo ade-
cuado y con población control idónea, hechos no disponi-
bles con frecuencia en la práctica clínica habitual. Otra
limitación reside en que los efectos relativamente débiles
de los nutrientes son fácilmente oscurecidos por los pode-
rosos efectos de los fármacos y otros tratamientos, admi-
nistrados con frecuencia simultáneamente, actuando los
fármacos junto a otros factores metabólicos, genéticos y
ambientales como contaminantes o variables de confu-
sión. Además, no hay que olvidar que los nutrientes no son
xenobióticos, aunque algunos nutrientes puedan actuar
como fármacos si se dan megadosis (lo que no ocurre de

forma natural en los alimentos). Tampoco se puede extra-
polar el efecto de los alimentos (que contienen nutrientes y
sustancias no nutritivas conocidas y otras aún por descu-
brir) sobre la salud, con el que producen los principios acti-
vos de forma aislada. Finalmente, aunque no es una limita-
ción expresa de los estudios en Nutrición, sino del método
epidemiológico, no se debe incurrir en la falacia ecoló-
gica. Ésta consiste en aplicar asociaciones observadas en
una población (hábitos dietéticos y desenlaces determina-
dos) sobre un individuo de la misma población que pre-
sente dicho desenlace, dado que el diseño no lo permite.

Lo referido, junto a la frecuente dificultad de reali-
zar un adecuado cegamiento del tratamiento nutricio-
nal, produce la imposibilidad de aislar el efecto causal
de la variable nutricional en el desenlace respecto de
otra intervención o tratamiento. Una limitación aso-
ciada puede ser de tipo ético, ya que en estudios de
causa-efecto en ciencias nutricionales a menudo no es
posible asignar aleatoriamente la exposición o factor
de riesgo a los grupos de estudio, y tampoco controlar
voluntariamente la intervención nutricional: ¿podemos
asignar al azar la presencia o ausencia de desnutrición?
¿es ético que la aleatorización decida el tratar o no
nutricionalmente a enfermos con desnutrición grave?

A la hora de realizar un ensayo clínico en Nutrición
Humana hemos de definir una variable desenlace con
significación clínica, evitando en lo posible las varia-
bles sustitutas (subrogated), siendo conveniente que el
resultado de la intervención nutricional demuestre que
el paciente ha mejorado, se ha reducido el riesgo de
complicaciones no mortales o se prolonga la vida. En
su ausencia pueden resultar útiles variables principales
de tipo nutricional, metabólica o funcional.

Por último, es importante tener claro que el campo de
la investigación en Nutrición Clínica no debe conside-
rarse estanco, sino que se relaciona y enriquece con las
áreas de la Nutrición Comunitaria y la Nutrición Básica.

Para concluir, teniendo en cuenta todo lo relatado, los
factores necesarios para decidir un tratamiento nutricional
serían la mejor evidencia científica en el momento y la
mejor experiencia clinico-nutricional del profesional o
equipo, atendiendo a la opinión del paciente y teniendo en
cuenta los recursos humanos y materiales disponibles.
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Artículo especial

La Sociedad Española de Nutrición Parenteral y Enteral (SENPE)
ante las administraciones públicas
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THE SPANISH SOCIETY OF PARENTERAL
AND ENTERAL NUTRITION (SENPE)

AND ITS RELATION WITH HEALTHCARE
AUTHORITIES

Abstract

It has been well documented in medical literature that
hyponutrition is a common issue at all healthcare levels,
from primary to specialized health care, as well as geria -
tric healthcare facilities. This problem is not limited to
countries with scarce economic resources or limited social
development; it is also a universal issue in Europe.
Hyponutrition increases the rates of morbidity, mortal-
ity, hospital admissions, and hospital stay. These higher
figures also represent a higher use of healthcare
resources. In spite of this, hyponutrition may often go
undetected and the patient may not receive the necessary
treatment. This problem requires the cooperation of mul-
tiple agents such as the Governments, the healthcare pro-
fessionals, and the citizens themselves. The VIII Discus-
sion Forum concludes on the need to establish a clear-cut
plant for action (similar to the European Alliance for
Health Nutrition) and the creation of a platform (coali-
tion) encompassing the voices of healthcare professionals
associations, institutions, professional colleges, patients
associations, the pharmaceutical companies, and insur-
ance companies. The goals of this platform will be to
inform about the extent of this issue, to identity and pro-
mote leaders that will convey the aims of this initiative to
regional and national healthcare authorities, to present
solutions and to collaborate in their implementation, and
finally to assess/control the actions taken.

(Nutr Hosp. 2011;26:251-253)
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Resumen

Está muy bien documentado en la literatura médica
que la desnutrición es un problema común en todos los
niveles de atención sanitaria, desde atención primaria a
especializada y en centros de atención geriátrica. Este
problema no se limita a países con pocos recursos econó-
micos o con limitado desarrollo social y económico. Tam-
bién es un problema universal en Europa. La desnutri-
ción aumenta las cifras de morbilidad, mortalidad,
ingresos hospitalarios y duración de la estancia. Estas
cifras más elevadas suponen lógicamente un aumento del
uso de recursos sanitarios. A pesar de esto, el problema de
la desnutrición a menudo puede pasar desapercibido y el
paciente no recibir el tratamiento necesario. Este pro-
blema requiere la cooperación de múltiples agentes tales
como los Gobiernos de los Estados, los profesionales de la
salud y los mismos ciudadanos. El VIII Foro de Debate
concluye con la necesidad de establecer un claro plan de
actuación (a semejanza de la European Alliance for
Health Nutrition) y la creación de una plataforma (coali-
ción) que reúna las voces de asociaciones de profesionales
sanitarios, instituciones, colegios profesionales, asociacio-
nes de pacientes, industria y entidades aseguradoras. Los
fines de esta plataforma consistirán en informar de la
extensión del problema, identificar y potenciar líderes
que transmitan los fines de esta iniciativa ante las autori-
dades autonómicas y nacionales, propuesta de soluciones
y colaboración en su puesta en marcha y finalmente, eva-
luación/control de las acciones desarrolladas.

(Nutr Hosp. 2011;26:251-253)
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Situación actual

Existe evidencia de una alta prevalencia de desnutri-
ción tanto en Atención Primaria (domicilios y residen-
cias) como en los hospitales. Ello plantea un aumento
de la morbi-mortalidad, así como de la estancia y del
coste sanitario.

A fecha 9 de noviembre de 2010 la European Nutrition
for Health Alliance (ENHA) informó que esta situación
sigue estando mal diagnosticada y tratada en los estados
miembros europeos sufriendo malnutrición 20 millones
de personas. Su incidencia en el hospital es del 40 % y en
las residencias de ancianos supera el 60 %. Su coste
sobrepasa los 120.000 millones de euros al año (tabla I). 

En nuestro país estos datos se pueden resumir de la
siguiente forma1:

• Uno de cada cuatro pacientes hospitalizados padece
malnutrición.

• Principalmente son pacientes mayores, con patolo-
gías neoplásicas, respiratorias o cardiovasculares.

• Conlleva mayor morbilidad, estancias más prolon-
gadas e incremento del coste (hasta un 50%).

• Un porcentaje destacado de pacientes se malnu-
tren durante su estancia hospitalaria y este sub-
grupo es el que presenta los costes más elevados.

• La mortalidad a 30 días se correlaciona inversa-
mente con la ingesta, especialmente en el grupo de
pacientes que no comen nada aún teniéndolo per-
mitido.

Recomendaciones del VIII Foro

Ante esta situación, la SENPE considera la necesi-
dad de establecer un Plan de Actuación, que se deberá
desarrollar siguiendo los siguientes puntos:

1. Contribuir al conocimiento entre la clase política
y los funcionarios de alto rango (nacionales y
autonómicos) de la relevancia del problema de la
desnutrición.

1. • Para ello, se debe fomentar el conocimiento del
ordenamiento institucional y sus sistemas de
organización/trabajo para poder identificar al
interlocutor adecuado. 

1. • Debemos recordar por un lado que el Comité de
Ministros del Consejo de Europea hizo una reco-
mendación a los Estados Miembros para que pre-
pararan un Plan de lucha contra la Malnutrición
Hospitalaria [Resolución ResAP(2003)3] y por
otro las actividades ya pilotadas en otros países
UK, Holanda, Bélgica y que han ganado las
becas MNI estos tres últimos años; becas a las
que también se ha presentado España (SENPE)
quedando finalista con el Proyecto de Desnutri-
ción Hospitalaria (Predyces). 

En esta línea consideramos necesario seguir un
esquema como el propuesto por la European Nutrition
for Health Alliance en la Fig 1. Así como las directrices
marcadas por el Gobierno de Chequia durante su presi-
dencia en el año 2009:

• Fomentar la Información pública y la Formación. 
• Desarrollo e implementación de Guías.
• Screening obligatorio e investigación de la desnu-

trición.
• Entrenamiento en cuidados nutricionales.
• Planes nacionales de cuidados nutricionales.
• La malnutrición debe de ser considerada una pieza

clave en la mente de las Presidencias EU.

2. Creación de una plataforma (coalición) que reúna
las voces de asociaciones de profesionales sanita-
rios, instituciones, colegios profesionales, asocia-
ciones de pacientes, industria y entidades asegura-
doras. Los fines de esta plataforma consistirán en
informar de la extensión del problema, identificar
y potenciar líderes que transmitan los fines de
esta iniciativa ante las autoridades autonómicas,
propuesta de soluciones y colaboración en su
puesta en marcha y finalmente, evaluación/con-
trol de las acciones desarrolladas. 

2. Deberemos:

2. • Profesionalizar la gestión de la plataforma y
dotarla de los recursos económicos imprescin-
dibles para su correcto funcionamiento. 
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Fig. 1.—Objetivos de ENHA.

Tabla I
Incidencia de malnutrición en la UE

Porcentaje Edad-Situación

5% Población sana

10% > 65 años

15% 70-80 años (en casa)

30-40% Hospital

> 60% Residencias de ancianos

1 PREDYCES y Nutrition-Day.



La SENPE ante las administraciones
públicas

253Nutr Hosp. 2011;26(2):251-253

2. • Seleccionar los objetivos de esta plataforma
que sean de interés social (que susciten amplio
consenso social) y planificar el cronograma de
actuación: Trabajar en proyectos avanzados de
economía de la salud y gestión de los procesos.

2. • Ajustar los objetivos a lo largo del transcurso
de las negociaciones con la administración
pública, teniendo en cuenta la evolución de la
sensibilidad social.

2. • Armonizar las agendas de todos los integrantes
de la plataforma y ofrecer una política coordi-
nada frente a todas las CCAA [último paso:
Consejo Interterritorial].

2. • Trabajar de forma coordinada con instituciones
de EU que compartan estos objetivos, armoni-
zando las directrices EU a nuestra realidad
legal vigente.

3. Colaborar (dar respuesta puntual) con las pro-
puestas y/o planes de mejora que converjan con
los objetivos de la plataforma [cáncer, ancianos,
deshidratación, inmigrantes…]. 

3. • Identificar líderes políticos que, haciendo suya la
idea, contribuyan a desarrollar las acciones perti-
nentes en su ámbito (parlamento, consejerías …).

3. • Aprovechar la imagen social de una buena
causa: La Lucha contra la Desnutrición.

4. Involucrar a los medios de comunicación para
difundir y hacer más visible esta problemática.

5. Finalmente, cabe destacar que todas y cada una
de las propuestas antedichas están en consonan-
cia y tienen una línea de continuidad con las polí-
ticas de colaboración desarrolladas histórica-
mente por SENPE con las Administraciones
Públicas.
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Revisión

Desnutrición hospitalaria 
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HOSPITAL HYPONUTRITION

Abstract

Identifying hyponutrition is essential at the hospital
setting to avoid or minimize the impact on the patients’
clinical course and its association with more severe com-
plications, longer hospital staying, and increased mortal-
ity, and all of this is associated with increased costs for the
institution and the society. The aims of this study were to
disbelieve the epidemiology of hospital hyponutrition, the
types of hyponutrition, the body response to fasting, the
clinical course of the patient with hyponutrition and the
consequences of hyponutrition in the different live stages
and, thus, we carried out a review on hospital hyponutri-
tion.

We found that hyponutrition prevalence is high in the
hospital setting, hyponutrition influences genetic, meta-
bolic, and hormonal factors of the human being and leads
to harmful effects from the intrauterine fetal develop-
ment until the adulthood. There are also different types of
hyponutrition, the differentiation being important to
decide the best therapy. We also found that hyponutrition
is related to inflammation. When inflammation is chronic
and mild to moderate (such as in organ failure, pancre-
atic cancer, obesity, rheumatoid or sarcopenic arthritis),
the term “hyponutrition-related chronic disease”, and
when inflammation is acute and severe (severe infection,
burns, trauma or head trauma), the preferred term is
“hyponutrition-related acute disease or hyponutrition-
related lesions”. Finally, the patient with hyponutrition
has worse clinical course than the patient with an appro-
priate nutritional status.

(Nutr Hosp. 2011;26:254-264)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.5070
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Resumen

Identificar la desnutrición es fundamental en el
ambiente hospitalario para evitar o minimizar la reper-
cusión en la evolución clínica de los enfermos e la asocia-
ción con mayores complicaciones, mayor tiempo de
estancia hospitalaria e incremento en la mortalidad, y
eso está asociado a costos aumentados para la institu-
ción y la sociedad. Los objetivos dese estudio fueran des-
creer la epidemiologia de la desnutrición hospitalaria,
los tipos de desnutrición, la respuesta orgánica al ayuno,
la evolución clínica del enfermo con desnutrición e las
consecuencias de la desnutrición en las diferentes etapas
de la vida, para tanto, realizamos una revisó sobre des-
nutrición hospitalaria. Encontramos que la prevalencia
de desnutrición es elevada en el ambiente hospitalario,
la desnutrición influencia factores genéticos, metabóli-
cos y hormonales del organismo humano y conlleva a
efectos perjudiciales desde el desarrollo fetal intraute-
rino hasta la vida adulta. Hay también diferentes tipos
de desnutrición, siendo la diferenciación importante
para decidir el mejor tratamiento. También, encontra-
mos la desnutrición está relacionada con la inflamación.
Cuando la inflamación es crónica y de grado leve a
moderado (como el fallo de un órgano, cáncer pancreá-
tico, obesidad, artritis reumatoide o sarcopénica) se
puede utilizar el término “enfermedad crónica relacio-
nada con de la desnutrición”, y, cuando la inflamación
es aguda y de grado severo (infección grave, quemadu-
ras, trauma o lesión en la cabeza cerrada), el término
“enfermedad aguda o lesiones relacionadas con la des-
nutrición” es preferido. Por último, el paciente con des-
nutrición tiene peor evolución clínica que el paciente
que presenta un adecuado estado de nutrición.
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Introducción

El Comité de Nutrición de la Organización Mundial
de la Salud, en 1971, asumió que el término “Desnutri-
ción proteica-calórica” incluye las diferentes fases de
la desnutrición, desde moderada hacia grave. Poste-
riormente, Caldwell et al. (1981) propusieron la defini-
ción que se aplica al paciente hospitalizado: desnutri-
ción es un estado de morbidez secundario a una
deficiencia relativa o absoluta, de uno o más nutrientes,
que se manifiesta clínicamente o es detectado por
medio de exámenes bioquímicos, antropométricos,
topográficos y fisiológicos. Después de la desnutrición
fue definida como estado de nutrición en el cual una
deficiencia, o desequilibrio de energía, proteína y otros
nutrientes causan efectos adversos en el organismo
(talla, forma, composición) con consecuencias clínicas
y funcionales1.

Actualmente, el International Guideline Committe
publicó un nuevo consenso para definir el síndrome de
desnutrición en los adultos. Los autores apuntan que la
intensidad de la inflamación es un factor clave en el
grado de malnutrición y el desarrollo2. De acuerdo con
el International Guideline Committe, cuando la infla-

mación es crónica y de grado leve a moderado (como el
fallo de un órgano, cáncer pancreático, obesidad, artri-
tis reumatoide o sarcopénica) se puede utilizar el tér-
mino “enfermedad crónica relacionada con de la des-
nutrición“, y, cuando la inflamación es aguda y de
grado severo (infección grave, quemaduras, trauma o
lesión en la cabeza cerrada), el término “enfermedad
aguda o lesiones relacionadas con la desnutrición” es
preferido2.

Identificar la desnutrición por pérdida es fundamen-
tal en el ambiente hospitalario para evitar o minimizar
la repercusión en la evolución clínica de los enfermos,
en consecuencia de la asociación con mayores compli-
caciones, en especial, las infecciosas, mayor tiempo de
estancia hospitalaria e incremento en la mortalidad3.

Epidemiología de la desnutrición hospitalaria

La prevalencia de la desnutrición en pacientes hospi-
talizados ha sido ampliamente documentada en las últi-
mas tres décadas y es de 19% hacia 80% de los enfer-
mos, como se muestra en la tabla I, de acuerdo con el
país y el grupo de pacientes estudiados4.

Tabla I
Incidencia de la desnutrición hospitalaria en los distintos países

País Grupos de pacientes Impacto de la desnutrición hospitalaria

EUA, Bistrian et al., 19745 Cirugía general 50%

Inglaterra, Hill et al., 19776 Cirugía general 25%-40%

Suecia, Warnold et al., 19787 Cirugía general 37%

Tailandia, Tanphaichitr et al., 19808 La medicina general/cirugía 50%-80%

EUA, Willard et al., 19809 La medicina general/cirugía 31%

Suecia, Asplund et al., 198110 Medicina Interna/Psiquiatría 30%

Dinamarca, Jensen et al., 198211 Cirugía abdominal 28%

Suecia, Symreng et al., 198212 Cirugía abdominal 26%

EUA, Meguid et al., 198513 Cáncer 44%

España, Gassul et al., 198614 Enfermedad inflamatoria intestinal 85%

Inglaterra, Bastow et al., 198315 La cirugía ortopédica en las mujeres mayores 18%

Nueva Zelanda, Pettigrew et al., 198816 Cirugía general 28%

Brasil, Waitzberg et al., 200117 La medicina general/cirugía 48%

España, Trellis et al., 200218 Disfágicos ancianos 32%

América Latina, Correia et al., 200319 Medicina General 50,2%

Suiza, Pichard et al., 200420 Medicina General 57,8%

España, De la Cruz, 200421 Medicina General 65,7%

India, Dwyer et al., 200522 Ortopedia pacientes 48,8%

Canadá, Singh et al., 200523 Medicina General 69%

Brasil, Salviano et al., 200724 Enfermedad inflamatoria intestinal 41,7%
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Los pacientes hospitalizados con estado nutricional
depauperado presentan elevados riesgos de desarrollar
tasas de complicaciones y mortalidad elevadas y eso
está asociado a costos aumentados para la institución y
la sociedad. Mientras más grande es el período de
estancia hospitalaria, más grande será el riesgo de
empeorar la desnutrición, estableciendose un ciclo
vicioso con prejuicio para el enfermo25.

El enfermo hospitalizado sufre cambios en el meta-
bolismo asociados a la propia enfermedad y al trata-
miento que la misma demanda. Esa situación puede
implicar reducción en la ingesta de alimentos, así como
en el metabolismo intermediario, caracterizando dese-
quilibrio metabólico25.

En Brasil, cerca del 15 al 20% de los pacientes son
internados ya desnutridos por pérdida relacionada con
la enfermedad de base, con las precarias condiciones
socioeconómicas y con un sistema de salud poco equi-
pado para recibirlos. Por otro lado, inadecuados proce-
dimientos de tamizaje y evaluación, además de inter-
venciones nutricionales inadecuadas han contribuido
al empeoramiento del estado nutricional durante la
hospitalización.

La SBNPE (Sociedade Brasileira de Nutrición
Parenteral e Enteral) ha promovido el IBRANUTRI
(Inquérito Brasileiro de Avaliação Nutricional Hospi-
talaria), estudio epidemiológico transversal, que eva-
luó el estado nutricional de cuatro mil pacientes inter-
nados en la red pública hospitalaria de 12 estados
brasileños y del Distrito Federal entre mayo y noviem-
bre de 1996. De los enfermos evaluados, 45,4% se
encontraban en hospitales del SUS (Sistema Único de
Salud), 26,1% en hospitales universitarios, 14,5% en
hospitales asociados al SUS y 14,1% en hospitales
filantrópicos26.

Todos los enfermos fueron evaluados por la técnica de
EGS (Evaluación Global Subjetiva), método de evalua-
ción del estado nutricional, esencialmente clínico. Los
registros médicos fueron revisados en busca de las varia-
bles objetivas del estado nutricional, si acaso existian26.

La prevalencia de desnutrición encontrada fue de
48,1%, con 12,6% de enfermos clasificados como des-
nutridos graves y 35,5% desnutridos moderados. Es
importante llamar la atención que 81,2% de los pacien-
tes evaluados no tenían referencias a su estado nutricio-
nal en la historia clínica ni en los registros médicos y
que la albumina sérica solamente estuvo registrada en
el 23,5% de los casos26.

El porcentaje de la desnutrición cambio de acuerdo
con el tiempo de estancia hospitalaria, de tal manera
que aquellos evaluados en las primeras 48 horas pre-
sentaron 31,8% de desnutrición mientras que lo fueron
después de más de 15 días hospitalizados la tasa fue de
61%26.

La desnutrición hospitalaria en Brasil es más fre-
cuente en la región nordeste como se muestra en la
tabla II.

En estudio cohorte retrospectivo de una subpobla-
ción de 709 pacientes adultos del estudio IBANUTRI,

se observó que la incidencia de complicaciones en
enfermos desnutridos fue de 27% frente a un 16,8% en
los que teníen un adecuado estado de nutrición. Los
costos hospitalarios de enfermos desnutridos fueron
60,5% más altos, comparados con los de los enfermos
normonutridos. La mortalidad en los desnutridos fue
12,4% versus 4,7% en normonutridos. Los desnutridos
permanecieron más tiempo internados cuando se com-
para con los normonutridos (mediana: nueve días ver-
sus seis días, respectivamente)26,27.

En 2003, la FELANPE (Federação Latino Ameri-
cana de Nutrición Parenteral e Enteral) organizó el
ELAN (Estudio Latino Americano de Nutrición), reali-
zado en 13 países de América Latina, incluyendo Bra-
sil. En 9.348 pacientes hospitalizados, se encontró un
50,2% de desnutrición27.

A pesar de que está reconocida la elevada prevalen-
cia y las consecuencias prejudiciales de la desnutri-
ción, todavía se continúa sin valorar adecuadamente al
paciente ni en el diagnóstico ni para el tratamiento de la
desnutrición hospitalaria. En Noviembre de 2003, el
Committee of Ministers of Council of Europe, con
bases en la Declaración Mundial de Derechos Huma-
nos de 1948, publico resolución reconociendo que la
atención nutricional al paciente hospitalizado es un
derecho humano que necesita ser urgentemente cum-
plido28.

Datos obtenidos por diferentes investigadores en
distintos centros médicos han demostrado que la des-
nutrición es un problema altamente prevalente en el
ambiente hospitalario, correlacionado directamente
con mayor riesgo de complicaciones y tiempo de estan-
cia hospitalaria más largo. Los profesionales de salud
involucrados en los cuidados de los enfermos son res-
ponsables por enfrentar y combatir tal condición. 

Tipos de desnutrición

En pediatría han sido definidos dos tipos de desnutri-
ción: el marasmo y el o kwashiorkor, que pueden ocur-
rir de manera aislada o combinada. Todavía, esta termi-
nología ha sido muy cuestionada y la tendencia ha sido
abandonarla. En la década de los 70 del siglo pasado, se
intentó diferenciar, en el adulto, esta misma denomina-

Tabla II
Prevalencia de la desnutrición hospitalaria de acuerdo

con la región geográfica en Brasil

Región geográfica de Brasil Prevalencia de desnutrición (%)

Norte y Nordeste 60,9

Sur 42,9

Sudeste 42,8

Centro Oeste 42,8

Fuente: Ibranutri (Inquérito Brasileiro de Availação Nutricional
Hospitalar)26,27.



ción pero por el cuestionamiento que ya existía en
pediatría esa no fue adoptada.

La terminología y la definición de los diferentes esta-
dos de desnutrición han sido puntos controvertidos a lo
largo de décadas. La definición de desnutrición proteico-
calórica se refiere a concepto anciano y muy cuestiona-
ble que ha surgido después de dudas sobre el diagnóstico
de kwashiorkor (o desnutrición proteica)28,29.

Después de la II Guerra Mundial, la Organización
Mundial de la Salud (OMS) se responsabilizó de eva-
luar la frecuencia y las causas del kwashiorkor en paí-
ses sub-desarrollados. Después de la conclusión de ese
estudio, el kwashiorkor se ha renombrado como desnu-
trición proteica30.

En el mismo período, por creer que las tasas mundia-
les de kwarshiorkor eran exorbitantes, las Naciones Uni-
das desarrollaron un grupo de estudio y para estimular la
producción de dietas para niños ricas en proteínas. Pos-
teriormente, en la década de los 70, surgieron dudas
sobre la realidad del cuadro de desnutrición proteica.
Estudios dietéticos epidemiológicos en diferentes países
demostraron que casi todas las dietas alcanzaban las
necesidades proteicas determinadas por la OMS, al con-
trario de las necesidades energéticas, que se encontraban
por encima del ofrecido por las mismas dietas31.

Mas tarde, McLaren demostró en el estudio provoca-
tivo “El grand fiasco de la proteína”, que el marasmo
era más prevalente que el kwashiorkor y atacó vigoro-
samente la política adoptada por las Naciones Unidas32.
La OMS demostró, en India, que los niños desarrolla-
ron ambos el marasmo y el kwashiorkor independien-
temente de la ingesta cuantitativa y cualitativa simila-
res32. Para contemporizar esa falta de consenso, la
terminología desnutrición proteico-calórica o energé-
tica surgió como siendo la que engloba el gran espectro
de los síndromes: de un lado el marasmo, el reflejo de
la deficiencia de energía y, por el otro lado, el kwas-
hiorkor, resultado de relativa deficiencia de proteínas31.

Actualmente, la mejor terminología a ser utilizada
es: desnutrición crónica (substituyendo la palabra
marasmo), desnutrición aguda (que substituye el tér-
mino kwashiorkor) y la mixta (la combinación del
marasmo y del kwashiorkor).

Desnutrición crónica

En la desnutrición crónica los depósitos orgánicos
de grasas están reducidos. Este estado es secundario a
enfermedades crónicas y que avanzan a lo largo del
tiempo. En la mayor parte de las veces es de fácil diag-
nóstico por el examen clínico del paciente, que se
encuentra adelgazado y sin masa grasa y muscular33,
como puede ser observado en la figura 1. 

La evaluación nutricional del niño con desnutrición
crónica es caracterizada por peso inferior a 80% del
ideal, pliegue cutáneo del tríceps menor que 3 mm, cir-
cunferencia muscular del brazo inferior a 15 cm, talla
inferior a 60% del patrón y hipoalbuminemia no infe-

rior a 2,8 g/dl. A pesar de la apariencia mórbida, las
condiciones de imunoconpetencia, de cicatrización de
heridas y de la resistencia al stress moderado están rela-
tivamente conservadas. La pérdida de peso está repre-
sentada por el adelgazamiento, conllevando a funcio-
nes corporales disminuidas, como temperatura por
debajo de lo normal, disminución de la frecuencia car-
díaca y tasa metabólica y, constipación intestinal. En
algunos casos se puede observar diarrea de ayuno (eva-
cuaciones en pequeña cantidad y con moco) 33.

El adulto con desnutrición crónica presenta caracte-
rísticas similares a las de los niños, siendo común la
ausencia de grasas en el tejido subcutáneo, disminu-
ción de la masa muscular y delgadez, con huesos, en
general, visibles34.

La desnutrición de tipo crónica, en general, responde
positivamente al tratamiento nutricional, que debe tener
inicio en forma lenta para evitar los disbalances metabó-
licos que son parte de la síndrome de realimentación,
como hipofosfatemia e insuficiencia respiratória4.

Desnutrición aguda

El término “Kwashiorkor” es africano, originado en
Gana y significa “la enfermedad del niño reemplazado”,
utilizado por la Dra. Cicely Williams al definir el sín-
drome que ocurre cuando la madre interrumpe la ama-
mantación precozmente para pasar a amamantar al otro
bebe que acaba de nascer. Esos niños son entonces nutri-
dos con gachas de harinas, ricas en carbohidratos y
pobres en proteínas y, presentan bajo peso, crecimiento
inadecuado, edema de miembros inferiores y ascitis34,35.

El uso de la palabra “kwashiorkor” ha prevalecido a
lo largo de décadas mucho más por su valor histórico
do que por su correcta aplicabilidad en la definición del
estado nutricional. Actualmente, ha ocurrido la sustitu-
ción del término kwashiorkor por desnutrición aguda.
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Fig. 1.—El paciente con desnutrición crónica tipo adulto sin
grasa y masa muscular. Foto cortesía de la Dra. Lilian Mika
Horie.



258 D. L. Waitzberg y cols.Nutr Hosp. 2011;26(2):254-264

Clásicamente, la desnutrición aguda ha sido descrita
en niños con edema, hepatomegalia, alteraciones de los
cabellos y piel, siendo poco encontrada en las enferme-
rías de adultos. Pero, hay notable similitud entre adul-
tos y niños en las manifestaciones de hipoalbumine-
mia, depresión de la inmunidad celular, présencia de
edemas y ascitis, como se puede ver en la figura 236.

A diferencia de la desnutrición crónica, la aguda está
asociada a situaciones que amenazan la vida, como
trauma y infección en enfermos, generalmente admiti-
dos en unidades de tratamiento intensivo, muchas
veces recibiendo solamente soluciones de glucosa a
5% por periodos que oscilan entre los 10 y los 15 días38.

Desde el punto de vista clínico, las reservas grasas y
musculares pueden estar normales, dando la falsa impre-
sión de un buen estado nutricional. Por otro lado, están
presentes edema, ruptura de la piel y mala cicatrización
(fig. 3). El signo de desnutrición aguda es la perdida de
cabellos de caida fácil y sin dolor de tres o mas cabellos
cuando se setira de un mechón de pelo36(fig. 3).

Del punto de vista del laboratorio se encuentra una
albúmina inferior a 2,8 g/dL, transferrina inferior a 150
mg/dL, leucopenia inferior a 1.500 linfocitos/mm3 y aner-
gia cutánea a los antígenos de hipersensibilidad tardia37.

Es mucho mejor prevenir que tratar la desnutrición
aguda del adulto. La prevención implica el reconoci-
miento de los estados hipermetabólicos y la adminis-
tración diaria de macro e micro nutrientes de acuerdo
con las necesidades proteico-calóricas particulares de
cada enfermo.

Desnutrición mixta

La combinación entre desnutrición crónica y aguda
es consecuencia del estado de desnutrición crónico en
paciente sometido a stress agudo, como trauma, inter-
vención quirúrgica o infección. Es una situación grave,
ya que el paciente presenta riesgo aumentado de infec-
ciones y de otras complicaciones. Debe de ser recono-
cida inmediatamente y tratada36.

Respuesta orgánica intermediaria al ayuno

Un enfermo con peso de 61,4 kg e índice de masa
corporal de 20,75 kg/m2 ha permanecido en ayuno por

63 días con pérdida de 25 kg del peso corporal (estima-
tiva de 8 kg de grasa y 17 kg de masa muscular), ha fal-
lecido38.

En la situación de ayuno largo, de modo general, un
hombre de 70 kg con 9 kg de grasa y 12,2 kg de pro-
teína (13% de grasa, 87% de masa magra) pierde la
mayor parte de la grasa (8 kg) y alrededor de la mitad
de la proteína (4,6 kg). La oxidación proteica contri-
buye con un 21% del gasto energético total38.

En el ayuno largo hay incremento de la lipólisis y de
la concentración plasmática de AGL (ácidos grasos
libres), captados y oxidados en los músculos esqueléti-
cos y en el corazón cuando la glucosa está baja39.

La pérdida de peso corporal, en humanos, de 40%
durante el ayuno agudo y de 50% en situaciones de
semi-ayuno es letal. En adultos con desnutrición, hay
pérdida de un 25% hasta el 50% de la masa muscular y
de otros órganos, siendo el cerebro el organo preferen-
cialmente preservado (tabla III). La reserva de grasa
corporal subcutánea o visceral puede ser casi comple-
tamente perdida. La composición de la pérdida de peso
corporal durante la privación alimentaria varía de
acuerdo con la adiposidad inicial39 (tabla III). 

En individuos saludables que desean perder peso, el
ayuno también es prejudicial. El ayuno aumenta la
resistencia a la insulina y conlleva un balance nitroge-
nado negativo, perjudicando la función muscular. Hay
también depleción de grasa corporal, aumento de la
concentración plasmática de ácidos grasos libres y

Fig. 2.—El paciente con desnutrición aguda de tipo adulto. Fo-
to cortesía de la Dra. María Cristina González Barbosa-Silva.

Fig. 3.—Un paciente adulto con la desnutrición del tipo de pre-
sentación de edema agudo y descamación de la piel. Foto cor-
tesía de la Dra. Lilian Mika Horie.

Tabla III
Porcentaje pérdida de peso corporal y los diversos

órganos en las autopsias de personas con desnutrición
crónica o la sepsis

El peso corporal Marasmo Sepse
y varios órganos (% pérdida) (% pérdida)

Peso Corporal 39 44

Corazón 35 31

Hígado 42 28

Riñón 36 16

Bazo 47 –

Cerebro – –

Páncreas 5 3

Fuente: Krieger M; 1921.
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aumento de la oxidación lipídica. Las fibras muscula-
res rápidas tienen que adaptarse para utilizar los ácidos
grasos como fuente energética. Existe disminución
fisiológica del gasto energético de reposo. Por otro
lado, la ingesta de dieta hipocalórica con el objetivo de
perder peso ofrece substratos exógenos, incluyendo la
glucosa, que estimulan la secreción de insulina y redu-
cen la movilización de aminoácidos39.

En el ambiente hospitalario puede encontrarse des-
nutrición complicada o no complicada. Considerase
desnutrición complicada aquella asociada a las altera-
ciones de la respuesta orgánica al trauma o a infeccio-
nes. Un buen ejemplo de esa situación es el del
paciente con megaesofago chagásico grado III, con
indicación quirúrgica de esofagectomia y reconstruc-
ción del tránsito por tubo gástrico. En la fase preope-
ratoria, el paciente se encuentra, en general, con des-
nutrición no complicada, crónica. Si acaso no recibe
terapia nutricional preoperatoria, con la operación
mayor, el paciente sufre en adición una agresión
caracterizada por estado hipermetabólico y hipercata-
bólico. En este caso, si se asocia una complicación
quirúrgica como por ejemplo, la dehiscencia de la
anastomosis digestiva con infección, la condición
metabólica nutricional del paciente seguramente va a
empeorar muy rápidamente.

Respuesta orgánica al ayuno agudo

La respuesta orgánica al ayuno agudo implica adap-
taciones orgánicas activadas por la hipoglucemia, que
ocurre después de 15 horas de ayuno, por consumo del
glucógeno hepático (75 g), muscular (150 g) y de la
glucosa circulante40.

Hay también reducción de la tasa plasmática de insu-
lina y elevación del glucagón, cortisol y catecolaminas.
Estos cambios hormonales orientan el metabolismo
intermediario para la producción de glucosa a partir de

precursores gluconeogénicos (lactato, glicerol y ami-
noácidos) en el hígado y riñón. El lactato viene de los
glóbulos rojos y blancos, además de las células del
músculo esquelético. En el hígado, el lactato es conver-
tido a glucosa por el ciclo de Cori. Los aminoácidos
gluconeogénicos son principalmente la Alanina y la
Glutamina. La Alanina puede ser convertida en glu-
cosa en el hígado por el ciclo de Felig. Ocurre al mismo
tiempo el aumento de la oxidación de ácidos grasos,
teniendo las grasas como fuente energética. Eso puede
ser observado clínicamente por el cociente respiratorio
de ± 0,7. Además, se observa disminución del gasto
calórico, con la disminución del 20% al 30% en el con-
sumo de oxigeno. Juntos, estos eventos conllevan a la
rápida pérdida de peso corporal (2,2 hacia 4,5 kg) en la
primera semana, que disminuye posteriormente para
aproximadamente 220 g/día40.

El ayuno agudo (24 a 72 h) promueve el consumo de
las reservas de carbohidratos (glucosa y glucógeno) y
depende, principalmente, de la degradación proteica
para ofrecer aminoácidos como fuente de nueva glu-
cosa (gluconeogénesis) a los tejidos dependientes de
glucosa. En ausencia de stres, ese proceso es fácil-
mente interrumpido con la administración de proteínas
o calorías externas, o por la adaptación del organismo37.

Respuesta orgánica al ayuno prolongado

Después de las primeras 72 horas de ayuno, se
logran las alteraciones adaptativas del ayuno prolon-
gado. Hay mayor movilización de grasas y reducción
de la degradación proteica41. Como demuestra la figura 4,
los lípidos se convierten en la principal fuente de ener-
gía y los cuerpos cetónicos en el principal medio de
cambio energético42.

La Glutamina, metabolizada por el riñón, es respon-
sable del 45% de la producción de glucosa en el ayuno
prolongado42.

Fig. 4.—Distribución de los
sustratos durante el ayuno
prolongado.
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La utilización de cuerpos cetónicos por el sistema ner-
vioso central y la difusión por la barrera hematoencefá-
lica es facilitada. Hacia el 70% de las necesidades ener-
géticas del cerebro son alcanzadas con la utilización de
cuerpos cetónicos. Esa modificación metabólica conl-
leva la disminución de la glucemia y el incremento de los
ácidos beta-hidroxibutírico y acetoacético, además de
los AGL (ácidos grasos libres) (figs. 5 y 6)43. Ese proceso
puede ser rápidamente revertido con la administración
de glucosa o de aminoácidos41.

Respuesta orgánica al trauma

La agresión puede ser comprendida como cualquier
evento agudo que afecta la función de un órgano o sis-
tema y la homeostasis del organismo, conllevando una
respuesta fisiopatológica compleja independiente del
evento agudo.

La intensidad de las alteraciones cardiovasculares,
hormonales, metabólicas, inflamatorias, inmunológi-
cas y nutricionales, está en general asociada con la

Fig. 5.—Representación grá-
fica de los cambios en los
cuerpos cetónicos (β-hidro-
xibutirato y acetoacetato),
glucosa y ácidos grasos li-
bres en ayunas durante 40
días.
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Fuente: Adaptado de Palmblad J et al., 197743.

Fig. 6.—Representación gráfica de
los cambios hormonales en ayunas
hasta 20 días. La insulina y la tri-
yodotironina - una disminución
significativa; glucagón - un au-
mento significativo.
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naturaleza y la magnitud de la agresión. El objetivo
principal de la respuesta es el mantenimiento de la
homeostasis y la cicatrización de heridas. La respuesta
orgánica del paciente es fundamental para su recupera-
ción y tratamiento44,45.

Inmediatamente después de la agresión traumática,
surge la respuesta cardiovascular y esta depende del
tipo de agresión: hemorrágica o sin daño de los tejidos.
Horas o días después de la agresión, las respuestas
metabólicas, inflamatorias, inmunológicas y nutricio-
nales predominan y se asocian al desarrollo del sín-
drome de la respuesta inflamatoria sistémica y disfun-
ción de múltiplos organos45.

La recuperación del trauma es clasificada en fases de
resucitación, catabólica aguda y anabólica adaptativa. Para
la terapia nutricional, existe interés especial en los distur-
bios hidroeletrolíticos, el aumento del gasto energético y la
degradación proteica durante las fases de recuperación45.

En la mayor parte de los casos, estas reacciones son
bien coordinadas y auto-limitadas, conllevando a la
restauración del estado orgánico fisiológico rápida-
mente. Todavía, en situaciones de trauma de gran mag-
nitud y/o en la presencia de complicaciones infeccio-
sas, estas reacciones sistémicas pueden tener grandes
proporciones y causar estado inflamatorio con hiperca-
tabolismo excesivo con efectos deletéreos45.

La respuesta sistémica depende del grado y manteni-
miento de la agresión inicial, así como de la genética
del paciente.

En el área de la lesión ocurre gran actividad metabó-
lica y celular, reabsorción del tejido desvitalizado y la
reparación del mismo. Durante la cicatrización, el con-
sumo de energía por las células blancas (leucocitos) y
fibroblastos esta aumentado45.

La respuesta catabólica prolongada y no tratada se
refleja en la pérdida de peso corporal, principalmente
en la disminución de la masa magra con graves resulta-
dos para el organismo del enfermo en términos de
retraso de la cicatrización, mayor susceptibilidad a las
infecciones e incremento de morbimortalidad46.

En condiciones de respuesta inflamatoria exagerada
o no compensada puede desarrollarse la SRIS (Sín-
drome de la respuesta inflamatoria sistémica) con

Tabla IV
Orgánica desnutrición como la desnutrición respuesta sencilla o complicada en los pacientes críticamente enfermos

Característica Desnutrición no complicada Desnutrición complicada

Necesidad energética Diminuído Aumentado
Combustible Primario(RQ) Lípidos (0,75) Mixto (0,85)
Producción de insulina Diminuído Aumentado (resistencia)
Cuerpos cetónicos Presente Ausente
Hormonas contrarreguladoras Basales Aumentado
El agua corporal total Disminuído Aumentado
Proteolisis Disminuído Acelerado
Gluconeogénesis Aumentado Acelerado
Lipólisis Aumentado Aumentado
Reservas corporales

Músculo esquelético Reducido Reducico
Grasa Reducido Reducido
Proteína visceral Conservado Aumentado hígado/inmunidad

Respuesta a la realimentación Anabolismo No (a menos que la infermidad o trauma se invierten)
Pérdida de peso (muscular) Gradual Acelerada
Diagnóstico común Anorexia nerviosa Paciente agudo o critico, hospitalizado

*RQ: Cociente Respiratoria.
Fuente: Adaptado de “The American Society for Parenteral and Enteral Nutrition” (ASPEN); 200745.

Tabla V
Características indicativas de mal pronóstico

en pacientes con desnutrición proteico-energética

Los indicadores de mal pronóstico en pacientes con desnutrición:

Menores de 6 meses

– Bajo peso en relación con la altura mayor del 30%, o el
peso para la edad superior a 40%.

– Estupor, coma u otros cambios en el estado mental o nivel
de conciencia.

– Las infecciones, la neumonía o el sarampión.
– Petequias o tendencia a la hemorragia (púrpura se asocia

con sepsis o infección viral).
– La deshidratación o desequilibrio electrolítico, especial-

mente la hipopotasemia y acidosis severa.
– Taquicardia persistente, signos de insuficiencia cardiaca o

dificultad respiratoria.
– Anemia grave com sinais clínicos de hipóxia.
– Clínica ictericia o aumento de la bilirrubina.
– Llorando lesiones en la piel o exfoliativa extensa o aún, las

úlceras de decúbito profundas.
– La hipoglucemia o hipotermia.
– Proteína de suero disminuido en gran medida.

Fuente: Adaptado de Waitzberg DL et al., 199541.
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Tabla VI
Trastorno nutricional común en las diferentes etapas de la vida y sus principales consecuencias para el organismo

Trastorno nutricional común
Principales consecuencias

Etapa de la vida

Embrión/feto
Retraso del crecimiento uterino Bajo peso al nacer
Trastornos por carencia de yodo Daño cerebral

Defectos del tubo neural
Carencia de folato Mortinatos

Recién nacido
Bajo peso al nacer Retraso del crecimiento
Trastornos por carencia de yodo Retraso en el desarrollo

Daño cerebral
Principios de anemia

Los niños
La malnutrición proteico-energética Continuación de la malnutrición proteico-energética
Trastornos por carencia de yodo Retraso en el desarrollo
Deficiencia de vitamina A Aumento del riesgo de infección
Anemia ferropénica Alto riesgo de muerte

Ceguera
Bocio
Anemia

Adolescentes
Malnutrición proteico-energética Retraso en el crecimiento
Trastornos por carencia de yodo Bocio
Anemia por deficiencia de hierro el folato Raquitismo
Deficiencia de calcio El desarrollo intelectual retardado/finales

Aumento del riesgo de infección
Ceguera
Anemia
Inadecuada mineralización ósea

Las mujeres embarazadas y lactantes
Malnutrición proteico-energética Insuficiente aumento de peso durante el embarazo
Trastornos por carencia de yodo Anemia materna
Deficiencia de vitamina A Mortalidad materna
Anemia por deficiencia de hierro el folato Aumento del riesgo de infección
Deficiencia de calcio Ceguera nocturna

Bajo peso al nacer y riesgo elevado de muerte para el feto

Etapas entre la edad gestacional
Malnutrición proteico-energética Debilidades pasa a los niños, que a su vez puede transmitir a otras generaciones
Trastornos por carencia de yodo
Deficiencia de vitamina A
Anemia ferropénica,
Deficiencia de folato
Deficiencia de calcio

Adultos
Malnutrición proteico-energética Delgadez
Anemia por deficiencia de hierro Letargo
Obesidad Obesidad
Enfermedades relacionadas con la dieta Enfermedades del corazón

Diabetes
Cáncer
Hipertensión/ataque al corazón
La anemia

Tercera edad
La malnutrición proteico-energética, Obesidad
la anemia por deficiencia de hierro Lumbar y fractura de cadera
Obesidad Enfermedad del corazón
Enfermedades relacionadas con la dieta Diabetes
La osteoporosis Cáncer

Fuente: Nutrition for Help and Development (NHD). Sustainable Development and Healthy Environments (SDE). World Health Organization (WHO)51.
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infección y septicemia. La SRIS y la septicemia poten-
cializan el estado catabólico con aumento del gasto
energético total, mayor degradación proteica y pérdida
de peso. Ocurren simultáneamente alteraciones en el
sistema inmune con hiperactivación o inmunosupre-
sión. Simultáneamente hay condiciones para liberación
exagerada de mediadores endógenos inflamatorios y
puede establecerse el síndrome de disfunción de múlti-
ples orgános, que cursa con alta mortalidad46.

Existen diferencias entre la respuesta orgánica en casos
de desnutrición complicada (trauma) e no complicada
(crónica). Las dos condiciones son idénticas del punto de
vista de lipólisis (aumentada), reserva energética de gra-
sas y músculo esquelético (reducidos). En la desnutrición
complicada la necesidad energética, la producción de
insulina, las hormonas contrareguladoras, el agua corpo-
ral total y la proteína visceral están aumentados. El com-
bustible primario es mixto, las cetonas están ausentes, el
cociente respiratorio es de 0,85, asociado a altas tasas de
proteólisis, gluconeogénesis y pérdida de peso44.

En la desnutrición no complicada, la necesidad ener-
gética, la producción de insulina, el agua corporal total
y la proteólisis están disminuidas. El combustible pri-
mario es el lípido, con cociente respiratorio de 0,75.
Las cetonas están presentes y las hormonas contraregu-
ladoras se mantienen al nivel basal. La proteína visce-
ral se encuentra preservada y la pérdida de peso es gra-
dual en la desnutrición crónica44. La tabla IV muestra la
respuesta del organismo en distintas condiciones de
desnutrición no complicada y desnutrición relacionada
con la enfermedad grave crítica.

Enfermo hospitalizado con desnutrición

Evolución clínica del enfermo con desnutrición

Cuando la oferta de calorías y proteínas para los tejidos
y las células no puede ser mantenida, ocurre grave des-
compensación de la función orgánica (riñón, corazón,
hígado e intestino) con consecuente acidosis, coma y
muerte. La descompensación metabólica, promovida por
la desnutrición grave, puede ocurrir en pocas horas e
incluye disturbios de coagulación e ictericia, una vez que
el hígado no tiene la capacidad de producir factores de
coagulación y proteínas de transporte47. Las causas más
comunes de muerte son las pulmonares como bronco-
neumonía y sépsis, la gastroenteritis, así como los distur-
bios hidroeletrolíticos46. En la tabla V se muestran las
características que generalmente indican un mal pronós-
tico en enfermos con desnutrición41.

Consecuencias de la desnutrición en las diferentes
etapas de la vida

La desnutrición puede ejercer consecuencias negati-
vas para el desarrollo del organismo desde la forma-
ción intrauterina del individuo hasta la vida adulta,
como queda indicado en la tabla VI.

El feto, puede presentar retraso en el crecimiento
intra-uterino y deficiencia de iodo y folato, que conlle-
van al daño cerebral del recién nacido, bajo peso, creci-
miento retrasado, defectos de formación del tubo neu-
ral, anemia precoz y la muerte del bebe en el útero
después de la vigésima semana de gestación 47.

En la niñez, los niños con desnutrición pueden pre-
sentar déficits de folato, vitamina A, iodo y hierro, pre-
sentando retraso en el desarrollo, bocio, ceguera, ane-
mia y mayor riesgo de infecciones y muerte48.

En la adolescencia, junto a las deficiencias menciona-
das, se añade la falta de calcio. Las consecuencias serán
crecimiento retardado, perjuicio del desarrollo intelec-
tual, bocio, mayor riesgo de infección, ceguera, anemia,
raquitismo y mineralización ósea inadecuada48.

Las Mujeres en edad fértil tendrán deficiencias
como las presentadas en la adolescencia, incluyendo
que en el embarazo presentaran baja ganancia de peso
con peso insuficiente, anemia materna, aumento del
riesgo de mortalidad materna, riesgo aumentado de
infección, ceguera nocturna, feto con bajo peso al naci-
miento y con alto riesgo de muerte. Esas deficiencias
podrán ser transmitidas a la próxima generazión48.

Los adultos que fueron desnutridos durante la niñez y
la adolescencia podrán presentar desnutrición, anemia
por deficiencia de hierro, obesidad y enfermedades rela-
cionadas con la dieta, teniendo como consecuencias
sobrepeso u obesidad, letárgia, enfermedades cardiacas,
diabetes, cáncer, hipertensión y anemia. En ancianos que
fueron adultos desnutridos, puede ocurrir obesidad,
mayor susceptibilidad al desarrollo de fracturas (lumbar
y de cadera), enfermedad cardíaca, diabetes y cáncer 48.
En la tabla VI se pueden ver los disturbios nutricionales
comúnes en diferentes etapas de la vida y las principales
consecuencias que tienen para el organismo49.

Consideraciones finales

• La prevalencia de desnutrición es elevada en el
ambiente hospitalario y demanda atención por parte de
los profesionales de salud responsables del cuidado y
asistencia del paciente.

• La desnutrición influencia factores genéticos,
metabólicos y hormonales del organismo humano y
conlleva a efectos perjudiciales desde el desarrollo
fetal intaruterino hasta la vida adulta.

• Hay diferentes tipos de desnutrición, siendo la
diferenciación importante para poder decidir el mejor
tratamiento.

• El paciente con desnutrición tiene peor evolución
clínica que el paciente que presenta un adecuado estado
de nutrición.
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INTERVENTION PROGRAMS TO PROMOTE
PHYSICAL ACTIVITY IN SCHOOL CHILDREN:

SYSTEMATIC REVIEW

Abstract

Objective: The purpose of this systematic review was to
assess physical activity promotion programs in school
children from 6 to 12 years old.

Methods: Randomized and non-randomized controlled
trials of physical activity studies with an intervention
period equal to or more than 12 months, published in the
databases of MEDLINE/PubMed, SciELO, EBSCO and
SPORTDiscus through may 2010 were searched.

Results: Seven studies were analyzed. Overall, the
study design, the follow-up periods, the ethnic character-
istics of the population, and the instruments used to eval-
uate the interventions were heterogeneous. The outcomes
showed moderate impact of intervention programs to
increase the physical activity in children and adolescents.
In two of the studies was observed an increase in the phys-
ical activity and in five of the studies no significant differ-
ence in the physical activity assessed with accelerometers
and pedometers.

Conclusion: In five out of seven studies it was not
shown statistical differences in cpm, including the longest
experimental study. These results suggest the need of
designing studies including modifications in different
environments.

(Nutr Hosp. 2011;26:265-270)
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Resumen

Objetivo: El propósito de esta revisión sistemática es
evaluar estudios de programas de promoción de activi-
dad física en niños escolares de 6 a 12 años de edad.

Métodos: Se buscaron estudios cuasi experimentales y
aleatorios de programas de promoción de actividad física
con un periodo de seguimiento igual o mayor a 12 meses,
publicados en las bases de datos de MEDLINE/PubMed,
SciELO, EBSCO, EMBASE y SPORTDiscus hasta mayo
de 2010. 

Resultados: Se analizaron en total siete artículos. Se
observó heterogeneidad en el diseño de los estudios, en el
tiempo de seguimiento, en las características étnicas de la
población y en los instrumentos utilizados para evaluar
las intervenciones. Los resultados muestran un impacto
moderado de los programas para incrementar la activi-
dad física en niños y adolescentes. En dos estudios se
observó un incremento en la actividad física y en cinco de
los estudios no hubo diferencias significativas en la activi-
dad física evaluada con acelerómetros y podómetros. 

Conclusión: En cinco de los siete estudios no hubo dife-
rencias significativas en las cpm, incluyendo el estudio
experimental de mayor tiempo de observación. Estos
resultados sugieren la necesidad de diseñar estudios que
incluyan modificaciones en diversos entornos.

(Nutr Hosp. 2011;26:265-270)
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Introducción

La prevalencia de sobrepeso y obesidad infantil ha
aumentado a niveles epidémicos, la OMS estima que
10% de los niños entre 5 y 17 años tienen sobrepeso y
obesidad1. La obesidad en niños y adolescentes se asocia
con enfermedades cardiovasculares, resistencia a la
insulina, diabetes tipo 2 y otras complicaciones médicas
y psicológicas2. Además, los niños con obesidad tienen
más riesgo de síndrome metabólico en la edad adulta3,4.
Entre los factores que favorecen el desarrollo de sobre-
peso y obesidad, se encuentran los factores genéticos,
sociales y ecológicos, así como el medio ambiente obe-
sigénico en el que se desarrollan los niños5.

La inactividad física, el sedentarismo y el aumento
en la disponibilidad de alimentos se han asociado a la
obesidad infantil6,7. Debido a los beneficios que aporta
la realización de actividad física (AF), diversos exper-
tos y organizaciones internacionales recomiendan la
promoción de AF como estrategia para reducir el
riesgo de sobrepeso y el sobrepeso en niños8-11.

Debido a que la escuela es el lugar donde los niños
pasan la mayor parte del tiempo y donde pueden recibir
orientación de estilos de vida saludables por personal
capacitado, se considera el lugar más adecuado para
promover la AF y prevenir la obesidad infantil12. Ade-
más, se ha señalado que para que los programas sean
más efectivos se requieren cambios en diversos entor-
nos, incluyendo además de la escuela, a la familia, y a
la comunidad, así como cambios legislativos que faci-
liten una vida saludable13.

Para evaluar los resultados de los programas orienta-
dos a aumentar la AF, son necesarios instrumentos que
valoren los cambios logrados. Se han utilizado méto-
dos objetivos que permiten valorar la AF real. Sin
embargo estos métodos son muy costosos y requieren
de una gran colaboración de maestros, padres y niños.
Por lo que, en estudios epidemiológicos se utilizan
cuestionarios validados con los métodos objetivos14,15.

Debido a la precisión de sus resultados, los instru-
mentos más utilizados para la valoración objetiva de la
AF son los acelerómetros14-20. La validez de los cuestio-
narios para identificar la AF puede variar de acuerdo a
la población objetivo, el tipo de AF, el tipo de cuestio-
nario y el número de preguntas18,22-24. Estudios recientes,
que evalúan la AF con acelerómetros no presentan evi-
dencias concluyentes sobre el efecto de las intervencio-
nes sobre cambios en la AF25-27.

Al respecto, en una revisión de 50 estudios publica-
dos entre 1971 y 1997, cuyo objetivo era evaluar la AF
diaria en niños y adolescentes se concluyó que
mediante los cuestionarios las mediciones fueron
menos precisas que las observadas con medidas más
objetivas. Las correlaciones reportadas oscilaron de
0,49 a 0,87 con los acelerómetros; de 0,88 a 0,92 con
los monitores cardiacos; de 0,02 a 0,38 con los monito-
res LSI; y de 0,93 con el podómetro27. Sin embargo, en
esta revisión no se valoró la efectividad de los progra-
mas de intervención.

En otro estudio, se analizaron 67 estudios aleatorios
controlados (EAC) en niños y adolescentes para valo-
rar la efectividad de las intervenciones para promover
la AF28. Los autores observaron que solamente el 38%
de los niños auto reportaron un efecto positivo de la
intervención. Por otra parte, en 12 de 18 estudios reali-
zados en escuelas, donde se utilizaron medidas objeti-
vas para la valoración de AF, se reportó un efecto posi-
tivo de la intervención. Sin embargo, se incluyeron
estudios con intervenciones de corta duración (  8
semanas).

Van Sluijs et al. (2008)29, analizaron 57 EAC sobre
intervenciones para promover la AF en niños y adoles-
centes de 6 a 18 años de edad. Doce estudios utilizaron
medidas objetivas para valorar la AF. En 67% de los
estudios se observó un efecto positivo sobre la AF; en
el 27% se logró significancia estadística, y un aumento
en la AF, que osciló de 2.6 minutos durante las clases
de educación física a 42% en la participación de AF
regular, y un aumento en AFMV de 83 min/semana. 

En otra revisión realizada por Pate et al. (2009)30, de
estudios de intervención para incrementar la AF en
niños de 8 a12 años de edad, se analizaron 12 estudios
publicados de 2003 a 2009. Ocho de los estudios fue-
ron realizados con métodos objetivos. En seis de los
estudios se observó un incremento en la AF en el grupo
de intervención. Sin embargo, describen los resultados
de solo un estudio realizado en las escuelas evaluado
con métodos directos y con un seguimiento de un año.

Recientemente, en una revisión sistemática de 26
EAC publicados de 1987 a 2007, sobre la efectividad de
las intervenciones para promover la AF en niños y ado-
lescentes de 6 a 18 años de edad31, se observó que las
intervenciones llevadas a cabo en las escuelas fueron
efectivas para incrementar la duración de la AF, reducir
el tiempo destinado a ver televisión y aumentar el con-
sumo de oxigeno. No se describieron efectos benéficos
sobre el índice de masa corporal (IMC), la presión arte-
rial o el pulso. Sin embargo, en este estudio evaluaron la
AF mediante cuestionarios auto reportados.

El propósito de esta revisión sistemática es evaluar
estudios cuasi experimentales y estudios aleatorios
controlados, de programas de promoción de actividad
física, en escolares de 6 a 12 años de edad, con un
periodo de seguimiento igual o mayor a 12 meses, eva-
luados mediante métodos objetivos y publicados en
las bases de datos de MEDLINE/PubMed, SciELO,
EBSCO, EMBASE Y SPORTDiscus de enero de 2000
a mayo de 2010.

Metodología

Se revisaron artículos originales en inglés y español
publicados en las bases de datos de MEDLINE/Pub-
Med, SciELO, EBSCO, EMBASE y SPORTDiscus de
enero de 2000 a mayo de 2010, de estudios cuasi expe-
rimentales y aleatorios controlados de programas de
intervención para promover la AF en niños escolares



de 6 a12 años de edad. Las palabras clave utilizadas en
la búsqueda fueron: “physical activity, intervention,
promotion, school children”. Los criterios de inclusión
fueron los siguientes: estudios cuasi experimentales y
aleatorios controlados (EAC), en los que evaluaron AF
mediante el uso de acelerómetro o podómetro, con una
duración 12 meses, realizados en niños escolares de 6
a 12 años, y que publicaron los resultados de las cuen-
tas totales de AF (cuentas por minutos, cuentas por día
o minutos por día). Se incluyeron otros artículos referi-
dos en artículos originales o de revisión.

La calidad de los artículos cuasi y experimentales
fue evaluada según la metodología del grupo GRADE
(Kropski et al., 2008)32. De acuerdo a estos criterios
todos los estudios aleatorios tienen una calificación
máxima de 4 y los cuasi experimentales de 3. En esta
revisión a los estudios cuasi experimentales se les
asignó una calificación máxima de 3. Se le resta un
punto cuando: a) se encontraron diferencias iniciales
entre el grupo control y el de intervención (peso, IMC,
edad, porcentaje de grasa, edad, prevalencia de sobre-
peso u obesidad), b) un nivel de deserción al final del
estudio mayor de 30%, c) el grupo no fue analizado por
intención de tratar, d) Incertidumbre en la dirección
(validación de los instrumentos para evaluar las varia-
bles dependientes cuestionables), e) datos muy disper-
sos (alta desviación estándar), f) alta probabilidad de
reporte de sesgos (muestra, características de la pobla-
ción), g) inconsistencias internas (datos, números). Se
le restan dos puntos cuando se encontraron: a) limita-
ciones serias en el diseño (muestreo, características de
la población), b) limitaciones serias de dirección (vali-
dación de los instrumentos para evaluar las variables
dependientes cuestionables). Se aumentó un punto
cuando se observaron: a) asociaciones fuertes sin posi-
bilidad de variables de confusión, consistente y eviden-
cia directa, b) todas las posibles variables de confusión
disminuyeron el tamaño del efecto. Los artículos fue-
ron evaluados por dos investigadores independientes
(MEPM y RIMB). Cuando no hubo consistencia se
reunieron con otros dos investigadores (MBG y AJC) y
se logró un consenso.

Resultados

Se encontraron 12 artículos que valoraron la AF en
niños mediante acelerómetro o podómetro, de los cua-
les se excluyeron cinco por las siguientes razones: a)
uno porque solo era el diseño de estudio33, b) uno por-
que no presentó resultados finales34 c) dos porque no
reportaron las cuentas por minuto35,36y d) uno porque no
presentó valoración con el acelerometro a los doce
meses37. Se analizaron en total siete artículos38-44 que
cumplieron con los criterios de inclusión para esta revi-
sión. Cuatro cuasi experimentales38-41 y tres experimen-
tales42 -44 (tabla I).

Caballero et al. (2003)38, realizaron en EEUU un
estudio cuasi experimental en niños indios americanos

de 7 a 10 años de edad, de tercero a quinto año de pri-
maria, durante 3 años. En la fase inicial se desarrolla-
ron y valoraron todos los componentes de la interven-
ción. En la segunda fase del estudio se implementó la
intervención, que incluyó 1) sesiones de 45 min dirigi-
das a los niños, durante 12 semanas por año, para pro-
mover hábitos de alimentación saludable e incremento
de AF; 2) orientación a los padres para la preparación
de los alimentos, supervisados por nutricionistas
mediante visitas regulares; 3) tres sesiones de 30
min/semana de educación física de moderada a vigo-
rosa; y 4) talleres dirigidos a los padres sobre alimenta-
ción saludable, promoción de AF y preparación de ali-
mentos. La AF se midió con acelerómetros durante 24
horas en una muestra aleatoria de 15 niños por escuela.
Al final del estudio no se observaron diferencias estadís-
ticamente significativas entre ambos grupos (tabla I). 

En Bélgica, Verstraete et al. (2006)39 realizaron un
estudio cuasi experimental en niños de 10 a 12 años de
edad, de sexto año de primaria, durante dos años. Eva-
luaron la efectividad de una intervención con un una
prueba diseñada para niños, que evalúo varios compo-
nentes de la condición física y cambios antropométri-
cos. En una muestra aleatoria de los niños se evaluó la
AF con el acelerómetro durante cinco días. Al final del
estudio se observó un aumento moderado en min/día
dedicados a la AF en el grupo de intervención (tabla I).

En Dinamarca, Hasselstrom et al. (2008)40, realiza-
ron un estudio cuasi experimental, en niños de 6 a 9
años de edad, durante dos años. Evaluaron un pro-
grama de intervención que incluyó 180 y 90 min/
semana de educación física en el grupo de intervención
y en el de control respectivamente. La AF fue valorada
mediante el uso de acelerómetro durante cuatro días.
Al final del estudio no se observaron diferencias signi-
ficativas entre grupos (tabla I).

Alwis et al. (2008)41, realizaron en Suecia un estudio
cuasi experimental en niñas de 7 a 9 años de edad,
durante dos años. Evaluaron un programa de interven-
ción que incluyó sesiones de 40 min/día de AF en el
grupo de intervención y de 60 min/semana en el grupo
control. La AF se valoró mediante el uso de aceleróme-
tro durante cuatro días al final de la intervención. No
hubo diferencia significativa en las cuentas por minuto
entre ambos grupos (tabla I). Se observó en el grupo de
intervención una AF de alta intensidad mayor (> 10,000
cpm) que el grupo control (p < 0,001). 

En Canadá Goldfield et al. (2006)42, realizaron un
EAC durante un año, en niños con sobrepeso y obesi-
dad de 8 a 12 años de edad. Evaluaron el efecto de un
programa de retroalimentación open-loop reforzada,
que consistió en premiar la AF realizada con activida-
des sedentarias. Los niños utilizaron acelerómetro
durante 7 días al inicio del estudio y 8 semanas después
de la intervención. Al final del estudio hubo diferencias
significativas en las cuentas por día (cpd) (tabla I) y una
disminución de los min/día dedicados a actividades
sedentarias específicas (TV, juegos de video, etc.) (160
a 44 min/día, p = 0,001).

Promoción de actividad física
en escolares
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Martínez et al. (2008)43, realizaron en España un
EAC en niños escolares, de 9 a 10 años de edad,
durante un año. Evaluaron la efectividad de un pro-
grama para prevenir la obesidad que incluyó tres sesio-
nes de 90 min/semana de AF durante 24 semanas. Los
niños utilizaron acelerómetro durante dos días. Al final
del estudio no se observó diferencia estadísticamente
significativa en las cuentas por minutos entre ambos
grupos (tabla I).

Wake et al. (2009)44, realizaron en Australia un estu-
dio aleatorio controlado en niños con sobrepeso y obe-
sidad, de 5 a 9 años de edad, durante un año. Evaluaron
la efectividad de un programa de intervención que
incluyó sesiones dirigidas a los niños y a sus padres,
para promover cambios de conducta en hábitos de ali-
mentación, sedentarismo y AF. Los niños utilizaron
acelerómetro durante siete días. Al final del estudio no
se observó diferencia estadísticamente significativa en
las cuentas por minutos entre ambos grupos (tabla I). 

Discusión

En esta revisión se analizaron siete estudios, de los
cuales cuatro fueron cuasi experimentales y tres EAC,
que valoraron la AF mediante acelerómetro o podóme-
tro en niños escolares de 6 a 12 años de edad. Los estu-
dios se realizaron en los siguientes países: Estados Uni-
dos, Bélgica, Dinamarca, Suecia, Canadá, España y
Australia (tabla I). El tiempo de intervención fue de
uno a tres años. El rango de edad de los participantes
osciló de 5 a 12 años, el tamaño de la muestra varió de
30 a 408. El IMC osciló de 16,0 a 28,9 kg/m2. La adhe-
rencia fluctúo del 78 al 100%. Las cuentas por minutos

oscilaron de 207 a 805. El acelerómetro fue utilizado por
un tiempo de 24 horas a 7 días. En cinco de los estudios
no hubo diferencias significativas en las cpm38,40,41,43,44, y
sólo tres estudios reportaron el poder estadístico39,43,44.
La calidad de los estudios de intervención osciló de 1 a
3. En el estudio experimental de mayor tiempo de
observación no se observó diferencia significativa en
las cuentas por minuto38.

Esta revisión es la primera que incluye únicamente
estudios de intervención realizados en escuelas, en niños
de 6 a 12 años de edad, mediante valoraciones objetivas
de la AF en un periodo de seguimiento igual o superior a
12 meses, de trabajos publicados hasta mayo de 2010.
La importancia de excluir las intervenciones menores de
12 meses es el hecho de que, desde el punto de vista de
salud, el propósito de la promoción de la AF para preve-
nir la obesidad, las enfermedades crónicas y promover la
salud, es su efecto a largo plazo. Los resultados de la
revisión son heterogéneos. Aunque hay evidencias
directas de cambios positivos estas no son consistentes y
la mayoría de estudios tuvo un seguimiento menor de 2
años. Además, se observó una heterogeneidad en el
diseño de los estudios, en el tipo y tiempo de segui-
miento, en las características étnicas de la población y en
los instrumentos utilizados para evaluar las intervencio-
nes, lo que limita la generalización de los resultados.

En conclusión, en cinco de los siete estudios no hubo
diferencias significativas en las cpm, incluyendo el
estudio experimental de mayor tiempo de observación.
Los moderados resultados de esas intervenciones
sugieren la necesidad de diseñar nuevos estudios y pro-
gramas que traten de promover, aún más, la actividad
física a estas edades.
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RECEPTORES ACTIVADOS POR LOS
PROLIFERADORES DE PEROXISOMAS:

IMPLICACIONES SOBRE LA HOMEOSTASIS
NUTRICIONAL, EN LA OBESIDAD

Y EN LA DIABETES MELLITUS

Resumen

La obesidad y los trastornos metabólicos asociados, que
caracterizan el cuadro del síndrome metabólico, han au-
mentado de manera alarmante en todo el mundo. Se sabe
que factores genéticos y ambientales están implicados en la
génesis de la obesidad. Entre estos se destacan los Recepto-
res Activados por los Proliferadores de Peroxisomas
(PPAR), los cuales componen la superfamilia de los recepto-
res nucleares que poseen tres isoformas de PPAR (PPARα,
PPARβ/δ y PPARγ) que desempeñan importante papel en
la regulación del metabolismo de los  hidratos de carbono,
de los lípidos y de las proteínas. El presente trabajo de re-
visión contribuye a clarificar la interrelación existente en-
tre la dieta, los PPAR y el control de la glucemia y peso, ya
que el conocimiento de los mecanismos por los cuales es-
tos receptores actúan, puede beneficiar el desarrollo de es-
trategias de prevención y elaboración de procedimientos
terapéuticos más eficaces para el tratamiento de la obesi-
dad y de la diabetes
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Abstract

The obesity and the metabolic disorders associated
characterize the metabolic syndrome, which has in-
creased at an alarming rate around the world. It is
known that environmental and genetic factors are in-
volved in the genesis of obesity. Peroxisome Proliferator-
Activated Receptors (PPARs) stand out among these fac-
tors. They compose the nuclear receptor superfamily
and there are in three isoforms (PPARα, PPARβ/δ and
PPARγ), which play an important role in the regulation
of the metabolism of carbohydrates, lipids and pro-
teins. The present review aims to understand the rela-
tionship between the diet, the PPARs and the control of
the blood glucose and body weight, since the understand-
ing about the mechanisms by which these receptors act
may benefit the development of the strategies aiming at
prevention and elaboration of therapeutics actions
which are more effective for the treatment of obesity and
diabetes.
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NADPH: nicotinamide adenine dinucleotide phos-
phate.

LDLs: low density lipoproteins.
DCV: cardiovascular diseases.
LPL: peripheral lipoprotein lipase. 
VCAM-1: vascular cell adhesion molecule-1.
HDL: high density lipoprotein.
Pref-1: pre-adipocyte marker.
aP2: fatty acid binding protein in the adipocyte.
PUFA: polyunsaturated fatty acids.
SCD 1: stearoyl CoA desaturase-1. 
TZD: troglitazone.
GLUT4: insulin-dependent glucose transporter.

Introduction

Obesity is an endocrine disease characterized by
excessive accumulation of adipose tissue, whose occur-
rence and implications result from the body’s inability to
maintain energy balance.1 This disease is associated to
clinical disorders (insulin resistance, type 2 diabetes-
DM2, dyslipidemia, hypertension and cardiovascular
diseases), involving environmental, genetic and nutri-
tional factors, which, together, determine the Meta-
bolic Syndrome (MS).

Peroxisome proliferator-activated receptors (PPARs)
are among the processes which allow the adaptation of
metabolic and functional responses to extracellular
signs. Scientific evidence suggests that PPAR can be
focused in treatments potentially effective against MS,
once it seems that there is a relation between the role
played by these receptors and MS.2 The present review
aims to describe the molecular mechanisms involved in
the activity of the PPARs family on the metabolism of
lipids, carbohydrates and proteins, and their effect on
obesity and diabetes.

PPAR: characteristics and forms of activation

Expressed in three isoforms (PPARα, β/δ and γ), the
PPARs are nuclear receptors that belong to the family
of transcription factors, whose functions are similar to
those of steroid receptors, and are related to the multi-
ple functions started by nutrients, nutraceuticals and
phytochemicals.1,3

The effects of the activity of relatively slow PPARs
can be achieved by means of the action of ligands
which comprise a variety of natural lipophilic com-
pounds, such as polyunsaturated fatty acids; arachi-
donic acid metabolites; byproducts of oxidized
lipoproteins and synthetic ligands, such as fibrates and
thiazolidinediones.2,4,5

Fast responses related to the transcription of genes
modulated by PPAR may occur by means of the phos-
phorylation of these receptors, which start to work
independently. It is considered that it is generated a
new conformation that allows the transcriptional regu-
lation of the target-gene.6

PPARα, PPARβ/δ and PPARγ expression 
and regulation

In humans, PPARα are expressed mainly in the
liver, heart, skeletal muscle, kidney and small intestine.
They are present in important mechanisms, such as the
capture and oxidation of fatty acids; synthesis of
ketone bodies; metabolism of apolipoproteins (apoAI
and apoAII); expression of genes involved in gluco-
neogenesis; inhibition of transamination and deamina-
tion of amino acids, as well as the blocking of urea syn-
thesis.6

In rat liver, the PPARα expression is subject to the
negative or positive regulation by insulin or glucocorti-
coids, respectively. The concentrations of PPARα
mRNA and the receptor itself are affected by the circa-
dian rhythm of circulating glucocorticoids. Stressful
situations that elevate these hormones also contribute
to increased PPARα in hepatocytes. In contrast, expo-
sure of a culture of rat hepatocytes to growth hormone
may lead to 50% decrease in PPARα mRNA, which
leads to reduced β-oxidation induced by PPARα.7

In humans, PPARβ/δ is widely distributed in the tis-
sues and is expressed in the placenta and small intes-
tine. The mechanisms involving the gene expression
regulation of this receptor are unknown, but it is an
important agonist in the treatment of dyslipidemia and
cancer and acts in the differentiation of central nervous
system cells.8

PPARγ is abundant in adipose tissue and is present in
low concentrations in the skeletal muscle of humans. As
a receptor of antidiabetic drugs (troglitazone and rosigli-
tazone), it leads to increased sensitivity to insulin in the
adipose and muscle tissues, by improving glucose
metabolism; reduces inflammation and promotes the
differentiation of pre-adipocytes in adipocytes.6,9

The regulation of the PPARγ expression has been
studied under in vivo and in vitro conditions. Vidal-
Puig et al. (1997)10 investigated the PPAR expression
in the subcutaneous adipose tissue of thin and obese
individuals. The study revealed that the adipose tissue
of obese people presents an increased amount of
PPARγ2 mRNA. Besides, an increased PPARγ2/
PPARγ1 ratio was observed in relation to the Body
Mass Index (BMI). By eating low-calorie diet, the
overweight individuals presented reduced PPARγ2
expression. A research work involving obese individu-
als concluded that the PPARγ1 mRNA levels in the
abdominal subcutaneous adipose tissue did not corre-
late with BMI.11 Such hypotheses help understand the
molecular mechanisms which may lead to obesity by
means of the activation of different PPARγ isoforms
and, in this case, it seems that the isoform 2 is the most
active in adipogenesis. 

The PPARγ expression was also assessed in muscle
tissue and cell culture of thin, nondiabetic obese and
type 2 diabetic individuals. It was observed increased
PPARγ (1 and 2) both in nondiabetic obese and type 2
diabetic individuals and they correlated with the BMI
and fasting insulin.12 It suggests that increased concen-
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tration of PPARγ may correlate with the insulin resis-
tance of the skeletal muscle related to obesity and dia-
betes.

PPAR and its influence on nutrient metabolism 

The metabolic destination of diet macronutrients is
regulated by the need of organisms for synthesizing
essential cell components; providing fuel energy for
vital metabolic processes and; storing carbon, primar-
ily in the form of lipids, to be used for future needs.13

Mechanisms associated to fat accumulation and the
complications related to it have been investigated,
mainly the PPARs functions.

PPAR and lipid metabolism

PPAR participates in the transcriptional control of
genes that codify proteins involved in important meta-
bolic steps of fat metabolism and energy homeostasis,
such as the transport of fatty acids and their capture by
cells, intracellular binding and activation, as well as
catabolism (β-oxidation and ω-oxidation) or storage
(table I).7

PPAR in the digestive tract

The triglycerides and phospholipids found in a diet
are absorbed mainly in the jejunum and duodenum,
while the cholesterol is absorbed mainly in the ileum.
In these intestinal regions, the high expression of
PPARα and PPARβ/δ is correlated to the concentra-
tion of fatty acid binding proteins (FABPs) in entero-
cytes: FABP-I and FABP-L. A strongly positive regu-
lation of the FABP-L genes is observed with the intake
of diets rich in long chain fatty acids (LCFAs) or with
indirect infusion of linoleic acid or α-bromopalmitate
(PPARα and PPARβ/δ ligands).14,15,16 This datum sug-
gests a relation between PPAR and the expression of
FABP in the intestine. 

Another gene activated by these PPAR is that of fatty
acid translocase (FAT), which seems to facilitate the
transport of LCFA into the enterocyte. Genes involved in
the incorporation of the LCFA in triglyce rides and their
introduction in the chylomicrons or very low density
lipoprotein (VLDL), as well as those which encode acyl-
CoA synthase (ACS) or apolipoproteins, are also acti-
vated by PPAR.7 Therefore, it is evident that PPARs
are indirectly involved in the first stages of absorption
and transport of lipids in the organism.

PPARα in the liver

The stages of the transport of fatty acids through the
cell membrane and the activation of acyl-CoA, neces-
sary for lipid metabolism, are facilitated by the synthe-
sis of fatty acid transport proteins (FATP), by PPARα.
The formation of lipids by acyl-CoA precedes their
incorporation in triglycerides (anabolism) or their oxi-
dation (catabolism) by two main pathways, peroxiso-
mal β-oxidation and mitochondrial β-oxidation. In
each of these pathways, the expression of some key
enzymes is stimulated by PPARα.7,8

PPARα: peroxisomal and mitochondrial β-oxidation

The genes activated by PPARα codify peroxisomal β-
oxidation enzymes, such as acyl-CoA oxidase, which is
limiting to this pathway; enoyl-CoA hydratase/dehydro-
genase, multifunctional enzyme; and keto-acyl-CoA
thiolase. Besides, the action of PPARs has been
observed on the regulation of enzymes contained in
peroxisomes, involved in the cholesterol synthesis.17

In rats deficient in PPARα (PPARα-/-) and, or in
acyl-CoA oxidase (AOX-/-), it is demonstrated that
these molecules are vital for the peroxisomal oxidation
and prevention of hepatic steatosis.18

The function of PPARα in energy homeostasis is also
related to the regulation of the mitochondrial β-oxida-
tion. The first limiting step of this process is the influx
of fatty acids into the mitochondria, which is favored

Table I
Mechanisms regulated by PPARs: lipid metabolism

Gut – PPARα and PPARβ/δ are indirectly involved in the first stages of absorption and transport of lipids in
the organism. 

Liver – PPARα stimulates the lipids elimination by means of peroxisomal and mitrochondrial oxidation, as
an attempt to avoid lipotoxicity.

– Pathways activated by PPARα favor their transport for the tissues. 

Bloodstream – PPARα can participate in routes which favor to lipid removal from circulation, as well as in mecha-
nisms which reduce the expression of vascular adhesion molecules. 

Adipose tissue – PPARα increases the mRNA levels of genes which express the enzymes involved in capture of lipids
by adipocytes and by peroxisomal and mitochondrial β-oxidation. These proteins may be related with
the decrease of the fat deposits and improvement of the sensitivity to insulin.

– PPARγ induces the differentiation of pre-adipocytes in mature fat cells, the activation of genes
involved in lipogenesis and storage of triglycerides.



by the carnitine palmitoyl transferase-1 (CPT 1),
whose expression is strongly induced by PPARα.19

Minnich et al. (2001)20 demonstrated that, after three
days, the CPT 1 expression increased in the liver of
hamsters fed a hyperlipid diet and treated with ureido-
fibrate-5. After three weeks of treatment, the increase
of CPT 1 was also observed in the muscle, which con-
tributed for the reduction in plasma lipids. This nuclear
receptor also seems to regulate the mitochondrial
β-oxidation by modeling the gene expression of acyl-
CoA dehydrogenase (MCAD), the enzyme which oxi-
dates acyl-CoA.19

As observed in fast or diabetes, much of acetyl-CoA
is converted into ketone bodies, mainly acetoacetate
and β-hydroxybutyrate. The mitochondrial hydrox-
ymethylglutaryl-CoA synthase (mHMG-CoAS) is the
main enzyme involved in the formation of ketone bod-
ies and is directly controlled by PPARα. Under in vivo
conditions, in the presence of PPARα, mHMG-CoAS
is carried to the nucleus, where its own PPARα-depen-
dent gene transcription is potentiated.7

Thus, the lipids present in the liver stimulate, via
PPARα, its elimination by means of peroxisomal and
mitrochondrial oxidation, as an attempt to avoid lipo-
toxicity.

PPARα and fatty acid synthesis

It has been suggested that PPARα can work as a sen-
sor of the supply of tissue lipids by regulating their cap-
ture and oxidation, in opposition to the function of
PPARγ, which promotes the capture and subsequent
storage of lipids in the adipose tissue.21

The hypothesis of the involvement of PPARα in the
fatty acid synthesis started with the demonstration that
the malic enzyme gene is activated by PPARα. Nicoti-
namide adenine dinucleotide phosphate (NADPH),
which is necessary for lipid synthesis, is one of the
products of the reaction catalyzed by this enzyme. It
must be also considered that the activation of the malic
enzyme gene increases the amount of pyruvate, one of
the main metabolites related to lipid synthesis.7 There-
fore, in addition to β-oxidation, and to avoid the accu-
mulation of lipids in the liver, pathways activated by
PPARα favor their transport for the tissues.

PPARα in the cholesterol and lipoprotein 
metabolism 

Since diets are the main source of cholesterol,
Knight et al. (2003)22 studied the effect of WY 14643
(agonist of PPARα) on wild rats and PPARα-/- and
found reduced intestinal absorption of cholesterol in
the wild rats, which also resulted in cholesterol
decreased concentration in the plasma and liver.

As for the metabolism of lipoproteins, it is well
established that high concentrations of low density
lipoproteins (LDLs) is a risk factor for cardiovascular

diseases (DCV). Small and dense LDL have properties
of adherence and retention in the arterial wall, which
increase the susceptibility to oxidation and, conse-
quently, DCV risk7. The pathway that allows the for-
mation of LDL starts in the synthesis of VLDL in the
liver and its release in the bloodstream. This particle
has its triglycerides hydrolyzed when in contact with
the peripheral lipoprotein lipase (LPL) placed on the
endothelium. Lipid products derived from this process
can activate the PPARα expressed in peripheral tis-
sues, culminating with the reduced atherogenic events.
This is due to the fact that these receptors regulate the
expression of genes such as that of the vascular cell
adhesion molecule-1 (VCAM-1). Besides, PPARα
favor the increased SR-BI expression (receptor
“scavenger”) in the liver, which is responsible for the
capture of cholesterol, and consequent degradation of
atherogenic particles. PPARα activation also inhibits
the expression of apo CIII, which works as a suppres-
sor of the LPL activity.23

Therefore, PPARαs seem to perform their functions
in the initial pathways of the cholesterol and lipopro-
tein metabolism. When activated, these receptors can
participate in routes which favor lipid removal from
circulation, which implies in shorter period for the for-
mation of atherogenic particles, as well as in mecha-
nisms which reduce the expression of vascular adhe-
sion molecules. 

A process similar to that of the activation of PPARα
by metabolites from the VLDL hydrolysis occurs when
products from the degradation of the high density
lipoprotein (HDL) resulting from the activity of the
endothelial lipase activate this receptor. Consequently,
it starts the expression of genes that codify proteins
involved in the lipid efflux, such as that of the apoAI,
which works in the first step of the reverse cholesterol
transport.23 Thus, the participation of PPARα in the
HDL metabolism may possibly explain the anti-
inflammatory effects credited to this lipoprotein.

PPARα and adiposity

Evidences suggest that there is a relation between
PPARα and the adipose tissue function. Rats and mice
fed lipid-rich diets and synthetic PPARα activators
reduced adiposity.8 Cabrero et al. (2001)24 studied the
exposure of rat adipose cell culture to benzafibrate, an
PPARα activator, and verified increased concentra-
tions of mRNA of genes which express enzymes
involved in peroxisomal and mitochondrial β-
oxidation. Besides, benzafibrate increased the mRNA
levels of the fatty acid translocase, suggesting an
increased capture of lipids by adipocytes. The concen-
trations of mRNA of fatty acid binding proteins also
increased, indicating the mobilization of lipids to the
mitochondria and peroxisomes. This agonist also
reduced the mRNA expression of many adiposity
markers, including the one of PPARγ. Along with such
decrease, there was an increased concentration of
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mRNA of the pre-adipocyte marker (Pref-1). These
changes in the concentrations of these markers may be
related to reduced fat deposits and improved insulin
sensitivity.

PPARγ and adipogenesis

It is known that the adipose tissue function changes
in obese individuals presenting insulin resistance and
other factors which characterize the metabolic syn-
drome, in whom morphological changes are observed
in adipocytes (increased size), associated to hyper-
glycemia, indicating the beginning of DM2.25

The great interest of researches in investigating
PPARγ is not only due to its high level of expression in
the adipose tissue, but also its important role in adipo-
genesis.26 This was demonstrated in lineages of pre-adi-
pose cells which express small amounts of this recep-
tor. The occurrence of PPARγ during differentiation
induced the adipose phenotype, which is defined by the
accumulation of lipids and the gene expression related
to this process, such as that of the fatty acid binding
protein in the adipocyte (aP2), LPL and adpsin. Under
in vitro conditions, PPARγ also induced the differenti-
ation of pre-adipocytes in mature fat cells of the human
subcutaneous adipose tissue, together with the activa-
tion of genes involved in lipogenesis and storage of
triglycerides.25

PPARγ and lipogenesis

The effect of PPARγ on the accumulation of lipids
in adipocytesis is unknown, but it is suggested that
this receptor can exert an important role in lipogene-
sis regulation. In the attempt to understand this mech-
anism, Kubota et al. (1999)27 studied heterozygous
PPARγ deficient mice, fed hyperlipid-rich diet, and
verified that these animals presented lower weight
gain and less adipose tissue, when compared to the
control group.

The genes which are under the transcriptional con-
trol of PPARγ in the adipose tissue include the codi-
fiers of enzymes involved in fatty acid metabolism,
such as LPL, acyl-CoA synthetase, FAT-CD36 and
FATP. It suggests that PPARγ plays an important role
in lipid capture by adipocytes.26 The synthesis of fatty
acids and triglycerides in enterocyites occurs similarly
as in hepatoctytes. In other words, it is promoted by the
activation of the gene of the malic enzyme mediated by
this receptor.7

Way et al. (2001)28 investigated the effects of GW
1929 (PPARγ agonist) on concentrations of glucose
and triglycerides and the gene expression in diabetic
and obese Zucker rats. This work aimed at verifying
the molecular mechanisms employed by the drugs
that increase sensitivity to insulin and reduce the con-
centrations of glucose and triglycerides in individuals
with DM2. The authors observed that the treatment

reduced the concentration of free fatty acids after
decreasing the concentrations of glucose and triglyc-
erides. Besides, it was observed an increased expres-
sion of genes present in the adipose tissue, mainly
some involved in lipogenesis, such as acetyl-CoA
carboxylase, fatty acid synthase and ATP-citrate
lyase. Genes involved in lipid oxidation were also
stimulated by GW 1929, which probably occurred
due to the interaction of this compound with PPARα
present in the liver. 

In spite of participating of gene activation, PPARγ
can act in the inhibition of others, such as the one which
codifies leptin, a hormone that inhibits food intake and
stimulates energy expenditure by the activation of
lipolysis and oxidation of fatty acids.8,29 Paradoxically,
the expression of PPARγ and leptin is reduced by fast-
ing and increased by food intake. In the last case,
PPARγ can attenuate the increase of this hormone aim-
ing at limiting lipolysis and lipid oxidation.8

Kadowaki et al. (2003)30 investigated the PPARγ
expression and the concentration of leptin in mice with
and without deficiency of this receptor, which consumed
fat-rich diet. The authors observed that the leptin expres-
sion was slightly increased in the control group, while
the PPARγ deficient group presented a strong increase in
this hormone. Besides, the adipocytes of the animals
were smaller than those in the control group, as well as
the mass of white adipose tissue. Such results indicate
that PPARγ regulates obesity and insulin resistance
induced by the hyperlipid diet, partly due to the
decreased leptin, which, by stimulating lipolysis, hin-
ders the capture of insulin-mediated glucose.

At molecular level, the role of polymorphic tran-
scription factors was exemplified by the relation
between the regulation of their functions and the occur-
rence of metabolic changes caused by the modification
of the type of fat ingested. Rosado et al. (2006)31 evalu-
ated obese women, with polymorphisms to PPARγ2 and
β2-adrenergic receptors, which consumed hypocaloric
diet with different types of lipids. It was verified that
the intake of polyunsaturated fatty acids (PUFA) by the
women with both polymorphisms produced higher
lipid oxidation, without reducing the basal metabolism.
The same was not observed for those with polymor-
phism in the β2-adrenergic receptor only. The poly-
morphism in PPARγ2 associated to PUFA intake
favored weight loss, corroborating the functional
changes of the gene. Thus, it was concluded that the
polymorphism in the gene PPARγ2, regardless of β

2
-

adrenergic, leads to higher lipid oxidation, which may
affect the content of body fat. On the other hand,
according to Jeffcoat (2007),13 PUFA by themselves
could contribute for the reduction in body weight
because they inhibit the activity of the enzyme stearoyl
CoA desaturase-1 (SCD 1), which catalyzes the forma-
tion of mounsaturated fatty acids necessary for triglyc-
eride synthesis. Thus, the type of lipid ingested seems
to affect different pathways involved in weight gain,
but it is still unknown if the results are additional or
synergistic.

PPARs in nutritional homeostasis,
obesity and diabetes
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Effect of high lipid intake: PPAR 
and insulin resistance

It is observed that the consumption of fat-rich diets,
in a long run, is the main cause of obesity and insulin
resistance.30 Adipogenesis induction associated to the
ability to capture fatty acids has proved to be an impor-
tant element in the maintenance of systemic insulin
sensitivity.32

It seems that fatty acid oxidation related to increased
PPARα may reverse hepatic insulin resistance, which
was observed in essays with animal models, fed satu-
rated-fat-rich diet.33 However, konockout mice for
PPARα seem to be protected against insulin resistance
induced by hyperlipid diet, probably due to increased
adiposity caused by the absence of PPARα.34 The in
vivo treatment with WY14643 (agonist of PPARα) for
24 hours reversed insulin hypersecretion without
affecting glucose tolerance, which suggests that the
improvement in insulin activity reduced the need for
the compensatory secretion of this hormone.35

Okuno et al. (1998)36 investigated the effect of the
troglitazone (TZD) treatment applied to Zucker rats on
the stimulation of PPARγ. It resulted in increased num-
ber of small adipocytes and reduced number of large
adipocytes, which produced TNFα and free fat acids
and led to insulin resistance. These data demonstrate
that the stimulation of PPARγ increases the number of
small adipocytes, through differentiation, thus enhanc-
ing insulin resistance. However, it is considered that
the differentiation of adipocytes does not often occur in
adult life and the induction of this process by TZD is a
physiological event. 

It was developed a model of PPARγ+/- mouse, which
was used by Kubota et al. (1999)27 aiming at elucidat-
ing the physiological role of PPARγ. These animals
were fed fat-rich diet for 15 weeks, and the authors dis-
covered that this animal model was protected against
the development of insulin resistance due to adipocyte
hypertrophy. Amazingly, the insulin activity, reducing
the concentrations of glucose, was more efficient in
these mice, in comparison with those in the control
groups, which indicates that these animals are more
sensitive to insulin. Trying to understand these data, it
was observed that the intake and weight gain of the
PPARγ+/- mice was lower, compared to the animals in
the control groups. Besides, the rectal temperature was
higher in the deficient mice, demonstrating that their
energy expenditure was higher. Therefore, the results
suggest that PPARγ regulates obesity, induced by

hyperlipid diet, adipocyte hypertrophy and insulin
resistance.

PPAR and carbohydrate metabolism 

In the case of other pathways regulated by nutrients,
glucose is both final product and substrate/nutrient,
responsible for modulating gene transcription via
PPAR (table II).

PPARα seems to affect carbohydrate metabolism by
means of compensatory insulin secretion by the Islets
of Langerhans, influencing glucose regulation and
lipid regulation. The chronic exposure of the Islets of
Langerhans to high concentrations of glucose hinders
their activity. Lipotoxicity and glucotoxicity present
several common characteristics because the metabo-
lism of lipids and carbohydrates are closely related,
since these substrates act as competitors.21,37

The greatest problems are observed when the con-
centrations of glucose and lipids are concomitantly
high. The combination of excessive glucose and fatty
acids may result in their deviation from β-oxidation to
the formation of extra-mitochondrial signaling
metabolites, which started to change insulin secre-
tion.21

Effect of the PPAR signaling on insulin 
secretion and activity 

The effects of glucose on the Islets of Langerhans
are not only intense but also long-lasting. A glucose
optimal concentration is necessary to maintain the
competence related to insulin secretion. Chronic expo-
sure to low (< 6 mmol/L) or high (> 20 mmol/L) glu-
cose concentrations is fundamental for insulin secre-
tion in response to acute stimulation. Particularly, the
exposure of cells to high glucose levels (above physi-
ological levels) for several days leads to a reduction of
approximately 60% to 80% in the PPARα mRNA
expression. This is related to the decreased expression
of acyl-CoA dehydrogenase mRNA, which catalyzes
the rate-limiting step of the peroxisomal β-oxidation
and the uncoupling protein 2, which is important for
the uncoupling of the mitochondrial lipid oxidation,
thus favoring the accelerated fatty acid deposition.
Consequently, the chronic exposure to high glucose
concentrations affects the β cell lipid metabolism,
reducing the oxidation capacity related to PPARα.21

Table II
Relationship between PPARs and carbohydrate metabolism

PPARα – Exposure of β cells to high glucose levels leads to reduction of the mRNA coder of the PPARα what
favor the accelerated deposition of the fatty acids. 

PPARβ/δ – Improvement of the hyperglycemia.
– Increase of the insulin activity. 

PPARγ – Controls the glucose levels and favors the increase of the sensitivity to insulin in DM2 patients.



According to a study carried out by Sugden et al.
(2002),38 although the glucose concentrations in the
plateau are similar, insulin concentration is 2 times
higher in the 24-hour fasting in knockout mice for
PPARα, in comparison to the control. This observation
leads to the conclusion that the absence of signaling via
PPARα is possibly caused by the inhibition of lipid
degradation via oxidation, increasing insulin secretion
until the achievement of basal glucose concentrations
in fasting conditions.

The activation of PPARβ/δ by specific agonists in
animal models (PPARβ/δ-/- mice and db/db mice)
seems to improve hyperglycemia by increasing carbo-
hydrate hepatic catabolism, suppressing glucose cap-
ture in the liver and promoting lipid β-oxidation in
muscles. Therefore, PPARβ/δ may contribute to the
regulation of the metabolic homeostasis and increase
insulin activity in a complementary way in different
tissues.39

PPAR and agonists in tissue sensitization to insulin

PPARγ activation by means of its synthetic lig-
ands, such as TZD, results in strong improvement in
the concentrations of glucose and insulin in DM2
patients. The PPARγ activity in different tissues (adi-
pose, skeletal muscle and liver) as mediator of glu-
cose homeostasis and insulin homeostasis is still
unknown. However, two mechanisms are proposed:
1) the PPARγ present in the adipose tissue protects
the liver and muscle against lipid overload; and 2)
PPARγ in the adipose tissue ensures the balance and
adequate production of adipokine, such as leptin, an
important mediator of the insulin activity in periph-
eral tissues.32

Wu et al. (1998)40 demonstrated that the expression
of the gene that codifies the insulin-dependent glucose
transporter (GLUT4) is activated by PPARγ and TZD,
in the adipose tissue. The effect of PPARγ on the adi-
pose tissue is considered the main mechanism through
which the TZD improves insulin sensitivity in patients
resistant to this hormone. In some patients, the TZD are
hypolipidemic and hypoglycemic agents. A mecha-
nism proposed to explain the improvement in insulin
sensitivity would be the capture of fatty acids and
clearance of triglycerides, which would redirect the
fatty acids from the muscle to the adipose tissue and
would then minimize the inhibition of the use of the
glucose mediated by fatty acids in muscle cells.
Besides, the PPARγ present in the adipose tissue may
stimulate the production and secretion of regulatory
molecules of the route of insulin signaling in muscles
and liver.7

Way et al. (2001)28 verified that the activation of
PPARγ stimulated the expression of genes involved in
the lipogenesis and metabolism of fatty acids both in
the white and brown adipose tissue. In the muscle, the
treatment with PPARγ agonist decreased the expres-
sion of the protein PDK4, which inhibits the glucose

oxidative metabolism and the expression of genes
involved in the transport and oxidation of fatty acids.
According to the authors, these changes suggest the
molecular base for the increased use of the glucose
mediated by PPARγ in the muscle. In the liver, it
increases the expression of genes involved in the glu-
coneogenesis. Thus, the antidiabetic activity of PPARγ
agonists is due to their effects on the capture and oxida-
tion of fatty acids in the muscle, which favors insulin
sensitivity increase.

PPAR and protein metabolism 

The effect of PPAR and its agonists on the metabo-
lism of lipids and carbohydrates has already been
demonstrated, but little is known about their effects on
the metabolism of amino acids.

Kersten et al. (2001),8 comparing the liver RNA of
wild mice and of mice with deletions to PPARα, found
that this type of PPAR reduces the mRNA expression
of enzymes involved in the metabolism of amino acids
in fasting conditions. They also verified that the
PPARα affects the expression of several genes
involved in the trans- and deamination of amino acids
and urea synthesis. The activation of PPARα, with the
use of its analogous WY14643, in the fed state,
decreased the mRNA concentration of these genes in
wild mice, suggesting that PPARα is directly involved
in the regulation of their expression. The authors con-
cluded that, in addition to lipid metabolism, the
PPARαs also regulate the protein metabolism in the
liver.8

Sheikh et al. (2007)41 investigated the response of the
PPARα agonist, WY14643, in rats fed saturated fat
rich diet, which were divided into two groups: an
untreated group and a group treated with WY14643.
They observed that the treated group presented reduced
insulin resistance and dyslipidemia. Besides, the treat-
ment reduced the weight gain, without changing food
intake. WY14643 increased the plasma concentrations
of 12, out of the 22 amino acids, including glucogenic
and ketogenic. Arginine was reduced, while the amino
acids of the branched-chain remained unchanged. The
study demonstrated that the pharmacological effects of
the PPAR activation in rodents not only control the
lipid metabolism, but also strongly affect the mobiliza-
tion of body amino acids and metabolization by the
liver.

In a review study, Sugden and Holness (2004)21

inferred that PPARα activation could suppress the
degradation of amino acids in the Islets of Langerhans.
According to the authors, the absence of signaling via
PPARα in the Islets, in fast, seems to contribute for
increased insulin secretion stimulated by amino acids
in knockout mice for PPARα.

Although little is known about the PPAR actions on
the metabolism of amino acids, there are evidences of
their effect in the increased insulin secretion by means
of stimulation by these nutrients.

PPARs in nutritional homeostasis,
obesity and diabetes
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Conclusion

The interrelation between the metabolism of lipids,
carbohydrates and proteins is regulated by PPAR.
These receptors coordinate several metabolic path-
ways, by controlling the expression of proteins, such
as LPL, acyl-CoA synthetase, FATP, acyl-CoA dehy-
drogenase, acyl-CoA oxidase and enoyl-CoA, which
are involved in the adipogenesis and/or lipogenesis
and lipolysis, in search of energy homeostasis, so as
to propitiate the adaptation of the organism to differ-
ent environmental stimuli, such as the increased
intake of lipids and/or carbohydrates in medium and
long term.

In the attempt to avoid glucotoxicity and lipotoxic-
ity, which typically lead to obesity and diabetes, the
expressions of PPARα and isoforms are differentially
increased in the tissues. The final result of their actions
are: 1- In the liver: increased lipid oxidation and
reduced hepatic insulin resistance, by the activation of
PPARα; 2- In the adipose tissue: differentiation and
increased size of adipocytes and lipogenesis by the
activation of PPARγ and, 3- In the muscle: increased
lipid oxidation and glucose capture stimulated by the
activation of PPARα. Such effects increase sensitivity
to insulin, whose synthesis and secretion can also be
stimulated by this type of nuclear receptor when acti-
vated by their natural or synthetic ligands in pancreatic
β cells.

Great part of the understanding of the mechanisms
involved in the PPAR activation is based on studies
which use synthetic agonists of these receptors in obese
and/or type 2 diabetic patients. Although not many
works assess the effects of different diet compositions
on the activation of these molecules and their relation
with hormones mainly produced by the adipose tissue
such as leptin, there are evidences of the influence of
macronutrients (lipids and carbohydrates), as well as
the quantities ingested, on the PPAR activation, lead-
ing to increased lipolysis (PPARα) or lipogenesis
(PPARγ). Besides, the effects of natural or synthetic
ligands on the PPAR activation not only control the
lipid metabolism, but strongly affect the mobilization
of body amino acids and their degradation by the liver.
It is also suggested that the PPAR activation can sup-
press the degradation of amino acids in the Islets of
Langerhans and thus, contribute for the increased
insulin secretion stimulated by amino acids in animal
models.

Therefore, it is extremely important to elucidate the
influence of dietary composition on these receptors, so
as to allow the development of interventions aiming at
preventing obesity and DM2 or assisting in the treat-
ment of these diseases.
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ESTADO DE RETINOL, β-CAROTENO,
α-TOCOPHEROL Y VITAMINA D 

EN ADOLESCENTES EUROPEOS; DIFERENCIAS
REGIONALES Y VARIABILIDAD: REVISIÓN

Resumen

En la actualidad, los diferentes valores sanguíneos que
definen un estado óptimo o deficiente de vitaminas liposo-
lubles en los adolescentes son extrapolados de los adultos.
Sin embargo, podría no ser lo adecuado debido a que los
requerimientos vitamínicos de los adolescentes están
marcados por el proceso de maduración sexual y creci-
miento entre otros factores. Para establecer el punto de
partida, la base de datos Medline (www.ncvi.nlm.nih.gov)
ha sido el medio utilizado para la búsqueda de los estudios
publicados sobre el estado en vitaminas liposolubles en
adolescentes europeos entre los años 1981 y 2010. Compa-
rar los diferentes resultados obtenidos en los diferentes
estudios fue difícil debido a la carencia de estudios, a la
falta de consenso en los puntos de corte que indican defi-
ciencia y estado óptimo y a los diferentes rangos de edad
utilizados. A pesar de esto, en función de los estudios, se
observa una variabilidad en la prevalencia de deficiencia
de vitamina D (13-72%), vitamina A (3%), E (25%) y β-
caroteno (14-19%). Otros factores adicionales fueron
considerados como posibles determinantes del estado
vitamínico. Se identifica la necesidad de establecer un
consenso sobre los rangos aceptables y puntos de corte de
estas vitaminas para este grupo de población y profundi-
zar en la investigación de las vitaminas liposolubles en el
periodo de la adolescencia.
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Abstract

Currently, blood levels to define vitamin deficiency or
optimal status in adolescents are extrapolated from
adults. This may be not adequate as vitamin require-
ments during adolescence depend on the process of sexual
maturation, rapid increasing height and weight, among
other factors. In order to establish the state of the art,
Medline database (www.ncvi.nlm.nih.gov) was searched
for studies published in Europe between 1981 and 2010
related to liposoluble vitamin status in adolescents. A
comparison of the vitamin status published in the
reviewed articles was difficult due to the lack of studies,
lack of consensus on cut-off levels indicating deficiency
and optimal vitamin levels and the different age-ranges
used. In spite of that, deficiency prevalence varied for vit-
amin D (13-72%), vitamin A (3%), E (25%) and β-
carotene (14-19%). Additional factors were considered as
possible determinants. We conclude that it is necessary to
establish a consensus on acceptable ranges and cut-offs of
these vitamins during adolescence. Representative data
are still missing; therefore, there is a high need to get
deeper into the investigation on liposoluble vitamins in
this population group.
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Abbreviations

BMI: Body Mass Index.
RBP: Retinol Binding Protein.

Introduction

Vitamin deficiency, at least on a subclinical level,
could be an unrecognized health problem in children
and adolescents in Europe because they are not rou-
tinely screened for in these population groups. Espe-
cially adolescents are considered as a risk group for
malnutrition because of their increasing needs in nutri-
ents and energy intake for an adequate growth and
development varying with age.1 Additionally to that,
the risk for malnutrition is enhanced because although
the access to high quality food and nutrition is continu-
ously improving in European countries,2 dietary pat-
terns and food choices are not optimal and not accord-
ing to recommended guidelines.1

Vitamins are specifically involved in multiple cellu-
lar and tissue processes,3 and there is increasing evi-
dence that links deficiencies with chronic diseases like
cardiovascular and cerebrovascular disease, cancer,
diabetes and osteoporosis in adulthood,1-8 though data
are scarce for younger ages. But deficiency stages at
these early ages could contribute to risk factors,2,5,8-10

beside other already described implications like higher
risk for osteomalacia,8,11,12 impaired cognitive function
and concentration problems,13,14 hyperactivity9 and
immune system impairment.8,13,15 For identifying defi-
ciency stages, reference values are currently extrapo-
lated from adult data for most vitamins.16

As already mentioned, little information exists on
the vitamin status of representative populations in
European countries, particularly for Eastern Europe.
Lambert et al. published a review on the contribution of
essential nutrients and nutritional status of European
adolescents, but vitamins were barely mentioned.17

Complementary to that review, we published a review
on B vitamin status in European adolescents some
years ago.18 The aim of the present review is to get more
information about the existing data to give a better
overview on fat soluble vitamin (A, E, D and provita-
min β-carotene) status in European adolescents, with a
specific focus on blood levels, reference values and
assessment methods.

Material and methods

Those studies which evaluated blood fat soluble vit-
amin levels in European adolescents were included in
this review. The database Medline (www.ncvi.nlm.nih.
gov) was used for searching studies published between
1981 and 2010. Terms like “European adolescents”,
“liposoluble or fat soluble vitamins”, “vitamin status
and values”, “antioxidants”, names of European coun-

tries and technical terms of the different liposoluble
vitamins as well as combinations out of these terms
were entered in the data base for the search. In addition,
references of relevant articles were also used to get fur-
ther information. Because the adolescence period goes
from childhood to adulthood, age ranges vary in differ-
ent articles and data for a broader age-range had to be
included (from 9 to 18 years).

Results 

A total of 17 articles including around 4503 subjects
from different European countries were found focused
on the assessment of liposoluble vitamins in adoles-
cents, from North (Finland, Sweden, Ireland, Poland
and Denmark), East (Yugoslavia, Austria and Hun-
gary), West (France and Great Britain) and South (Italy
and Greece) Europe. Analysing the number of subjects,
only three studies included a sample size of less than 50
persons. Two studies analysed a population between
50-100, seven between 100 and 500 and four studies
between 500 and 1,000 subjects (table I).

Vitamin D status in European adolescents

The main sources of vitamin D are subcutaneous
skin synthesis under the influence of ultraviolet light
(290-315 nm) and food.19 Vitamin D deficiency has
been identified as a common problem in Europe.19-21

Due to the geographical situation of our continent,
located at high latitude of 40º N in Madrid (Spain) and
60º N in Oslo (Norway), the skin synthesis of vitamin
D may not compensate a low nutritional intake. More-
over, vitamin D intake in Europe is in general low
(≤ 2-3 mg/d)21. In all the reviewed studies vitamin D
status was assessed by means of serum 25-hydroxyc-
holecalciferol [25(OH)D], which is the main circulat-
ing vitamin D metabolite, representing not only the
consumed amount through diet and supplements but
also the subcutaneous synthesis.19,22,23 One of the most
important applications of vitamin D assessment in ado-
lescence is the determination of abnormal serum con-
centrations of calcium for bone health. Moderately low
levels of vitamin D may have adverse effects on cal-
cium homeostasis leading to bone loss, even without
symptoms of osteomalacia.19,24,28 Some studies report a
positive association between serum [25(OH)D] and
bone mineral content in adolescents.25,26 Inadequate vit-
amin D levels have been related to other diseases such
as diabetes, multiple sclerosis and cancer.27,28

Even vitamin D reference values for deficiency have
been set at 27.5 nmol/L in children,16 there is still a lack
of consensus on the deficient and sufficient 25(OH)D
concentration, that varies from 20 nmol/L to 100
nmol/L in studies. A proposed scale for the adult popu-
lation defined hypovitaminosis D as 25(OH)D concen-
trations below 100 nmol/L, insufficient vitamin D at
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concentrations of 25(OH)D below 50 nmol/L and a vit-
amin D deficiency when values are below 25 nmol/L.29

The German, Swiss and Austrian Nutrition societies
(D-A-CH) also agree to the latter data, that serum
25(OH)D levels between 20 to 25 nmol/L present a
suboptimal state.16,30 There is a consensus that serum
25(OH)D concentrations below 10 nmol/L lead to risk
of rickets, osteomalacia, increase in cardiovascular and
cancer risk factors among others.8,24,31-34

Several factors can influence vitamin D status.
Regional differences can be appreciated throughout
Europe (table II). The highest values for vitamin D
were found in French teenagers,4 the lowest values
were found in an Austrian study.35 Depending on the
cut offs used (varying from 15 nmol/L to 25 nmol/l),
vitamin D deficiency ranged from 13 to 72% due to
geographical differences. 

Seasonal differences have been studied by several
authors.4,20,36,37 In both French and Austrian children sig-
nificant differences in serum concentrations between
summer and winter were found, showing higher con-
centrations in summer.4,37 The prevalence of subopti-
mal vitamin D status was 5% lower in summer due to
more adequate sun exposure in Finnish children.20

The influence of age and Tanner stage on vitamin D
status was analyzed in several studies with a significant
decrease in concentrations of 25(OH)D levels with
increasing age in both sexes (p < 0.05),35,37 although in
British children aged 15 and above some slight
increases were observed. Contrary to that, Bonofiglio
et al. found a significant higher concentration of

25(OH)D in Italian postmenarcheal girls compared to
premenarcheal ones (p < 0.01).38 This could be due to
the higher concentrations of vitamin D binding protein
caused by the increase of estrogens levels.

The influence of body composition on vitamin D
levels was studied by Smotkin-Tangorra et al.,39 who
found an inverse correlation between 25(OH)D levels
and body mass index (BMI). Regarding supplementa-
tion, Guillemant et al.4 and Lehtonen-Veromaa et al.20

observed a significant effect on 25(OH)D serum levels
(p = 0.000) in French and Finnish children (table II).

A, E and provitamin β-carotene vitamin status 
in European adolescents

Vitamin E and the provitamin β-carotene have an
important role as antioxidants in the human body.40

Current lifestyle of adolescents with a low intake of
fruits and vegetables17,41 could create a pro-oxidant situ-
ation with serious long-term consequences. Also vita-
min A during adolescence is critical due to its role in
cell growth, vision and tissue development. High
oxidative stress and free radical levels are involved in
the development of cardiovascular disease and other
undesirable metabolic situations in adulthood,40,41 but
risk factors are already established during childhood
and adolescence.42

Little is known about the reference blood levels of
these vitamins during adolescence.43 In adults, the
World Health Organization (WHO) defines a defi-

Table II
Vitamin D status

Age (years)
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19

Authors

Lehtonen-Veromaa et al.20 m (1)1 33.9 ± 13.9 nmol/l
Finland m (2)1 62.9 ± 15.0 nmol/l (summer)

m (3)1 33.7 ± 11.4 nmol/l

Guillemant et al.4 h (1)1 71.6 ± 19.9 nmol/l (summer)
France h (2)1 20.4 ± 6.9 nmol/l (winter)

h (3)1 52.4 ± 16.3 nmol/l (summer)
h (4)1 21.4 ± 6.1 nmol/l (winter)

König y Elmadfa35

9.9 ± 6.1 nmol/l 9.2 ± 6.9 nmol/l 11.2 ± 8.1 nmol/l
Austria

Gregory et al.37 h 56.7 ± 24.05 nmol/l h 56.7 ± 24.05 nmol/l
Great Britain m 54.4 ± 23.52 nmol/l m 54.4 ± 23.52 nmol/l

Bonofiglio et al.38 m 17.9 ± 1.1 ng/ml2

Italy m 44.75 ± 2.75 nmol/l2 + 3

m 23.2 ± 0.7 ng/ml4

m 58 ± 1.75 nmol/l4 + 3

Andersen R et al.36 m 29.4
North of Europe (20.3, 38.3) nmol/l

Serum concentrations of 25(OH)D Mean ± SD o Mean (interquartils).
1blood extraction number. 2premenarcheal group. 31 nmol/l = 0.4 ng/ml. 4postmenarcheal group.
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ciency of vitamin A through plasma retinol values.44

Concentrations lower than 10 μg/dL (0.35 μmol/L) indi-
cate a deficiency and values between 10 and 20 μg/dL
(0.7 μmol/L) are referred to as incipient deficiency.45

Beta-carotene plasma levels are considered as a
good indicator for fruit and vegetable consumption,
with great importance because of its antioxidant power.
Low levels are correlating with a higher risk of chronic
diseases.46 Although plasma values above 0.3 μmol/L
are considered as acceptable in adults, β-carotene
plasma levels above 0.5 μmol/L seem to have the best
preventing effects.45 To determine the nutritional status
of vitamin E the level of serum α-tocopherol is nor-
mally used.45 A strong correlation between total blood
fat (triglycerides), cholesterol and α-tocopherol con-
centration in plasma has been found.47

According to D-A-CH the normal α-tocopherol
serum concentration for adults is between 12 and 46
μmol/L,30 but for adolescents there are no explicit val-
ues. Although the limit value for an adequate nutri-

tional status is defined between 10-16 μmol/L,48 the
guide value for primary prevention of cardiovascular
disease and cancer is higher than 30 μmol/L.30

Data on vitamin A, E and β-carotene serum levels
from existing European studies are presented in tables
III-V. Deficiency states vary between less than 3% for
vitamin A,9,15,49-50 25% for β-carotene and 14-19% for
α-tocopherol.9,15,50

Gender seems to have no influence on serum blood
levels. Regarding age, differences have been observed.
In several studies, vitamin A and Retinol Binding Pro-
tein (RBP) levels increased according to age until
puberty, where they reached adult levels.37,47,50,51 Plasma
β-carotene and α-tocopherol levels seemed to be more
stable through the age span in French children and ado-
lescents.47,50,51 In British children, β-carotene levels
increased with age in both sexes (p < 0.01).37 And Win-
klhofer-Roob et al.41 found that age was a significant
predictor of plasma α-tocopherol concentration in
Swiss subjects aged 0.4 to 38.7 years. Assessing vita-

Table III
Vitamin A status

Age (years)
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Authors

Drott et al.51 429 μg/l 924 μg/l 670 μg/l 576 μg/l
Sweden (211-599)1 (255-1,463)1 (343-1,112)1 (410-805)1

1.5 μmol/l 3,23 μmol/l 2,34 μmol/l 2,01 μmol/l
(0.74-2.10)4 (0.89-5.12)4 (1.20-3.90)4 (1.43-2.81)4

Buzina et al.50 h: 34.5 ± 8.8 μg/dl2

Yugoslavia 1.21 ± 0.31 μmol/l4

Krajcovicova et al.54 Vegetarians: 1.91 ± 0.02 μmol/l2

Slovaquia Omnivores: 1.54 ± 0.07 μmol/l2

Molnar et al.40 Normal-weighted: 1.87 ± 0.51 μmol/l2

Hungary
Obese: 1.8 ± 0.51 μmol/l2

Hercberg et al.50 h: 1.32 μmol/l (0.73/1.98)3 h: 1.56 μmol/l (1.16/2.30)3

France m: 1.37 μmol/l (0.95/1.89)3 m: 1.6 μmol/l (1.27/2.59)3

Malvy et al.47 40.3 ± 9.4 μg/dl2 43.7 ± 9.8 μg/dl2 51.7 ± 12.2 μg/dl2

France 1.41 ± 0.33 μmol/l4 1.53 ± 0.34 μmol/l4 1.81 ± 0.43 μmol/l4

Malvy et al.56 h: 44.30 μg/dl (28.4-66.4)1 h: 51.50 μg/dl (25.4-88.7)1

France 1.55 μmol/l (1.0-2.32)4 1,80 μmol/l (0.9-3.10)4

m: 42.15 μg/dl (21.8-64.0)1 m: 45.90 μg/dl (33.1-83.2)1

1.47 μmol/l (0.76-2.24)4 1.60 μmol/l (1.16-2.90)4

Elmadfa et al.15 31.6 ± 7.2 μg/dl2 33.5 ± 6.3 μg/dl2 38.6 ± 10.2 μg/dl2

Austria 1.10 ± 0.25 μmol/l4 1.17 ± 0.22 μmol/l4 1.35 ± 0.36 μmol/l4

Marktl et al.53 h: 156 ± 27.9 UI/dl2

Austria 1.62 ± 0.30 μmol/l4 + 5

m: 158 ± 26.3 UI/dl2

1.66 ± 0.27 μmol/l4 + 5

Gregory et al.37 h: 1.27 ± 0.27 μmol/l2 h: 1.53 ± 0.392 μmol/l2

Great Britain m: 1.37 ± 0.285 μmol/l2 m: 1.51 ± 0.389 μmol/l2

Retinol Plasmatic concentrations.
1Median (Range). 2Mean ± SD. 3Mean (Percentil 5/Percentil 95). 41 μmol/l = 28.6 μg/dl. 51 UI = 0.3 g.
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mins by pubertal development, a positive correlation
was found with vitamin A (p < 0.001), and a negative
correlation with β-carotene and α-tocopherol serum
levels with increasing Tanner stage (p < 0.05).43

Differences in vitamin status have also been
observed in relationship to BMI. In the study by Marktl
et al.,52 obese adolescents presented higher vitamin A
levels than normal-weighted. In the study by Molnar et
al40, over-weighted adolescents with metabolic syn-
drome presented lower values of α-tocopherol and β-
carotene than normal weighted ones (p < 0.01). How-
ever, in over-weighted adolescents without metabolic
syndrome, only β-carotene concentrations were signif-
icantly lower compared to normal-weighted ones.

The effect of smoking on antioxidant status was
studied in Britain by Crawley et al.53 showing that
teenage smokers had a lower intake of antioxidant
nutrients, fruits, vegetables and cereals, being particu-
larly significant among girls, but no blood levels were
reported. An opposite effect was found among vegetar-
ian subjects that presented higher levels of vitamin A,
α-tocopherol and β-carotene than omnivore ones (p <
0.001).54

In the same way as for vitamin D, seasonal differ-
ences have been observed in plasma α-tocopherol,
cholesterol and retinol concentrations higher in winter

than in the other seasons41. In regard to regional differ-
ences increased α-tocopherol values were observed in
South Europe.55

Relationship between the different vitamins has also
been studied. Serum retinol had a positive correlation
with β-carotene and α-tocopherol levels37,47,56 and the
latter with cholesterol.43,47,56 Drott et al. on the contrary
found an inverse relationship between vitamin A and
vitamin E serum concentrations.51

The influence of socioeconomic status has been
studied by Marktl et al.52. Higher β-carotene and vita-
min E serum concentrations were found in children of
central Europe whose parents had a high socioeco-
nomic background.

General discussion

There are very few published studies on nutritional
vitamin status in European adolescents and data are not
available for all countries, especially in the eastern part
of Europe. Moreover, the percentage of representative
studies is low and in some countries the sample is not
representative at all of the general population. A com-
parison of the vitamin status published in the reviewed
articles is difficult due to the lack of consensus on cut-

Table IV
β-carotene status

Age (years)
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Authors

Krajcovicova et al.54 Vegetarian: 0.46 ± 0.03 μmol/l2

Slovaquia Omnivores: 0.26 ± 0.02 μmol/l2

Molnar et al.40 Normal-weighted: 0.4 ± 0.304 μmol/l2

Hungary
Obese: 0.26 ± 0.112 μmol/l2

Hercberg et al.50 h: 0.64 μmol/l (0.22/1.79)3 h: 0.60 μmol/l (0.25/1.85)3

France m: 0.58 μmol/l (0.17/1.44)3 m: 0.60 μmol/l (0.18/2.65)3

Malvy et al.47 499 ± 276 μg/l2 626 ± 388 μg/l2 525 ± 304 μg/l2

France 0.93 ± 0.46 μmol/l4 1.17 ± 0.72 μmol/l4 0.98 ± 0.57 μmol/l4

Malvy et al.56 h: 480 μg/l (135-1,250)1 h: 487 μg/l (335-1,465)1

France 0.89 μmol/l (0.25-2.33)4 0.91 μmol/l (0.62-2.73)4

m: 527 μg/l (153-1,405)1 m: 442 μg/l (210-1,310)1

0.98 μmol/l (0.29-2.62)4 0.82 μmol/l (0.39-2.44)4

Elmadfa et al.15 33.2 ± 18.6 μg/dl2 33.7 ± 20.8 μg/dl2 40.8 ± 29.6 μg/dl2

Austria 0.62 ± 0.35 μmol/l4 0.63 ± 0.39 μmol/l4 0.76 ± 0.55 μmol/l4

Marktl et al.52 h: 32.2 ± 21.9 μg/dl2

Austria 0.60 ± 0.41 μmol/l4

m: 25.3 ± 21.6 μg/dl2

0.47 ± 0.40 μmol/l4

Gregory et al.37 h: 0.297 ± 0.2108 μmol/l2 h: 0.249 ± 0.1781 μmol/l2

Great Britain m: 0.272 ± 0.2370 μmol/l2 m: 0.257 ± 0.1580 μmol/l2

β-carotene plasmatic concentrations.
1Median (Range). 2Mean ± SD. 3Mean (Percentil 5/Percentil 95). 41 μmol/l = 536 μg/l.
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off levels indicating deficiency and optimal vitamin
levels and the different age-ranges used. Also, the way
of presenting the results is not uniform, using the mean
± standard deviation (SD) or the largest median plus 5
and 95 percentiles. Its variation is also due to the vari-
ety of laboratory methods, lack of standard reference
preparations and calibration materials, and shortages of
these issues.32-35

Regarding the existing data on liposoluble vitamin
status of the European adolescents reviewed, a general
hypovitaminosis problem was found for vitamin D and
β-carotene in both gender. However, one study carried
out in the US by Yetley et al. concluded that males have
higher vitamin D intakes and 25(OH)D concentrations
than females.57

There seem to be several factors that influence
liposoluble vitamin status; age, season, BMI, smoking
or socioeconomic status should be taken into account
in future vitamin studies as possible modificators of

vitamin status in adolescents. Vitamin D decreases
according to age. In the before mentioned US study,
hypovitaminosis D (< 27.5 nmol/L) was observed in
1% of infants and children aged < 11 years, 5% of ado-
lescents aged 12-19 years, and 6% of adults aged < 20
years.58 Serum α-tocopherol was found to increase
slightly with age.58

Several studies agree that vitamin D status exhibits a
seasonal variation with higher values during the sum-
mer period.4,20,25,28 Both serum 25(OH) D concentra-
tion10,59,60 and biomarkers of bone turnover,61 positively
correlate with bone mineral content. PTH concentra-
tions tend to increase during winter62 being associated
with bone absorption,11,12 that is related with bone min-
eral content. 

Current research also suggests that obese adoles-
cents present states of malnutrition.63 This means that,
despite an excess of body fat, certain nutrients may be
at risk.27 An inverse relation between antioxidant vita-

Table V
α-tocoferol status

Age (years)
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Authors

Drott et al.51 9.1 mg/l 6.1 mg/l 8.2 mg/l 7.5 mg/l
Sweden (3.2-13.2)1 (2.9-9.7)1 (3.0-13.2)1 (5.3-10.2)1

21.16 μmol/l 14.9 μmol/l 19.07 μmol/l 17.44 μmol/l
(7.4-30.7)4 (6.7-22.5)4 (7.0-30.7)4 (12.3-23.7)4

Krajcovicova et al.54 Vegetarians: 29.17 ± 0.96 μmol/l2

Slovaquia Omnivores: 22.94 ± 0.62 μmol/l2

Molnar et al.40 Normal-weighted: 29.17 ± 0.96 μmol/l2

Hungary
Obese: 17.1 ± 4.65 μmol/l2

Hercberg et al.50 h: 18.3 μmol/l (13.4/24.1)3 h: 18.3 μmol/l (13.4/24.1)3

France m: 20.5 μmol/l (14.7/25.9)3 m: 20.5 μmol/l (14.7/25.9)3

Malvy et al.47 10.0 ± 2.0 mg/l2 9.7 ± 2.5 mg/l2 10.0 ± 2.1 mg/l2

France 23.25 ± 4.65 μmol/l4 22.65 ± 5.81 μmol/l4 23.72 ± 4.88 μmol/l4

Malvy et al.56 h: 8.30 mg/l (6.8-13.1)1 h: 9.10 mg/l (5.8-15.7)1

France 19.30μmol/l (15.81-30.46)4 21.16 μmol/l (13.49-36.51)4

m: 8.9 mg/l (1.1-12.2)1 m: 9.40 mg/l (3.7-13.7)1

20.7 μmol/l (2.56-28.37)4 21.86 μmol/l (8.6-31.86)4

Elmadfa et al.15 0.88 ± 0.21 mg/dl2 0.85 ± 0.19 mg/dl2 0.89 ± 0.20 mg/dl2

Austria 20.46 ± 4.88 μmol/l4 19.77 ± 18.37 μmol/l4 20.7 ± 4.65 μmol/l4

Marktl et al.52 h: 1.17 ± 0.23 mg/dl2

Austria 27.21 ± 5.35 μmol/l4

m: 1.07 ± 0.22 mg/dl2

24.88 ± 5.12 μmol/l4

Gregory et al.37 h: 19.7 ± 4.02 μmol/l2 h: 19.2 ± 3.97 μmol/l2

Great Britain m: 20.5 ± 3.48 μmol/l2 m: 19.8 ± 3.97 μmol/l2

Hassapidpou et al.55 0.79 mg/l (0.7-1.02)1

Greece 18.37μmol/l (16.28-23.27)4

α-tocoferol serum concentrations.
1Median (Range). 2Mean ± SD. 3Mean (Percentil 5/Percentil 95). 41 μmol/l = 0,43 mg/l.



mins and vitamin D with BMI39 has been observed.64

Regarding health costs, Grant et al. suggested for
Western countries of Europe that the increase in the
mean serum 25(OH)D levels up to 40 ng/mL would
have a positive impact on the reduction of direct and
indirect economic burden of disease. For 2007, the
reduction was estimated at €187,000 million/year.65

Due to the low 25(OH)D concentrations, especially
during winter months, some researchers emphasize to
improve vitamin D intake through supplements.66 The
fortification of food with vitamin D is not common in
Europe, without any regulation in some countries, with
the exception of some Scandinavian countries. Vitamin
D is considered a pharmacological agent for children
when the dose is higher than the levels recommended
by the Nordic countries of 5 mg/d (200 IU/d) and till
now the data about the influence of vitamin D supple-
mentation or fortified foods in children and adolescents
is scarce.67 On the contrary, seasonal vitamin A intake
is not so important. The recommendations in some
countries like Ireland, Italy and the United Kingdom
are lower than the average for all age ranges in men and
women, without any significant deficiencies in these
countries respect those with higher recommendations
(DACH countries and Romania). 

Also other behavioural and health aspects should be
taken into account in future studies regarding vitamin
status in adolescents. The lower intakes of antioxidant
nutrients, fruits, vegetables and cereals by the teenage
smokers in comparison with non smokers already men-
tioned agree with those found by Jain et al.68 who
observed an increased oxidative stress and a compro-
mised antioxidant defence system in smokers.68

Lenders et al.64 found that concentrations of 25(OH)D
were directly correlated with physical activity levels 
(p < 0.05). 

Conclusions

Currently, there are no reference values for blood vita-
min levels in adolescents. Analysing the available exist-
ing data on nutritional status in European adolescents,
the comparability of them implies many difficulties due
to the lack of data and reference values as well as the lack
of consensus on methodological approaches. The impor-
tance of transnational studies in order to standardize the
procedures and methodologies and the way to express
the results to enable comparison should be highlighted. 
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BENEFICIAL EFFECTS OF CHOCOLATE
ON CARDIOVASCULAR HEALTH

Abstract

Since ancient times, numerous health beneficial effects
have been attributed to chocolate, closing up its consump-
tion to a therapeutic use. The present study reviews some
relevant studies about chocolate (and its bioactive com-
pounds) on some cardiovascular risk factors and stresses
the need of future studies. The consumption of cocoa/
chocolate (i) increases plasma antioxidant capacity, (ii)
diminishes platelet function and inflammation, and (iii)
decreases diastolic and systolic arterial pressures. Data
currently available indicate that daily consumption of
cocoa-rich chocolate (rich in polyphenols) may at least
partially lower cardiovascular disease risk. Further stud-
ies are required in order to establish the bioavailability
and mechanisms of action of bioactive compounds in
chocolate. The study of the interaction of chocolate and
its components with candidate genes will also supply nec-
essary information regarding the individuals best suited
to benefit from a potential cardiovascular disease treat-
ment with chocolate.
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Resumen

Desde la antigüedad se ha atribuido al chocolate propie-
dades saludables que lo han aproximado más hacia un uso
terapéutico que alimentario. El presente trabajo revisa
algunos estudios relevantes de los efectos del chocolate (y
sus componentes activos) sobre diferentes factores de
riesgo cardiovascular y señala la necesidad de futuros estu-
dios. El consumo de cacao/chocolate (i) incrementa la acti-
vidad antioxidante, (ii) modula la función plaquetaria e
inflamación y (iii) disminuye la presión arterial sistólica y
diastólica. Aunque no existe consenso sobre la cantidad
óptima a consumir, puede sugerirse que el consumo dia-
rio de chocolate rico en cacao (y polifenoles) es una buena
elección para reducir, al menos parcialmente, el riesgo
cardiovascular. No obstante, son necesarios más estudios
que profundicen sobre la biodisponibilidad y mecanismos
de acción de los componentes activos del chocolate. El
estudio de la interacción del chocolate y sus componentes
con genes candidatos aportará información fundamental
de los individuos “diana” que podrían beneficiarse del
potencial efecto saludable del chocolate en el tratamiento
cardiovascular.
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ADP: adenosín difosfato.
ICAM: molécula de adhesión intercelular.
LDL: lipoproteínas de baja densidad.

LT: leucotrienos.
NO: óxido nítrico.
PAD: presión arterial diastólica.
PAS: presión arterial sistólica.
PF: polifenoles.
PGI

2
: prostaciclinas.

TX: tromboxanos.

Efectos cardiovasculares protectores 
del chocolate

En la composición del chocolate destaca la elevada
cantidad de polifenoles (principalmente flavonoides),
en mayor concentración que en otros alimentos como
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vino tinto, té verde o algunas frutas (manzana). Dietas
ricas en flavonoides han sido inversamente correlacio-
nadas con riesgo cardiovascular1.

En la última década se han llevado a cabo diversos
estudios clínicos y epidemiológicos en humanos que
relacionan el consumo de chocolate con varios factores
de riesgo cardiovascular. Como ejemplo, the Stockholm
Heart Epidemiology Program2, el estudio retrospectivo
más reciente publicado hasta la fecha, que incluyó una
cohorte de 1169 pacientes que habían padecido infarto
agudo de miocardio a los que se le hizo un seguimiento
durante 8 años. En él se relaciona de manera dosis-depen-
diente el consumo de chocolate con la reducción de la
mortalidad coronaria.

La tabla I resume los estudios de intervención con
chocolate en humanos publicados desde el año 2000. A
continuación se explican brevemente los efectos más
relevantes del chocolate sobre el sistema cardiovascular.

Actividad antioxidante 

Los flavonoides del chocolate tienen una significa-
tiva actividad antioxidante, pudiendo proteger los teji-
dos del estrés oxidativo. Los estudios de intervención
realizados en humanos tras el consumo de chocolate
muestran una disminución de la oxidabilidad de las
lipoproteínas de baja densidad (LDL) séricas3 y un
aumento de la capacidad antioxidante del plasma4.
Igualmente, el consumo de chocolate rico en prociani-
dinas conlleva una disminución de los productos de oxi-
dación plasmáticos5 y un aumento de la capacidad
antioxidante del plasma6,7.En el estudio de Fraga y cols.8

se muestra que tras el consumo diario de chocolate con
leche conteniendo 168 mg de flavanoles, los marcado-
res de estrés oxidativo cambian favorablemente, con
disminución del 12% de los niveles séricos de malon-
dialdehido —marcador de peroxidación lipídica—, y
del 11% de la actividad lactato deshidrogenasa- marca-
dor de integridad de la membrana plasmática.

Efecto sobre la función plaquetaria e inflamación

Los flavonoides del cacao han mostrado tener efecto
modulador sobre la función plaquetaria, reduciendo el
riesgo de formación de trombos. El mecanismo de
acción de los flavanoles ocurriría a nivel de la activa-
ción plaquetaria inducida por ADP y por epinefrina5,9.
Además, se ha observado que los flavanoles incremen-
tan la biodisponibilidad del óxido nítrico (NO) en las
células endoteliales10.

Schramm y cols.11 observaron que el efecto del choco-
late negro sobre la actividad plaquetaria puede ser
secundario a los cambios en dos eicosanoides, metaboli-
tos bioactivos del ácido araquidónico que median proce-
sos inflamatorios. Así, los leucotrienos (LT) de la serie 4
disminuyen y la prostaciclina (PGI

2
) se incrementa tras

el consumo de chocolate negro, lo que se considera un

cambio favorable para la protección cardiovascular.
Murphy y cols.9 confirman el efecto beneficioso del cho-
colate sobre la función plaquetaria mostrando una reduc-
ción de la agregación, una disminución del volumen pla-
quetario y una reducción de la degranulación de las
plaquetas (medida como liberación de ADP) tras el con-
sumo de chocolate negro.

Efecto en la presión arterial

El consumo de chocolate se relaciona con la dismi-
nución de la presión arterial10 y la vasodilatación peri-
férica12,13. Se ha detectado una reducción de la PAS
hasta 4,1 mm Hg y PAD entre 1,8 y 8,5 mm Hg consu-
miendo 100 g de chocolate negro durante 2 semanas
en personas sanas o ligeramente hipertensas10. Este
efecto posiblemente sea debido a su contenido en fla-
vonoides, los cuales muestran actividad a nivel del
NO vascular e intervienen en el control de la presión
sanguínea. Schramm y cols.11 reportaron que estos
compuestos del chocolate disminuyen la relación de
LT/PGI

2
en plasma humano y en células aórticas endo-

teliales. Por otra parte, Heiss y cols.14 encontraron que
la ingesta de chocolate rico en flavanoles aumenta la
concentración de metabolitos del NO (especies nitrosi-
ladas y nitrosadas) y que la dilatación mediada por
flujo también se ve aumentada con estos productos. 

Se ha observado que, para obtener resultados signifi-
cativos en la disminución de la presión arterial, el con-
sumo de chocolate tendría que ser crónico, bastaría con
6,3-10 g diarios (Zuphten Elderly Study)15, o bien agudo,
20-100 g durante 15 días (tabla I). Sin embargo, el con-
sumo de chocolate blanco no presentaría dichos efectos15.

Futuras líneas de investigación 

Los resultados de los estudios revisados muestran efec-
tos positivos sobre biomarcadores de enfermedad cardio-
vascular tras el consumo de chocolate, particularmente de
algunos componentes bioactivos, como los polifenoles.
La biodisponibilidad, absorción y metabolización de
estos compuestos se ha investigado ampliamente en
modelos celulares de epitelio intestinal humano, pero
existe mucha menos información sobre su distribución
tisular y órganos diana en modelos de experimentación
animal, siendo casi inexistente la información en los
humanos. En estos últimos, los estudios se han centrado,
casi exclusivamente, en los efectos biológicos del con-
sumo de este alimento. La investigación de los metaboli-
tos producidos, su actividad, concentración en plasma y
eliminación, son aspectos clave que deben ser estudiados
junto con el estudio de los polimorfismos genéticos que
podrían explicar la variación interindividual en su meta-
bolización y respuesta. Además, los mecanismos de
acción, no sólo como antioxidantes, sino como moléculas
de señalización celular y las rutas bioquímicas afectadas,
abren multitud de líneas pioneras de investigación. 
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Tabla I
Resumen de algunos estudios relevantes de intervención con chocolate publicados desde el año 2000

Chocolate
Contenido detallado

Sujetos Efectos Fuente
del chocolate consumido

Chocolate negro rico en polifenoles 500 mg/día de PF o 1.000 mg/ día

20 g durante 2 semanas de PF (18,99 mg y 37.98 mg 14 adultos obesos o con sobrepeso Reducción de presión sistólica y diastólica Almoosawi y cols.17

respectivamente de catequinas)

Chocolate negro 180 mg de flavanoles por barra 49 adultos normotensos Disminución del colesterol. Allen y cols.18

1 barra 2 veces al día durante 4 semanas con colesterol elevado Mejora de la presión arterial

Chocolate negro 20 g cada 3 días No disponible 4.849 sujetos sanos Reducción de los niveles Di Giuseppe y cols.19

de proteína C reactiva (CRP)

Barra de Chocolate Conteniendo 22 g de polvo de cacao 45 adultos con sobrepeso Mejora la función endotelial. Faridi y cols.20

Disminución de la presión arterial.

Chocolate negro 100 g No disponible 19 adultos hipertensos Disminución de colesterol total y LDL-colesterol Grassi y cols.10

durante 15 días con baja tolerancia a la glucosa Disminución de la presión sistólica y diastólica

Chocolate Mejora del perfil lipídico. Disminución 

7 días 700 mg/día de flavonoides 28 voluntarios sanos de la reactividad de las plaquetas. Hamed y cols.21

Reducción de la inflamación (sólo en mujeres)

70% de cacao

Chocolate negro 40 g tras 2 h Catequina 0,27mg/g. Vasodilatación coronaria

de su consumo Epicatequina 0,9 mg/g. 22 trasplantados de corazón Mejora de la función vascular coronaria Flammer y cols.22

Contenido total de PF 15,6 mg/g Disminución de la adhesión plaquetaria
de equivalentes de epicatequina

Chocolate negro rico en polifenoles 13 individuos adultos Disminución de la presión sistólica y diastólica,

barra de 100 g durante 14 días 500 mg de PF por barra con ligera hipertensión aunque estos efectos no se mantienen Taubert y cols.15

tras 2 días sin chocolate

Chocolate negro No disponible 49 mujeres jóvenes Mejora de los niveles de triglicéridos. Kurlandsky y cols.23

41g al día normocolesterolémicas Disminución de niveles circulantes de ICAM.

Chocolate con leche 105 gramos Disminución de la presión sanguínea

durante 14 días 168 mg/día de flavanoles 28 jóvenes jugadores de fútbol Disminución de colesterol total y LDL. Fraga y cols.8

Disminución de marcadores de estrés oxidativo

Chocolate negro rico en flavonoides No disponible 17 jóvenes sanos Mejora de la función endotelial Vlachopoulos y cols.24

100 g tras 3 h de su consumo

Chocolate negro rico en flavonoides Procianidinas 213 mg/barra 21 adultos sanos Mejora de la función endotelial Engler y cols.13

1 barra de 46 g durante 15 días Epicatequina 46 mg/barra

Chocolate negro barra 100 g 500 mg de polifenoles por barra 15 voluntarios sanos Disminución de la presión arterial Grassi y cols.25

Chocolate negro: catequinas 365 mg/100 g 
Chocolate negro y Chocolate negro Procianidinas 108 mg/100 g Aumento de HDL sérico.con alto contenido en polifenoles Chocolate negro enriquecido: 45 voluntarios sanos Disminución de LDL Mursu y cols.26

75 g diarios 3 semanas catequinas 556 mg/100 g
Procianidina 148 mg/100 g

Chocolate negro No disponible 30 voluntarios sanos Inhibición de agregación plaquetaria Innes y cols.27

75% cacao rico en flavonoides

Chocolate negro 100 g No disponible 12 voluntarios sanos Aumento de la capacidad antioxidante Serafini y cols.4

tras 1 hora de su consumo del plasma

Chocolate negro Procianidina 4,56 mg/g de chocolate 25 adultos sanos Disminución de oxidación de LDL. Mathur y cols.3

37 g al día durante 6 semanas Sin efecto en marcadores de inflamación

Aumento de prostaciclinas.
Chocolate rico en procianidinas Procianidina 4,0 mg/g de chocolate 10 adultos sanos Disminución de leucotrienos Schramm y cols.11

37 g tras 2 h y 6 h del consumo Disminución de la activación plaquetaria.
Efecto antiinflamatorio

Reducción (modesta) de la susceptibilidad
Chocolate negro 16 g + cacao en polvo 466 mg/día de procianidinas 23 adultos sanos a la oxidación de las LDL. Wan y cols.7

22 g durante 4 semanas Incremento de la capacidad antioxidante del suero.
Sin efectos adversos sobre prostaglandinas

Chocolate rico en procianidinas 557 mg de procianidinas totales Disminución de los productos de oxidación
80 g día tras 8 h de su consumo de los cuales 137 mg eran epicatequina 10 adultos sanos en plasma Rein y cols.5

en 80 g de chocolate

Epicatequina 46 mg/g de chocolate
Chocolate rico en procianidinas Procianidina 186 mg/g de chocolate 20 adultos sanos Aumento de la capacidad antioxidante Wang y cols.6

27 g tras 2 h y 6 h del consumo Cafeína 21 mg/g de chocolate del plasma, disminución del estrés oxidativo
Teobromina 180 mg/g de chocolate



Otros componentes bioactivos presentes en el cho-
colate, como las metilxantinas (principalmente cafe-
ína y teobromina), han sido estudiados en menor
medida y algunos autores indican que se deberían
tener en cuenta en la interpretación de los efectos del
chocolate sobre el sistema cardiovascular. Por otro
lado, merecen especial atención los ácidos grasos
constituyentes, como el ácido esteárico que es consi-
derado neutro por sus efectos sobre colesterol total y
LDL-colesterol.Ding y cols.15 en una revisión sobre el
chocolate señalan la relación del ácido esteárico con
enfermedad cardiovascular y concluyeron que, aun-
que los estudios epidemiológicos no han dado res-
puesta a la relación entre ambos, existen evidencias
de sus efectos beneficiosos en la salud cardiovascular,
siendo necesarios nuevos estudios. Finalmente, el
estudio de interacciones entre los componentes del
chocolate sería de gran interés, puesto que éstas
podrían modular la biodisponibilidad de los mismos y
posiblemente sus efectos biológicos y en salud.

Dado que la genética juega un papel esencial en la dis-
tinta metabolización de los compuestos bioactivos y tam-
bién en la respuesta metabólica al consumo de determina-
dos alimentos, las nuevas líneas de investigación deben
centrarse en la relación de los genes y la dieta. Las futuras
investigaciones se dirigirán al estudio del efecto de los
componentes bioactivos de los alimentos sobre la expre-
sión de algunos genes relacionados con la enfermedad
cardiovascular (nutrigenómica) o bien, al estudio de la
distinta respuesta cardiovascular de los individuos tras el
consumo de alimentos como el chocolate (nutrigenética).

El objetivo final de las futuras investigaciones sobre
cacao o chocolate será hacer recomendaciones nutri-
cionales considerando dosis óptimas de dicho alimento
para cada individuo con objeto de disminuir de manera
eficaz el riesgo futuro de enfermedad cardiovascular. 
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ANÁLISIS DE LOS NIVELES DE ZINC EN PLASMA
Y ERITROCITOS EN MUJERES 

PREMENOPÁUSICAS CON CÁNCER DE MAMA

Resumen

Introducción: La deficiencia de zinc se relacionada con
daños y modificaciones oxidativas del DNA, lo que puede
favorecer el riesgo de cáncer. Sin embargo, en pacientes
con cáncer, puede haber alteraciones en el metabolismo
del zinc con alteración en su distribución, favoreciendo la
cancinogénesis. Por lo tanto, el objetivo de este estudio fue
evaluar las concentraciones plasmáticas y eritrocitarias
de zinc en mujeres con cáncer de mama. 

Material y métodos: estudio de naturaleza transversal,
del tipo caso y control llevado a cabo en 55 mujeres pre-
menospáusicas con y sin cáncer de mama con un rango de
edades situado entre 25 y 49 años. Las pacientes fueron
distribuidas en dos grupos: Grupo A, sin cáncer de mama
(control, n = 26) y Grupo B, con cáncer de mama (caso, n
= 29). El análisis de las concentraciones de zinc plasmá-
tico y eritrocitario fue realizado según el método de espec-
tofotometría de absorción atómica de llama γ = 213,9 nm.
La evaluación de la dieta fue determinada utilizando el
registro alimentario de tres días y el análisis por el soft-
ware NutWin versión 1.5. Para el análisis de las medias
fue utilizado el test de estudios t de Student (p < 0,05) 

Resultados: la media de las concentraciones plasmáti-
cas de zinc fue 69,69 ± 9,0 μg/dL y 65,93 ± 12,44 μg/dL en
las pacientes casos (cáncer) y controles, respectivamente
(p = 0,201). La media de zinc eritrocitaria fue 41,86 ± 8,28
μgZn/gHb en las pacientes casos y 47,93 ± 7,00 μgZn/gHb
en los controles (p < 0,05). Ambos grupos tenían concen-
tración de zinc, en la dieta, superior a la recomendada. 

Conclusiones: Los resultados del presente estudio indi-
can que mujeres menospáusicas con cáncer de mama pre-
sentan menor concentración de zinc en el compartimiento
eritrocitario, lo que puede constituirlo en un nuevo bio-
marcador pronóstico y posible diana terapéutica del cán-
cer de mama
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DOI:10.3305/nh.2011.26.2.4804
Palabras clave: Cáncer de mama. Zinc. Estado nutricional.

Eritrocitos. Plasma.

Abstract

Introduction: Zinc deficiency has been associated with
damage and oxidative changes in DNA that may increase
an individual’s risk of cancer. Furthermore, zinc metabo-
lism may be affected in cancer patients, leading to alter-
ations in its distribution that would favor carcinogenesis.
Plasma and erythrocyte zinc levels in women with breast
cancer were evaluated in this cross-sectional, controlled
study.

Material and methods: Fifty-five premenopausal
women of 25 to 49 years of age with and without breast
cancer were divided into two groups: Group A, composed
of women without breast cancer (controls, n = 26) and
Group B, composed of women with breast cancer (cases,
n = 29). Plasma and erythrocyte zinc levels were mea-
sured by flame atomic absorption spectrophotometry at γ
= 213.9 nm. Diet was assessed using the 3-day diet recall
method and analyzed using the NutWin software pro-
gram, version 1.5. Student’s t-test was used to compare
means and significance was established at p < 0.05. 

Results: Mean plasma zinc levels were 69.69 ± 9.00
g/dL in the breast cancer patients and 65.93 ± 12.44 g/dL

in the controls (p = 0.201). Mean erythrocyte zinc level
was 41.86 ± 8.28 μgZn/gHb in the cases and 47.93 ± 7.00
μgZn/gHb in the controls (p < 0.05). In both groups,
dietary zinc levels were above the estimated average
requirement.

Conclusions: The present results suggest that zinc lev-
els are lower in the erythrocyte compartment of pre-
menopausal women with breast cancer. 
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Abbreviations

DNA: Deoxyribonucleic acid.
RNA: Ribonucleic acid.
FSH: Follicle-Stimulating Hormone.
μg: Microgram.
ml: Milliliter.
EAR: Estimated Average Requirement.
DRIs: Dietary Reference Intakes.
AM: Morning/For numbered the morning hours. 
g: Gram.
°C: Degree Celsius/Means the unit of temperature. 
Zn: Zinc.
Hb: Hemoglobin.
Zip: Zinc influx transporter.

Introduction

Over the past few decades, several studies have been
conducted to investigate the participation of micronu-
trients in the antioxidant and anticarcinogenesis mech-
anisms that have been implicated in the development of
cancer. In particular, zinc has attracted great interest
from the majority of investigators for its association in
biochemical processes and antioxidant defense. In
addition, zinc is known to function as a transcription
factor and to play a role in the activities of enzymes
involved in the synthesis of DNA and RNA. It would
therefore appear to exert an inhibitory effect on neo-
plastic cell growth.1,2,3

Lower plasma zinc levels have been found in
patients with neoplasia compared to healthy individu-
als.4,5,6 Likewise, Kuo et al.7 reported significantly
lower serum zinc levels in breast cancer patients com-
pared to a control group and suggested that plasma zinc
could be used as a possible prognostic and therapeutic
marker in breast cancer. Furthermore, the positive
effect of zinc supplementation on reducing oxidative
stress and improving the immune response of cancer
patients has already been demonstrated.8.

According to Oyama et al.,9 plasma zinc, copper
and selenium levels could be considered relevant
markers for evaluating prognosis in cancer, since
their analysis is simple and inexpensive compared to
measuring the activity of their respective enzymes. In
addition, metallothionein, a low molecular weight
protein that results from the binding of thionein to
zinc, iron or cadmium, has been shown to act as a bio-
marker of poorly differentiated and more aggressive
breast carcinomas.10

The association between plasma zinc levels and can-
cer risk has also been evaluated by Gupta et al.11 and
more recently by Adzersen.12 These studies showed the
existence of significant inverse associations between
plasma and dietary zinc and breast cancer risk that may
be important for the development of strategies to pre-
vent this disease. Some investigators have also sug-
gested analyzing zinc levels in the plasma compart-

ment as a marker of therapeutic and prognostic
response.9,13,14,15 Nevertheless, others have considered
analysis of zinc levels in the erythrocyte compartment
to be more precise.16

The mechanism by which zinc affects carcinogene-
sis is controversial. When tumors are present, an alter-
ation may occur in zinc distribution, compromising its
function. A reduction in zinc levels in the plasma or
erythrocyte compartments may result from an increase
in the expression of the codifying genes of the zinc
transporter proteins that promote the transportation of
this mineral from the blood compartments to tumor tis-
sues.17,18 Therefore, zinc levels may indeed represent an
important prognostic marker and also a therapeutic tar-
get in breast cancer patients, the possibility of which
led us to design the present study.

Patients and methods

This cross-sectional, analytical, case-control study
involved 55 premenopausal women of 25 to 49 years of
age. The patients were divided into two groups: a con-
trol group of women without breast cancer (n = 26) and
the study group composed of breast cancer patients (n =
29). The women with breast cancer were recruited at
the mastology clinic of the Department of Gynecology
and Obstetrics, Getúlio Vargas Hospital, Federal Uni-
versity of Piauí. The project was approved by the Inter-
nal Review Board of the university and all patients
signed an informed consent form prior to inclusion in
the study. Women with serum FSH levels > 30 μg/ml
and patients with a history of previous treatment for the
disease were excluded from the study. Women in use
of medication or vitamin/mineral supplements and
those with acute or chronic diseases that could affect
normal zinc metabolism were also excluded.

Evaluation of dietary zinc intake

Dietary zinc intake was evaluated using a question-
naire based on the 3-day dietary recall technique. The
questionnaires were analyzed using the NutWin com-
puter software program, version 1.5.19 To verify zinc
levels in the participants’ diets, the Estimated Average
Requirement (EAR), as defined in the Dietary Refer-
ence Intakes (DRIs), was used.20

Biochemical parameters for measuring plasma 
and erythrocyte zinc levels

Blood samples (12 mL) taken between 7:30 and 9:00
AM following at least 12 hours of fasting were split
into two glass tubes as follows: 1) a tube containing
30% sodium citrate as an anticoagulant (10 mg/mL of
blood) for zinc analysis and 2) a tube with no anticoag-
ulant for the measurement of FSH levels. 
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Plasma was separated from the whole blood by cen-
trifugation at 3000 x g for 15 minutes at 4oC (SIGMA
2K15 centrifuge). To separate the erythrocytes and
then measure zinc levels, the method described by
Whitehouse et al. was used.21 The erythrocyte mass
obtained was washed three times with 5 mL of 0.9%
saline, slowly homogenized by inversion and cen-
trifuged again at 10,000 x g for 10 minutes (Sorvall®

RC-SB) at 4oC, after which the supernatant was dis-
carded. Following the final centrifugation, the saline
solution was aspirated and the erythrocyte mass was
carefully extracted using a micropipette, transferred
into demineralized Eppendorf tubes and stored at -20oC
until measurement of zinc levels.

Plasma zinc levels were measured by atomic absorp-
tion spectrophotometry according to the method pro-
posed by Rodriguez et al.22. Two aliquots were taken
from each plasma sample, diluted in Milli-Q® water at
1:4 and aspirated directly on the flame of the device.
Tryptizol® (Merck), diluted in MILLIQ® water with 3%
glycerol,was used as standard at concentrations of 0.1,
0.2, 0.3, 0.5 and 1.0 μg/mL.

Erythrocyte zinc levels were measured by atomic
absorption spectrophotometry (Whitehouse et al.),21

according to the methodology standardized by
Cordeiro.23 This technique guaranteed the desired level
of analysis precision with no matrix interference.

Aliquots of 500 μL of erythrocyte mass were diluted
40-fold in Milli-Q® water. First, the 500 μL aliquot was
diluted at 1:4 (lysate 1). Subsequently, triplicate 200
μL-aliquots of lysate 1 were further diluted at 1:10
(lysate 2). Following homogenization, lysate-2 sam-
ples were then directly aspirated in the atomic absorp-
tion spectrophotometer. Tryptizol® (Merck) diluted in
Milli-Q® water at the concentrations of 0.1, 0.2, 0.3, 0.5
and 1.0 μg/mL was used as standard.

Hemoglobin was measured using a Senta spec-
trophotometer 700-S, at a wavelength of 540nm.
Results were expressed as mgZn/g Hb.24

Statistical analysis

A univariate descriptive analysis was performed for
the study groups. The data were analyzed using the S-
PLUS software program, version 3.2, and Minitab
Release, version 11.0 for Windows 9.0. Student’s t-test
was used to compare the variables studied. Signifi-
cance level was defined as p < 0.05.

Results and discussion

Mean zinc level found in the diet of patients with
breast cancer was 10.47 ± 3.89 mg/day compared to
9.39 ± 1.76 mg/day for women in the control group (p =
0.187) (table I). The mean plasma zinc levels were
69.69 ± 9.00 μg/dL in the breast cancer patients and
65.93 ± 12.44 μg/dL in the controls (p = 0.201). Mean

erythrocyte zinc levels were 41.86 ± 8.28 μgZn/gHb in
the breast cancer group and 47.93 ± 7.00 μgZn/gHb in
the control group (p < 0.05) (table II).

There were no significant differences in the mean
plasma zinc levels found in the groups of women with
or without breast cancer in the present study. These
findings are in agreement with those reported by
Huang et al.,25 who also failed to detect any difference
in plasma zinc levels in breast cancer patients com-
pared to a control group.

The findings of studies that have used plasma for
identifying zinc metabolism in breast cancer patients
have indeed been contradictory and fairly limited.26,27

This could be explained by considering the fact that as
a parameter for evaluating this trace element, the
dynamics of plasma are fast, maintaining it under
homeostatic control and rendering it vulnerable to
numerous physiopathological effects in response to
various circumstances such as stress, infection, catabo-
lism, hormones and diet.28,29,30

With the objective of improving understanding of
the metabolic component of zinc in breast cancer, vari-
ous studies have been performed using erythrocytes as
a marker of zinc nutritional status. In the present study,
unlike the results obtained in plasma, the mean erythro-
cyte levels of zinc in the women with breast cancer
were significantly lower than those of the women in the
control group. These findings are in agreement with the
results of Sharma et al.,31 who also reported hypoz-
incemia in women with breast cancer.

Some hypotheses have been raised in the literature on
the possible mechanisms leading to a reduction in ery-
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Table I
Zinc levels in the diet of breast cancer patients 

and controls

Nutrient
Study Group Control Group
Mean ± SD Mean ± SD

Zinc (mg/day) 10.47 ± 3.89 9.39 ± 1.76

Reference values for zinc ingestion: EAR = 6.8 mg/day (Institute of
Medicine, 2001)20.
There was no statistically significant difference between the groups.
Student’s t-test (p > 0.05).

Table II
Plasma and erythrocyte zinc levels in breast

cancer and control groups

Parameters
Study Group Control Group

Mean ± SD Mean ± SD

Plasma (μg/dL) 69.69 ± 9.00 65.93 ± 12.44

Erythrocyte (μgZn/gHb) 41.86* ± 8.28 47.93* ± 7.00

Reference values for plasma zinc levels: 70-110 μg/dL (Gibson, 1990)16.
Reference values for erythrocyte zinc levels: 40-44 μgZn/gHb (Guthrie; Picciano,
1994)34.
*Statistically significant difference between breast cancer patients and controls. 
Student’s t-test (p < 0.05).



throcyte zinc levels in breast cancer patients. It is pre-
sumed that following the onset of carcinogenesis, a
redistribution of zinc would occur in these patients
through the passage of this mineral from the erythrocyte
to the interior of the tumor cells, consequently reducing
its levels in the erythrocyte compartment.17,18,32,33

Kagara et al.,17 Taylor18 and Louis and Cousins34

demonstrated an increase in zinc levels in the tumor tis-
sue of breast cancer patients that was associated with
an increase in the expression of the transport proteins
Zip 10, Zip 7 and Zip 6. These investigators attributed
the reduction in erythrocyte zinc levels in cancer
patients to the overexpression of the codifying genes of
zinc transporter proteins that would transfer this min-
eral from the erythrocytes to the interior of the tumor.

In the present study, zinc levels consumed by the
patients were found to be high considering that the rec-
ommended level of this mineral according to the Esti-
mated Average Requirement (EAR) of zinc for women
is 6.8 mg/day.20 Therefore, dietary zinc intake would
not have contributed to the reduced erythrocyte zinc
levels found in the present study. Thus, it is probable
that the low zinc levels in the erythrocyte compartment
indeed resulted from an increase in the expression of
the zinc transporter proteins, as shown by Kagara et
al.,17 Taylor18 and Louis and Cousins.34

Conclusions

There were no significant differences in the mean
plasma zinc levels found in the groups of women with
or without breast cancer in the present study, but the
zinc levels are lower in the erythrocyte compartment of
premenopausal women with breast cancer. 

Considering the findings of the present study, it is
clear that there is a need to conduct further investiga-
tion to evaluate the mechanisms involved in the distrib-
ution and compartmentalization of zinc in breast can-
cer patients and to assess the consequences of changes
in nutritional status and the possibility of using this
mineral as a prognostic marker and target for new ther-
apeutic strategies to combat this disease.
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ASOCIACIÓN DE LA URICEMIA CON FACTORES
BIOQUÍMICOS Y DIETÉTICOS EN HUMANOS

ADULTOS CON SÍNDROME METABÓLICO 
GENOTIPADOS PARA EL POLIMORFISMO C677T

EN EL GEN METILENOTETRAHIDROFOLATO
REDUCTASA

Resumen

Sugérese que la hiperuricema sea un factor de riesgo
cardiovascular en humanos adultos con síndrome meta-
bólico (SM) El polimorfismo C677T en el gen metilenote-
trahidrofolato reductasa (MTHFR) ha sido asociado com
la hiperuricemia. Datos sobre los factores asociados con
la uricemia en humanos adultos con SM genotipados para
el polimorfismo C677T en el gen MTHFR son inexisten-
tes. Se objetivó investigar los factores asociados con la
uricemia en individuos con SM genotipados para el poli-
morfismo C677T. Se ha realizado un estudio transversal
con 63 humanos adultos (24 hombres y 39 mujeres). Fue-
ron evaluados peso, altura, índice de masa corporal, cir-
cunferencia de la cintura, grasa corporal total, glucemia,
uricemia, insulinemia, homocisteinemia, folato plasmá-
tico, folato en los eritrocitos, presión arterial, taba-
quismo, uso de diuréticos, ingesta habitual de proteínas
dietéticas y de alcohol y la presencia del polimorfismo
C677T. No fue encontrado asociación significativa entre
el polimorfismo C677T y la uricemia. Fue verificado que
un 25,4% (n = 16) do los individuos presentaban hiperuri-
cemia (10 hombres y 6 mujeres). Se verificó que un 33%
(n = 21) de los individuos presentaron el polimorfismo
C677T (19 heterocigotos y 2 homocigotos polimórficos).
La uricemia se asoció con los niveles de homocisteina (r =
0,43, p < 0,05), trigicéridos (r = 0,41, p < 0,05) y de lipo-
proteínas de muy baja densidad (r = 0.27, p < 0,05) y con
la ingesta de alcohol (r = 0,37, p < 0,05). Sin embargo, sólo
la homocisteinemia, la trigliceridemia y la ingesta habi-
tual de alcohol permanecerán en el modelo final de regre-
sión lineal. En los humanos adultos con SM genotipados
para el polimorfismo C677T en el gen MTHFR, la urice-
mia se asoció positivamente con los niveles de homociste-
ína y triglicéridos y con la ingesta habitual de alcohol.
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Abstract

It is suggested that hyperuricemia is a marker of cardio-
vascular risk in human adults with metabolic syndrome
(MS). The C677T polymorphism in the gene encoding the
enzyme methylenetetrahydrofolate reductase (MTHFR) is
associated with hyperuricemia. Data on factors associated
with uricemia in human adults with MS genotyped for this
polymorphism are lacking. We aimed to investigate the fac-
tors associated with uricemia in human adults with MS
genotyped for the C677T polymorphism in the MTHFR
gene. Cross-sectional study was conducted with 63 human
adults (24 men and 39 women) with MS. Body weight, body
mass index, waist circumference, body fat, glycemia, lipid
profile, uricemia, insulinemia, homocysteinemia, plasma
folate, erythrocyte folate, blood pressure, smoking, diuret-
ics use, usual dietary alcohol and protein intakes, and the
presence of the C677T polymorphism in the MTHFR gene
were assessed. Hyperuricemia was observed in 16 (25.4%)
human adults (10 men and 6 women). In the group, 33% (n
= 21) showed the C677T polymorphism, being 19 heterozy-
gous and 2 mutant homozygous. A significant association
between hyperuricemia and C677T polymorphism was not
verified. Uricemia was positively associated with homocys-
teinemia (r = 0.43, p < 0.05), triglyceridemia (r = 0.41,
p<0.05), serum concentrations of very-low-density lipopro-
tein (r = 0.27, p< 0.05) and the habitual alcohol intake (r =
0.37, p < 0.05). However, only homocysteinemia, triglyc-
eridemia, and habitual alcohol intake remained in the final
model of linear regression. In human adults with MS geno-
typed for the C677T polymorphism in the MTHFR gene,
uricemia was positively associated with homocysteinemia,
triglyceridemia and the habitual alcohol intake.

(Nutr Hosp. 2011;26:298-303)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.4817
Key words: Uricemia. Metabolic syndrome. Cardiovascular

disease. C677T polymorphism in the MTHFR gene.

Correspondence: Glorimar Rosa.
Instituto de Nutrição Josué de Castro.
Departamento de Nutrição e Dietética.
Avda. Carlos Chagas Filho, 373, Bloco J, 2º andar, sala 25.
Ilha da Cidade Universitária.
CEP: 21941 - 590, Rio de Janeiro-RJ-Brasil.
E-mail: glorimar@nutricao.ufrj.br

Recibido: 30-XI-2009.
1.ª Revisión: 21-V-2010.
Aceptado: 24-VI-2010.



Abbreviations

UA: uric acid.
EF: erythrocyte folate.
PF: plasma folate.
CRF: cardiovascular risk factor.
HDL: high-density lipoprotein.
Hhcy: hyperhomocysteinemia.
HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment-Insulin

Resistance.
95% CI: 95% confidence interval.
BMI: body mass index.
LDL: low-density lipoprotein.
MTHFR: methylenetetrahydrofolate reductase.
OR: odds ratio.
IR: insulin resistance.
VLDL: very-low-density lipoprotein.

Introduction

The uric acid (UA) is the end product of purines catab-
olism. The uricemia is the result of the balance among
production (liver) and excretion (renal and fecal) of 70%
and 30%, respectively. UA, when present in appropriate
concentrations, acts as an antioxidant. However, when it
is present in high concentrations (hyperuricemia), UA
acts as pro-oxidant, contributing to the cardiovascular
disease development.1

In the literature, studies suggest that hyperuricemia
is a cardiovascular risk factor (CRF),2,3 especially in
humans with metabolic syndrome (MS).4 However,
some studies demonstrated no such relationship,5,6

showing that there is no consensus on the recognition
of hyperuricemia as CRF.

The high consumption of alcoholic beverages,
purine-rich foods and dietary protein, smoking, and the
reduced renal excretion, resulting, for example, from
diuretics use1 are among the causes of hyperuricemia.
Insulin resistance (IR) has been related to reduced UA
renal excretion, which would explain the fact that some
authors suggest the hyperuricemia inclusion as a com-
ponent of MS.7

In addition, genetic factors have been associated
with hyperuricemia, highlighting the C677T polymor-
phism in the gene encoding the methylenetetrahydro-
folate reductase (MTHFR) enzyme,8,9 related with the
increasing of plasma homocysteine concentrations
(hyperhomocysteinemia-Hhcy), appointed as marker
of cardiovascular risk. Data on this relationship in
human adults with MS are lacking.

Since hyperuricemia has been identified as CRF, the
investigation of uricemia possible determinants in
human adults with MS is important in the cardiovascu-
lar diseases prevention, which are the leading cause of
death in Brazil.10 Our study aimed to investigate the
factors associated with uricemia in human adults with
MS genotyped for the C677T polymorphism in the
MTHFR gene.

Subjects and methods 

Study design

A cross-sectional study was conducted from 2002
through 2003, using 63 human adults (24 men and 39
women) with MS, who were recruited among patients
of the Nutritional Ambulatory of Hospital Univer-
sitário Clementino Fraga Filho of Universidade Fed-
eral do Rio de Janeiro, Brazil. The sample included 20
and 59-years old human adults, with no sex or race
restriction.

The study sample size was calculated to test the
hypothesis of correlation coefficient of about 0.4 dif-
ferent from zero (H1: r ≠ 0), with a significance level
(alpha) of 0.05 and a test power of 90% (beta = 0.1),
based on the formula described by Zar11. Thus, the
minimum required sample size was 62 human adults.

The study did not include human adults who were tak-
ing vitamin supplements and drugs that interfere with the
glucose and lipidis metabolisms, as well as those with
diseases such as gout, diabetes mellitus and kidney dis-
ease, as assessed by the history of the present illness.

For MS diagnosis, the criteria established by the
International Diabetes Foundation12 were adopted.
Information on sex, age, socio-economic status, med-
ication use, family history, clinical history, and smok-
ing was obtained from medical records and through
standard questionnaire developed by the researchers.

Nutrient intake

Usual dietary intake of alcoholic beverages and pro-
tein was assessed by a food- frequency questionnaire
semi-quantitative.13 Nutrient analysis was conducted
using the Food Processor computer program (Esha
Research, Salem, Mass., USA).

Clinical, anthropometrical and body 
composition measurements

Body mass (kg) and height (m) were measured using
the Filizola platform scale and a vertical stadiometer,
respectively (Filizola, São Paulo, Brazil).14 Body mass
index (BMI) was calculated as weight divided by
height squared (kg/m2)15. Waist circumference was
measured around the shortest trunk circumference,
between the lower rib and the iliac crest, using a nonex-
tendable metric tape (Sanny®, São Paulo, Brazil).16

The percentage of body fat was estimated by the
mean of three repeated skinfold thickness (triceps,
biceps, subscapular and suprailiac)17 measurements.
These measures were made by a single evaluator with
scientific caliper (Lange, Cambridge Scientific Indus-
tries, Inc., Cambridge, Maryland). Blood pressure was
measured using an aneroid sphygmomanometer
(Fisiomed, São Paulo, Brazil).18
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Biochemical measurements

After 12 hours of overnight fast, samples of whole
blood were collected into tubes with or without ethyl-
ene diamine tetra-acetic aci anticoagulant (EDTA)
(Vacutainer, Becton Dickinson, USA) to obtain plasma
and serum samples, respectively. Aliquots of serum
and plasma were separated by centrifugation at 4,000
rpm for 15 minutes at room temperature (Excelsa Baby
I, model 206, FANEM®, São Paulo, Brazil). Serum
concentrations of glucose, UA, triglycerides, high-den-
sity lipoprotein (HDL) and total cholesterol were deter-
mined by enzymatic colorimetric method, according to
the manufacturer’s instructions (CELM®-São Paulo,
Brazil and Katal®-Minas Gerais, Brazil), using the
spectrophotometer (Beckman DU® 650, USA). Low-
density lipoprotein (LDL) was calculated.19

The serum insulin concentration was determined by
radioimmunoassay, according to the manufacturer´s
instructions (COAT-A-COUNT Insulin®, USA), being
used gamma counter equipment (Automatic Gamma
Counter 1470, Wallac Wizard TM). IR was estimated
by Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance
(HOMA-IR)20 method. Erythrocyte folate (Folate com-
mercial kit, Diagnostic Products®, USA) and plasma
folate (Dualcount commercial kit, Diagnostic Products®,
USA) were determined by radioisotope dilution, being
used the Gamma Counter equipment (Automatic
Gamma Counter 1470 Wizard Wallac TM).

Plasma homocysteine was determined by high-per-
formance liquid chromatography with fluorescence
detection.21 Analyses were performed in a Shimadzu
Liquid Chromatography LC-10 AD (Shimadzu Corpo-
ration, Kyoto, Japan) equipped with a fluorescence
detector and an LC-18-DB columm (150 mm x 4.6 mm
id). The mobile phase used was phosphate buffer of
mono-potassium (pH 1.95) with 4% acetonitrile.

Analysis of C677T polymorphism
in the MTHFR gene

Genomic DNA was extracted from whole blood air
dried on special filter paper (Schleicher & Schuel no.
903, Keene, NH, USA) by resin Chelex method® (Bio-
Rad, Rio de Janeiro, Brazil)22. The DNA fragment, con-
taining the 677 C > T variant, was amplified by the
polymerase chain reaction (PCR) followed by restric-
tion enzyme digestion analysis.23 PCR mixture con-
sisted of 75 mM Tris HCl, pH 9.0, 50 mM KCl, 20 mM
(NH

4
)

2
SO

4
, 0.125 mM of each primer (sense: 5’-GAA

GCA GGG AGC TTT GAG GCT GAC CT-3’ and
antisense: 5’-AGT GAT GCC CAT GTC GGT GCA
TGC CT’-3’), 0.2 mM dNTPs, 2 mM MgCl

2
, 1 U Tth

polymerase (Biotools) and genomic DNA in a total
volume of 15 L.

Thermal cycling was carried out as follows: initial
denaturation at 940C for 4 min, continued by 35 cycles
of 1 min at 940C, 1 min at 640C (annealing), 1 min at

720C (extension) and a final extension of 5 min at 720C.
A fragment of 142 base pairs (bp) was obtained and 10
L of PCR product were exposed for 4 h at 650C to

restriction enzyme (Taq I) (Promega) and then the
digested fragments were observed in a 3% agarose gel.
Human adults homozygous (CC) for the MTHFR nor-
mal allele yielded a fragment of 142-base pair (bp); the
heterozygous (CT), a three-fragment pattern of 142, 83
and 59 bp, and the homozygous for the mutation
yielded two fragments of 83 and 59 bp (fig. 1).

Statistical analysis

To check the distribution of continuous variables of
interest, Kolmogorov-Smirnov adhesion test was per-
formed. The comparisons of mean values were made
using the Student’s t-test Data are presented as mean ±
standard deviation. The association among uricemia,
clinical, anthropometrical, biochemical, and dietary
variables was assessed by calculating the Pearson’s
correlation coefficient.

Additionally, we built a multiple linear regression
model, having hyperuricemia as dependent variable. The
explanatory variables were selected for the final model,
according to the statistical significance achieved in the
Pearson’s correlation coefficient calculation.

Odds Ratio (OR) and its respective 95% confidence
intervals (95% CI) were calculated to investigate the
association between hyperuricemia and C677T poly-
morphism in the MTHFR gene. Heterozygous (CT
genotype) and mutant homozygous (TT genotype)
were grouped together (group CT genotype), because
the frequency of TT genotype was low (n = 2; 4%). The
Hardy-Weinberg equilibrium was determined by
analysis of 2 test for all genotypes.24 The association
between hyperuricemia and other dichotomous vari-
ables (sex: male/female, smoking: yes/no, diuretics
use: yes/no; alcoholic beverages intakes: yes/no, and
high protein intake: yes/no) was also investigated with
OR analysis.

Statistical analysis were conducted, using the statis-
tical package Statistical Package for the Social Sci-
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Fig. 1.—Ethidium bromide-stained 3% agarose gel showing
PCR products corresponding to a fragment of MTHFR gene
after digestion with Taq I. When the nucleotide 677 substitution
C → T was present, it created a restriction site to Taq I, result-
ing in fragments of 59 and 83 base pairs (bp) or remained 142
bp when the normal allele was present. Lines 1 and 8: frag-
ments related to CT genotype (heterozygous); Line 2: fragment
related to TT genotype (mutant homozygous); lines 3 to 7: frag-
ments related to CC genotype (normal homozygous).



ences (SPSS) version 11.0. Differences were consid-
ered significant at p < 0.05.

Ethical

The study protocol was approved by the Research
Ethics Committee of Hospital Universitário Clementino
Fraga Filho at UFRJ on April 10, 2003 (research proto-
col no. 017/03) and conducted according to the Declara-
tion of Helsinki. All human adults were fully informed
about all procedures before signing a statement of
informed consent prepared in accordance with resolu-
tion 196/96 of the National Health Council.

Results

A total of 63 human adults with MS were included in
the present study, being 24 (38%) men and 39 (62%)
women. Clinical and anthropometrical, body composi-
tion, and dietary data are shown in table 1. According
to the mean values of BMI and waist circumference,
the studied group presented obesity class I,15 character-
ized by the visceral fat accumulation.12 It was verified
that 75.8% (n = 47) of the studied group had high pro-
tein intake (greater than 1.0 g/kg/day),25 being 18
(38.3%) and 29 (61.7%) men and women, respectively.

In the group, 51.6% (n = 32) of human adults had IR
(HOMA-IR > 2.71),26 being 18 women and 14 men. The
uricemia did not differ significantly between the sexes,
although it was higher in men (6.8 ± 1.8 mg/dL versus
5.2 ± 1.3 mg/dL, p > 0.05). The women exhibited less
chance for hyperuricemia (OR = 0.25, 95% CI = 0.08-
0.84) compared to men. In the group, 16 (25.4%) human
adults, being 10 (62.5%) men and 6 (37.5%) women,
exhibited hyperuricemia (men > 7.0 mg/dL and women
> 6.5 mg/dL).1 There was no association between
uricemia, insulinemia and HOMA-IR index.

In reference to the indicators of nutritional folate sta-
tus, 21% (n = 13) and 38% (n = 24) of human adults,
respectively, showed low concentrations of plasma
folate (< 7 nmol/L)27 and erythrocytes folate (< 305
nmol/L)27 (table II). Hhcy (homocysteine > 10 mmol/L)28

frequency was 49.2% (n = 31), being 18 women and 13
men.

Among the numerical variables investigated, the
uricemia was positively associated with homocys-
teinemia (r = 0.43, p < 0.05), triglyceridemia (r =
0.41, p < 0.05), serum concentrations of very-low-
density lipoprotein (VLDL) (r = 0.27, p < 0.05) and
with the habitual alcohol intake (r = 0.37, p < 0.05)
(table III). However, only the variables homocystei-
nemia, triglyceridemia and habitual alcohol intake
remained in the final model of linear regression
(table IV).

In this study, 33.3% (n = 21) of the human adults had
the C677T polymorphism in the MTHFR gene, being
19 heterozygous (CT genotype) and 2 mutant homozy-
gous (TT genotype) (fig. 1). The frequency of geno-
types CC, CT and TT was 64% (n = 42), 32% (n = 19)
and 4% (n = 2) and the frequency of C and T alleles was
80% and 20%, respectively. MTHFR genotype distrib-
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Table I
Clinical, antropometric, body composition and dietary

intake data of the human adults1

Variable Total

n 63

Age, years 48.6 ± 7.6

Body weight, kg 92.7 ± 20.2

BMI, kg/m2 33.8 ± 5.4

WC, cm 107.1 ± 11.3

Body fat,% 41.8 ± 6.0

SBP, mmHg 127.6 ± 12.0

DBP, mmHg 87.3 ± 9.4

Proteins, g/day 82.7 ± 27.2

1Values expressed as average ± standard deviation. WC: waist cir-
cumference; SBP: systolic blood pressure; DBP: diastolic blood
pressure.

Table II
Biochemical data of the human adults1

Variable Total

n 63

Glucose, mg/dL 87.8 ± 17.8

Uric acid, mg/dL 5.8 ± 1.7

Triglycerides, mg/dL 241.9 ± 86.7

HDL, mg/dL 35.8 ± 8.4

LDL, mg/dL 181.5 ± 56.6

VLDL, mg/dL 42.1 ± 14.8

Total cholesterol, mg/dL 262.9 ± 61.7

Erythrocyte folate, nmol/L 361.0 ± 150.9

Plasma folate, nmol/L 14.7 ± 9.3

Homocysteine, mol/L 10.0 ± 3.2

Insulin, μU/mL 14.5 ± 8.6

HOMA-IR 3.1 ± 1.9

1Values expressed as average ± standard deviation.

Table III
Perason’s correlation coefficient between uric acid

and biochemical and dietary data of the human adults1

Variable r p

Homocysteine 0.43 < 0.05

Triglycerides 0.41 < 0.05

VLDL 0.27 < 0.05

Alcohol 0.37 < 0.05

1Only  the variables that showed significant association were presented.



ution was compatible with the Hardy-Weinberg equi-
librium (χ2=0.17, degrees of freedom = 2, p > 0.05).32 A
significant association between hyperuricemia and
C677T polymorphism in the MTHFR gene was not ver-
ified (OR = 1.78, 95% CI = 0.55-5.73).

Smoking (1-40 cigarettes/day, medium = 17 ciga-
rettes/day) and diuretics use (mainly thiazides) were
reported by 19% (n = 12) and 31.7% (n = 20) of human
adults. There was no association between smoking and
diuretics use with hyperuricemia.

Discussion

Although there is no consensus in the scientific liter-
ature, hyperuricemia has been identified as CRF.2,3 This
data points to the importance of identifying factors
associated with the increasing of uricemia in human
adults with MS.

This study, conducted with human adults with MS
genotyped for the C677T polymorphism in the
MTHFR gene, suggests a positive association of
uricemia with serum concentrations of VLDL, triglyc-
eridemia, homocysteinemia, and the habitual alcohol
intake.

Evidences, such as the frequent presence of hyper-
triglyceridemia in gouty patients29, reduced urates renal
excretion in hyperuricemic and hypertriglyceridemic
humans30 and increased urate excretion associated with
decreased serum concentrations of VLDL, after body
mass reduction,31 reinforcing the relationship between
lipids and purines metabolisms.

The relationship between uricemia and homocys-
teinemia in human adults with MS is not fully under-
stood. However, similar to triglyceridemia, it is sug-
gested that genetic factors may be involved. Studies
have demonstrated an association between uricemia
and C677T polymorphism in the MTHFR gene.8,9

The MTHFR enzyme is responsible for the conver-
sion of 5,10-methylenetetrahydrofolate to 5-methyl-
tetrahydrofolate, the main donor of methyl groups for
remethylation reaction of homocysteine to methion-
ine. In presence of C677T polymorphism in the
MTHFR gene, there is MTHFR enzyme lower activ-
ity, resulting in Hhcy and 5,10-methylenetetrahydro-
folate accumulation that could serve as a substrate
for the purines synthesis and therefore, UA.8 This
fact could explain the relationship between the

uricemia and the C677T polymorphism in the
MTHFR gene.

In this study, an association of uricemia with the
C677T polymorphism in the MTHFR gene was not ver-
ified. Adequate nutritional folate status, according to
the average concentrations of plasma folate (PF) and
erythrocyte folate (EF), observed in human adults with
the C677T polymorphism in the MTHFR gene (PF =
16.4 ± 9.6 nmol/L and EF = 402.1 ± 118,0 nmol/L),
could have minimized this polymorphism effect on
uricemia. Adequate folate levels seem to compensate
the effects of MTHFR enzyme lower activity in
humans with C677T polymorphism in the MTHFR
gene, thus avoiding the 5,10-methylenetetrahydrofo-
late32 accumulation.

Yamamoto et al. (2005),33 in the literature review,
described the effects of ethanol on the purines metabo-
lism. According to that, ethanol contributes to the
adenosine triphosphate (ATP) rapid degradation in
adenosine monophosphate (AMP), which is rapidly
converted to UA, as well as it is associated with diure-
sis increasing, contributing to dehydration and conse-
quent decrease in renal excretion of UA. The diuresis
increasing is due to reduced antidiuretic hormone
secretion promoted by ethanol. Additionally, ethanol
has been associated with increased lactic acid concen-
trations, which accelerates the UA reabsorption by the
proximal tubule.

According to the study of Choi et al. (2004),34 com-
pared to wine and spirits, beer confers a higher risk for
gout. In addition to its ethanol content, the beer is the
beverage with higher content of purines.56 In our study,
22% of human adults (n = 14) consumed alcoholic bev-
erages, especially beer. Human adults who drank beer
had four times more likely to develop hyperuricemia
compared to non-drinkers (OR = 4.4, 95% CI = 1.2 -
15.9).

In conclusion, in human adults with MS genotyped
for the C677T polymorphism in the MTHFR gene, the
uricemia was positively associated with homocysteine-
mia, triglyceridemia, and the habitual alcohol intake.
Whereas our results suggest an association between
homocysteinemia and uricemia, we underscore the
importance to reach of the nutritional recommenda-
tions for vitamins that regulate homocysteine metabo-
lism, especially folate, through the food sources inges-
tion (dark leafy greens, vegetables, greenstuff, citrus
fruits and viscera). However, diet alone does not seem
to be sufficient to supply the folate needs, requiring
folate supplementation, especially in the presence of
the C677T polymorphism in the MTHFR gene, which
has been associated with hyperuricemia. The consump-
tion of alcoholic beverages, especially beer, should
also be avoided.
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Table IV
Multiple linear regression model results with

hyperuricemia as the dependent variable

Variable Coeficiente (β) 95% CI for β p-value

Homocysteinemia 0.160 0.039-0.280 0.011

Triglyceridemia 0.003 0.001-0.006 0.017

Alcohol 0.050 0.000-1,000 0.053
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ASOCIACIÓN ENTRE LA DISLIPEMIA Y LOS
INDICADORES ANTROPOMETRICOS

EN ADOLESCENTES

Resumen

La dislipidemia asociada con el exceso de peso es un per-
fil de riesgo de alcance mundial para la enfermedad cardio-
vascular (ECV). El objetivo de este estudio fue investigar la
asociación entre la dislipemia y otros factores de riesgo
para enfermedad cardiovascular (ECV) en los adoles-
centes en edad púber. Se realizó un estudio transversal con
432 adolescentes de escuelas públicas, con edades entre 10-
19 años. Estudiando las correlaciones entre las variables
del perfil lipídico y el índice de masa corporal (IMC), la cir-
cunferencia de cintura (CC), la cintura/altura (RCA) y la
maduración sexual. Los antecedentes familiares y la edu-
cación de la madre se evaluaron mediante el coeficiente de
correlación de Pearson . La dislipidemia com bajos niveles
de HDL-C fue más frecuente (50,5%), independientemente
del género. Se observaron correlaciones significativas
entre los triglicéridos y el IMC (r = 0,30, p < 0,01), CC (r =
0,32, p < 0,01) y RCA (r = 0,33, p < 0, 01). El modelo lineal,
teniendo en cuenta la maduración sexual, la edad, y el IMC,
explicó entre el 1 y el 10,4% de la variación del perfil lipídico.
Los bajos niveles de HDL-C fueron la dislipidemia más fre-
cuente en todos los adolescentes y la hipertrigliceridemia en
adolescentes con sobrepeso. Las asociaciones entre las dis-
lipidemias y los indicadores antropométricos (índice de
masa corporal y RCA) detectado en este estudio, pueden
generar hipótesis acerca de los factores de riesgo de ECV
en los adolescentes.
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Abstract

The dyslipidemia associated with excess weight is a risk
profile global call for cardiovascular disease (CVD). The
aim of this study was to investigate the association
between dyslipidemias and other risk factors for cardio-
vascular diseases (CVD) in adolescents, considering sex-
ual maturation. A cross-sectional study was carried out
with 432 adolescents from public schools, aged 10-19
years. The correlations between the variables from the
lipid profile and the Body Mass Index (BMI), waist cir-
cumference (WC), waist-to-height ratio (WHtR), sexual
maturation, familial history and maternal education
were evaluated using Pearson’s correlation coefficient.
Low high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) was
the most prevalent dyslipidemia (50.5%), regardless of
gender. There were significant correlations between
triglycerides and BMI (r = 0.30, p<0.01), WC (r = 0.32, p <
0.01) and WHtR (r = 0.33, p < 0.01). The linear model,
which took into consideration sexual maturation, age and
BMI, explain about 1 to 10.4% of the lipid profile varia-
tion. The low HDL-c was the most prevalent dyslipidemia
in all adolescents and hypertriglyceridemia was most
prevalent in overweight adolescents. Associations between
dyslipidemias and anthropometric indicators (BMI and
RCA) detected in this study can generate the hypothesis
of the risk factors for CVD in adolescents.
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Introduction

There are several risk factors for coronary diseases,
which can act independently or together. Among the
most common are arterial hypertension, smoking, a
sedentary lifestyle, diabetes, obesity, dyslipidemias,
and a positive familial history of cardiovascular dis-
ease (CVD). The precocity of these factors signals the
need to develop prevention and intervention strategies
in pediatric populations.4,11

In the northeast region of Brazil, an increase in the
prevalence of childhood and adolescence obesity has
been observed. According to the Household Budget
Survey 2002-2003, the prevalence of teenagers with
excess body weight was of 11.8% for males and 11.6%
for females. Epidemiological surveys performed in dif-
ferent states of this region have described a prevalence
of excess body weight from 10.8% to 54.5% in children
and adolescents.3,6

Studies of Brazilian children and adolescents have also
demonstrated an elevated prevalence of dyslipidemias
that is associated with being overweight or obese, both
with and without a familial history of premature cardio-
vascular events. The modifications in lipid metabolism
that trigger changes in plasma lipoprotein concentrations
are due to genetic or ambient factors.7,12,19

Waist circumference (WC) and waist-to-height ratio
(WHtR) during childhood are predictors of the develop-
ment of risk factors for CVD. Visceral adiposity has a
strong impact on CVD due to its association with dyslipi-
demias, arterial hypertension, insulin resistance and dia-
betes. High plasma triglycerides (TG) and low concentra-
tions of high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C)
are among the alterations observed in the lipid profile that
are primarily related to central fat distribution.21

Epidemiological investigations into dyslipidemias in
adolescents, particularly considering the elevated concen-
tration of total cholesterol (TC), low-density lipoprotein
cholesterol (LDL-C) and low concentrations of HDL-C,
provide a basis for the prevention of atherosclerotic dis-
ease and a reduction of elevated mortality rates.4,15

The alterations in the lipid profile observed during
puberty are more evident in males than in females due
to hormonal influences. The lipid levels are elevated at
about 9 to 10 years of age and lowered thereafter, with
some differences between genders.5

The objective of this study was to verify the associa-
tion between dyslipidemias and other risk factors for
cardiovascular diseases in adolescents, considering
sexual maturation.

Methods

Study design and sampling 

A cross-sectional study was carried out with adoles-
cents, aged 10 to 19 years, from 21 public schools in
the city of Natal, Brazil, between 2007 and 2008. 

The sampling plan was defined by stratified ran-
dom sampling in two stages, based on a target popu-
lation of 39,920 students, while considering the four
districts of the city: N

north
= 19,270, N

south
= 4,128, N

west

= 3,728 and N
east

= 12,794. The estimated prevalence
for the changes in the lipid profile in each district,
according to a pilot study involving four schools was

north
= 35%, 

south
= 33%, 

west
= 9% and 

east
= 7%. The max-

imum estimation error was 4%, and the prediction
was 30% for sample losses, which resulted in a sam-
ple size of n = 483 students. Stratified sampling with
Neyman allocation was used to define sample sizes
by district, resulting in the following n

north
= 285, n

south

= 63, n
west

= 34 and n
east

= 101.
To determine the number of schools, the average

number of students per school was considered, assum-
ing that the variance of that number in the four districts
was approximately equal. The school sample size
obtained was n = 21, and according to proportional
allocation, the following numbers of schools were
obtained for each stratum: nNorth = 9, nSouth = 3,
nEast = 3 and nWest = 6. 

The inclusion criteria were that the adolescent be
attending school regularly and be between the ages
of 10 and 19 years. The exclusion criteria were that
adolescents with genetic syndromes associated with
obesity or other diseases, those who were pregnant,
and those with disabilities or who were using med-
ication that could change the results of biochemical
tests.

The familial history of CVD and maternal education
were included as descriptive variables. The presence of
CVD was defined when the parents had diabetes, arter-
ial hypertension, dyslipidemia or obesity. The educa-
tion of the mother or caretaker was categorized as illit-
erate or as possessing a primary education, a secondary
education, or a university education.

Anthropometric evaluation

The sampling of all of the anthropometric mea-
surements was performed in duplicate by trained
staff in accordance with standardized techniques. To
measure weight, we used an electronic scale by
Tanita Solar®, model HS301 with a 150 kg capacity
and 100 g precision. Height was measured with a
portable stadiometer by Altura Exata® (1 mm preci-
sion). The classification of BMI-by-age was per-
formed according to cutoff points established by
Cole et al.8 (2000). The adolescents classified as hav-
ing excess body weight were considered to be over-
weight or obese. 

Waist circumference was measured at the midpoint
between the last rib and the iliac crest, using anthropo-
metric tape, and we referred to it as the waist measure-
ment, conforming literature.10 We evaluated the WHtR
and the cutoff points were set into two categories, ele-
vated and normal.21
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Pubertal stage

An assessment of the pubertal stage was performed
by the medical team according to the Tanner method,
which considers breast development13 and genitalia,14

respectively for girls and boys. Classification criteria
were defined as prepubescent: stage I, early pubescent:
stages II and III and late pubescent: IV and V.

Lipid profile evaluation

After fasting for 10-12 hours, 5 mL of blood were
collected by the technical staff at the private clinic lab-
oratory “Centro de Patologia Clínica.” To obtain LDL-
C, the equation from Friedewald was used. TC, LDL-
C, HDL-C and TG were classified according to
Brazilian recommendations.22 The Castelli indices I
(TC/HDL) and II (LDL/HDL), were established con-
sidering Elcarte et al9 (1993). For Non-HDL Choles-
terol, the values set by Srinivasan et al.23 (2002) were
used. The cutoff points were TC < 150 mg/dL; LDL-C
< 100 mg/dL; HDL-C ≥ 45 mg/dL; TG < 100 mg/dL;
TC/HDL > 3.5 mg/dL; LDL/HDL > 2.2 mg/dL and
Non-HDL Cholesterol < 123 mg/dL. When values of
the lipid profile or the relationships between them were
different from the recommended levels, they were clas-
sified as altered.

The study was approved by The Research and Ethics
Committee of the UFRN, according to doc No. 112/06.
All participants signed the consent form.

Statistical analysis

The database was built using EPI-INFO software,
version 6.04, with pre-coding of variables and statisti-

cal analysis in Statistica, version 7.0. Descriptive
analyses included mean and standard deviation for
continuous variables, and proportion for categorical
variables. Mean differences were tested by the bilateral
t-test and, prevalence, by the chi-squared test. A preva-
lence ratio (PR) and the respective confidence interval
of 95% (95% CI) were used to verify the associations
between anthropometric variables according to gender.
A 95% CI was considered significant when the value
1.0 was not found in the range. The correlation between
variables of the lipid profile and risk factors for CVD
was performed using Pearson’s correlation coefficient.
Sexual maturation variable was divided into two: sex-
ual maturation 1 and 2, and considered for each one,
two categories: sexual maturation 1 (SexMat1), prepu-
bital, yes or no; and sexual maturation 2 (SexMat2),
initial puberty, yes or no. The chi-squared test was used
to test the independence between excess weight and
variables of the lipid profile. Relations between plasma
lipids and lipoproteins and other metabolic variables
were determined using a multivariate linear regression
model, with metabolic variables as dependent variables
and sexual maturation, age and BMI as independent
variables. All statistical analyses were considered sig-
nificant when the p-value was less than 5%. 

Results

Anthropometric, clinical and biochemical data we
obtained from 432 adolescents, (51.6%) were male and
(48.4%) were female, with average ages of 11.8 ± 1.4
and 11.9 ± 1.4 years, respectively. The values of the
anthropometric parameters and the lipid profile were
not different according to gender (table I).

The alterations in the lipid profile were registered in
up to 50.5% of the adolescents. Low HDL-c values were

Table I
Anthropometric and of lipid profile variables of adolescents, according to gender - Natal, Brazil, 2008

Male Female Total
Variables (n = 223) (n = 209) (n = 432)

Mean (SD) Mean (SD) Mean (SD)

BMI (kg/m2) 18.0 (3.3) 18.6 (3.5) 18.3 (3.4)

Waist Circumference (cm)a 65.1 (9.0) 66.2 (8.6) 65.6 (8.8)

Waist/Height Ratio(cm)b 0.5 (0.1) 0.5 (0.1) 0.5 (0.1)

Total Cholesterol 149.1 (29.4) 148.0 (30.4) 148.5 (29.9)

LDL-cholesterol (mg/dL) 87.9 (27.2) 86.1 (28.8) 87.0 (28.0)

HDL-cholesterol (mg/dL) 44.2 (8.1) 44.7 (7.7) 44.4 (7.9)

Triglycerides (mg/dL) 83.5 (42.1) 84.5 (37.7) 84.0 (39.9)

Non-HDL Cholesterol (mg/dL) 104.9 (27.9) 103.3 (29.5) 104.1 (28.7)

TC:HDL Ratio (mg/dL) 3.5 (0.8) 3.4 (0.8) 3.4 (0. 8)

LDL:HDL Ratio (mg/dL) 2.2 (0.7) 2.0 (0.7) 2.0 (0.7)

a,bFor these variables, the number of subjects does not add up to the total, and sampling equal to 191 and 187 for male and female genders , respectively.
Mean differences were tested by the bilateral t-test (not significant) for male and female genders.
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the most prevalent lipid abnormality, followed by hyper-
cholesterolemia. Among males, there was a lower prob-
ability of being in the early pubescent stage or in the late
pubescent stage. There was no association between gen-
der and nutritional status, centralized obesity, elevated
WHtR, or any of the dyslipidemias (table II). 

Evaluating the influence of excess body weight in
the alterations in the lipid profile, we found a higher
prevalence of hypertriglyceridemia and an elevated
TC/HDL ratio in overweight adolescents of both gen-
ders (table III). 

In the univariate analysis, TC, LDL-C, TC/HDL ratio,
LDL/HDL ratio (p < 0.01) and Non-HDL Cholesterol (p
< 0.05) showed a positive correlation with familial his-
tory. The triglycerides showed a positive correlation
with BMI (p < 0.01), WC (p < 0.01) and WHtR (p <
0.01). Non-HDL Cholesterol (p < 0.05) and TC/HDL
ratio (p < 0.01) correlated with WHtR (table IV).

The multivariate linear regression analysis (table V)
showed a significant inverse association between TC
and sexual maturation (β-12.01 mg/dL, p < 0.025) and
LDL-C (β-13.71 mg/dL, p < 0.006), adjusted by age
and BMI. The model, which considered sexual matura-

tion, age and BMI, explained about 2 to 10.4% of the
variation in the alterations in the lipid profile in males
and about 1 to 4.5% in females.

Discussion

An elevated prevalence of dyslipidemias was found
in our study in adolescents with and without excess
weight, independent of gender, similar to those in the
findings of Gama et al.11 (2007) and Vieira et al.24

(2009); and higher than those observed in other studies
carried in Brazil.12,18

The prevalence of excess body weight among the ado-
lescents studied was similar to that seen in other epidemi-
ological studies from the region, which did not show sig-
nificant differences between genders. During childhood,
this prevalence has a tendency vary as a result of the pop-
ulation analyzed, the cutoff point used for diagnosis, and
the socio-economical status and age group studied.3,6

Hypercholesterolemia and elevated concentrations
of LDL-C in adolescents suggest a genetic susceptibil-
ity. The elevation of plasma TC has been reported in

Table II
Clinical, anthropometric and lipid profile characteristics of adolescents, according to gender - Natal, Brazil, 2008

Variables Categories
Male Female Total

n % n % n %
PR C195%

Nutritional Status Normal 194 (87.0) 174 (83.3) 368 (85.2) 1.00 –
Overweight 19 (8.5) 26 (12.4) 45 (10.4) 0.69 0.39-1.20

Obese 10 (4.5) 9 (4.3) 19 (4.4) 1.00 0.41-2.40

Central Obesity p90a Normal 179 (93.7) 171 (91.4) 350 (92.6) 1.00 –
Elevated 12 (6.3) 16 (8.6) 28 (7.4) 0.73 0.36-1.51

Waist/Height Ratiob Normal 173 (90.6) 168 (89.8) 341 (90.2) 1.00 –
Elevated 18 (9.4) 19 (10.2) 37 (9.8) 0.93 0.50-1.71

Sexual Maturationc Prepubertal 97 (54.8) 20 (10.9) 117 (32.5) 1.00 –
Initial Puberty 51 (28.8) 77 (42.1) 128 (35.6) 0.43 0.34-0.55
Final Puberty 29 (16.4) 86 (47.0) 115 (31.9) 0.28 0.20-0.40

Family Historyd Healthy 97 (58.4) 67 (43.8) 164 (51.4) 1.00 –
History of CVD 69 (41.6) 86 (56.2) 155 (48.6) 0.74 0.59-0.93

Total Cholesterol Acceptable 118 (52.9) 122 (58.4) 240 (55.6) 1.00 –
Altered 105 (47.1) 87 (41.6) 192 (44.4) 0.91 0.77-1.07

LDL-cholesterol Acceptable 156 (70.0) 149 (71.3) 305 (70.6) 1.00 –
Altered 67 (30.0) 60 (28.7) 127 (29.4) 0.98 0.87-1.11

HDL-cholesterol Acceptable 106 (47.5) 108 (51.7) 214 (49.5) 1.00 –
Unsatisfactory 117 (52.5) 101 (48.3) 218 (50.5) 0.92 0.76-1.11

Triglycerides Acceptable 168 (75.3) 151 (72.2) 319 (73.8) 1.00 –
Altered 55 (24.7) 58 (27.8) 113 (26.2) 1.04 0.93-1.17

Non-HDL Cholesterol Acceptable 165 (74.0) 158 (75.6) 323 (74.8) 1.00 –
Altered 58 (26.0) 51 (24.4) 109 (25.2) 0.98 0.88-1.09

TC: HDL Ratio Acceptable 124 (55.6) 123 (58.9) 247 (57.2) 1.00 –
Altered 99 (44.4) 86 (41.1) 185 (42.8) 0.95 0.80-1.11

LDL: HDL Ratio Acceptable 134 (60.1) 134 (64.1) 268 (62.0) 1.00 –
Altered 89 (39.9) 75 (35.9) 164 (38.0) 0.94 0.81-1.09

PR = Prevalence Ratio. a,b,c,dFor these variables, the number of subjects does not add up to the total due to a small number of subjects with missing data. TC/HDL: total choles-
terol: HDL cholesterol ratio; LDL/HDL: LDL-cholesterol: HDL cholesterol ratio.
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children and adolescents with16 and without a familial
history of premature cardiovascular events.19

The level of plasma TC during childhood can be
explained by the tracking phenomenon seen during
growth and development. Moreover, it has been
observed that when certain risk factors are seen
together (clustering effect) in this age group, those chil-
dren are at an increased risk of an early occurrence of
atherosclerosis.4

We observed that HDL-C was inversely associated
with body fat distribution and that higher TC was
related to body fat distribution. The association
between increased body weight and hypertriglyc-
eridemia and low HDL-C has been described in chil-
dren.12 The PROCAM study proposed a score to calcu-
late the risk of acute cardiovascular events. Traditional
factors are considered, ranked in order of importance:
age, LDL-C, smoking, low HDL-c, systemic arterial
hypertension (SAH), family history (FH), diabetes
mellitus, and hypertriglyceridemia.1

The association between hypertriglyceridemia and
centralized obesity can be explained by the increased
number and size of adipocytes in the abdominal region,
which promotes insulin resistance and intensifies the
release of free fatty acids (FFA) into the plasma, which
provide a substrate for triacylglycerol synthesis in the
liver, leading to increased hepatic release of TG rich
very low density lipoprotein (VLDL) particles into the
plasma.20

In this study, the average concentration of Non-HDL
Cholesterol was similar to that reported by Giuliano et
al.12 (2005) and was greater than that observed by the
Bogalusa Study.23 Data from the Bogalusa Heart Study
indicated that the altered levels of Non-HDL Choles-
terol and LDL-C persist with time and are indicators
for dyslipidemia in adulthood.23

The negative association between sexual maturation
and concentrations of TC and LDL-C, independent of
age and BMI, demonstrate that gender and pubertal
development influence the lipid profile, as described in

Table III
Prevalence (%) of lipid profile alteration by BMI of adolescents, according to gender - Natal, Brazil, 2008

Male (n = 223) Female (n = 209)

Overweight Normal Weight p Overweight Normal Weight p
(n = 29) (n = 194) (n = 35) (n = 174)

Hyper TC 55.2 45.9 ns 54.3 39.1 ns

Hyper LDL-C 27.6 30.4 ns 25.7 29.3 ns

Low HDL-C 51.7 52.6 ns 62.9 45.4 ns

Hyper TG 58.6 19.6 < 0.01 57.1 21.8 < 0.01

Non-HDL Cholesterol elevated 34.5 24.7 ns 34.3 22.4 ns

TC/HDL elevated 62.1 41.8 < 0.05 60.0 37.4 0.01

LDL/HDL elevated 44.8 39.2 ns 42.9 34.5 ns

p values for the chi-squared test. ns: not significant.
TC: total cholesterol; LDL-C: LDL-cholesterol; HDL-C: HDL-cholesterol; TG: triglycerides; TC/HDL: total cholesterol: HDL cholesterol ratio; LDL/HDL:LDL-choles-
terol: HDL cholesterol ratio.

Table IV
Correlation coefficient between lipid profile and clinical and anthropometric variables of adolescents 

(n = 262) - Natal, Brazil, 2008

Variables TC LDL-C HDL-C TG Non-HDL Cholesterol TC/HDL LDL/HDL

SexMat1 0.04 0.11 -0.13a -0.11 0.08 0.14a 0.16b

SexMat2 -0.08 -0.12 0.01 0.12a -0.09 -0.08 -0.12

BMI 0.13a 0.05 -0.01 0.30b 0.13a 0.13a 0.06

WC 0.09 0.01 -0.033 0.32b 0.10 0.12 0.04

WCHtR 0.10 0.05 -0.12a 0.33b 0.14a 0.20b 0.12

FamH 0.19b 0.18b -0.01 0.11 0.20a 0.16b 0.15b

Mat. Edu 1 -0.10 -0.13a 0.20a -0.12a -0.16b -0.23b -0.20b

Mat. Edu 2 0.13a 0.15a -0.17 0.15a 0.18b 0.24b 0.21b

ap < 0.05; b p < 0.01.
TC: total cholesterol; LDL-C: LDL-cholesterol; HDL-C: HDL-cholesterol; TG: triglycerides; TC/HDL: total cholesterol: HDL cholesterol ratio; LDL/HDL:LDL-choles-
terol:HDL cholesterol; SexMat1: sexual maturation 1 (prepubital, yes or no); SexMat2: sexual maturation2 (initial puberty, yes or no); BMI: Body Mass Index; WC: Waist
circumference; WHtR: Waist/Height Ratio; FamH: family history; Mat. Edu 1: maternal primary education and Mat. Edu 2: maternal secondary or university education.
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other studies.5,22 The findings regarding the positive
effects that BMI has on the level of TG, independent of
sexual maturation and age for both genders, are already
evidenced.17

Lipid and lipoprotein concentrations changes during
growth and development, showing two phases of
expressive increase: up to 2 years old and during puber-
tal development.5 In our study, which considers sexual
maturation as a control variable, we did not find an
influence in the HDL-C ratio, probably due to the age
group of the adolescents. Since it was the most preva-
lent dyslipidemia from the study, we highlight its
important role, in combination with hypertriglyc-
eridemia, in the pathogenesis of the metabolic syn-
drome and as an important risk factor for CVD during
an adult’s life.2

Some limitations deserve mention. First, other risk
factors for CVD that were not described in this study,
such as smoking, alcoholic beverages, physical activity
and hypertension. Second, the results of cross-sec-
tional studies should be viewed with caution, since
they are subject to reverse causality. However, these
considerations do not invalidate the findings of this
study from contributing to the important investigation
of nutritional status and dyslipidemias in adolescents.

Conclusions

Low HDL-C and hypertriglyceridemia associated
with excess body weight and centralized obesity repre-
sent a higher risk for CVD in these adolescents. These
findings demonstrate the importance of establishing an

early diagnosis of the dyslipidemias, mainly if it is
already associated to another risk factor for CVD, such
as obesity.
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expression on human monocytes/macrophages by parenteral fish oil
lipid emulsion 
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EL ESTADO DE ACTIVACIÓN CELULAR
INFLUYE EN LA MODULACIÓN DE LA

EXPRESIÓN DEL HLA-DR SOBRE LA SUPERFICIE
DE MONOCITOS/MACRÓFAGOS HUMANOS

POR UNA EMULSIÓN LIPÍDICA PARENTERAL
DE ACEITE DE PESCADO

Resumen

La expresión anómala del HLA-DR sobre la superficie
de los leucocitos se asocia con un pronóstico sombrío en
pacientes críticos. A menudo, estos pacientes reciben
nutrición parenteral total con una emulsión lipídica (EL).
En este estudio, evaluamos la influencia de una EL de
aceite de pescado (AP) en la expresión del HLA-DR en la
superficie de monocitos/macrófagos humanos (Mφ) bajo
diferentes estados de activación. Se cultivaron leucocitos
mononucleares de sangre periférica de voluntarios sanos
(n = 18) durante 24 horas sin la EL (control) o con 3 con-
centraciones distintas (0,1, 0,25 y 0,5%) de la siguiente
EL: a) AP puro b) AP en asociación con EL (1:1 v/v) com-
puesta de 50% de triglicéridos de cadena media y 50% de
aceite de soja (TCMAS), y c) TCMAS puro. También
sometimos a los leucocitos a diferentes estados de activa-
ción celular, determinado por INF-γ tiempo de adición:
no INF-γ adición 18 horas antes, o en el momento de aña-
dir la EL. La expresión del HLA-DR sobre la superficie
de los Mφ se evaluó mediante citometría de flujo utili-
zando anticuerpos monoclonales específicos. En relación
con los controles (para 0,1%, 0,25% y 0,5%: 100) el AP
disminuyó la expresión de HLA-DR cuando se añadía
solo [en Mφ activados simultáneamente, para 0,1%: 70
(59 ± 73); para 0,25%: 51 (48 ± 56); y para 0,5%: 52.5 (50
± 58)] o en asociación con TCMAS [en Mφ activados
simultáneamente para 0,1%: 50,5 (47 ± 61); para 0,25%:
49 (45 ± 52); y para 0,5%: 51 (44 ± 54) y en Mφ previa-
mente activados para 0,1%: 63 (44 ± 88); para 0,25%: 70
(41 ± 88); y para 0,5%: 59,5 (39 ± 79)] en el medio de cul-
tivo (Friedman p < 0,05). Con respecto a los controles,
(para 0,1%, 0,25% y 0,5%: 100), el AP no influyó en la
expresión de estas moléculas en Mφ no activados [para
0,1%: 87,5 (75 ± 93); para 0,25%: 111 (98 ± 118); y para
0,5%: 101,5 (84 ± 113)]. Los resultados muestran que el
AP parenteral modula la expresión del HLA-DR sobre la
superficie de los Mφ humanos en función del estado de
activación leucocitaria. Estudios clínicos adicionales que

Abstract

Abnormal surface expression of HLA-DR by leuko-
cytes is associated with a poor prognosis in critical care
patients. Critical care patients often receive total par-
enteral nutrition with lipid emulsion (LE). In this study
we evaluated the influence of fish oil LE (FO) on human
monocyte/macrophage (Mφ) expression of surface
HLA-DR under distinct activation states. Mononuclear
leukocytes from the peripheral blood of healthy volun-
teers (n=18) were cultured for 24 hours without LE
(control) or with 3 different concentrations (0.1, 0.25,
and 0.5%) of the follow LE: a) pure FO b) FO in associ-
ation (1:1-v/v) with LE composed of 50% medium-
chain trygliceride and 50% soybean oil (MCTSO), and
c) pure MCTSO. The leukocytes were also submitted to
different cell activation states, as determinate by INF-g
addition time: no INF-γ addition, 18 hours before, or at
the time of LE addition. HLA-DR expression on Mφ
surface was evaluated by flow cytometry using specific
monoclonal antibodies. In relation to controls (for
0.1%, 0.25%, and 0.5%: 100) FO decreased the expres-
sion of HLA-DR when added alone [in simultaneously-
activated Mφ, for 0.1%: 70 (59 ± 73); for 0.25%: 51 (48
± 56); and for 0.5%: 52.5 (50 ± 58)] or in association
with MCTSO [in simultaneously-activated Mφ, for
0.1%: 50.5 (47 ± 61); for 25%: 49 (45 ± 52); and for
0.5%: 51 (44 ± 54) and in previously-activated Mf, for
1.0%: 63 (44 ± 88); for 0.25%: 70 (41 ± 88); and for
0.5%: 59.5 (39 ± 79)] in culture medium (Friedman p <
0.05). In relation to controls (for 0.1%, 0.25%, and
0.5%: 100), FO did not influence the expression of these
molecules on non-activated Mφ [for 0.1%: 87.5 (75±93);
for 0.25%: 111 (98 ± 118); and for 0.5%: 101.5 (84 ±
113)]. Results show that parenteral FO modulates the
expression of HLA-DR on human Mφ surface accord-
ingly to leukocyte activation state. Further clinical
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Introduction

Critical care patients receiving parenteral nutrition
may undergo changes in inflammatory and immune
function. Fatty acids (FA) from parenteral lipid emul-
sions (LE) can be incorporated into leukocyte mem-
branes and, according to their physical chemistry char-
acteristics, may influence cellular immunological
functions. In this sense, LE infusion may attenuate or
amplify inflammation and immune function with impact
on clinical outcome, according to their FA content.1-3

Eicosapentaenoic (EPA) and docosahexaenoic (DHA)
FA present in fish oil LE (FO) have been shown to
improve leukocyte function and exert anti-inflammatory
effects in experimental models and clinical trials.4-10

Monocytes/macrophages actively participate in the
innate and acquired immune responses against foreign
antigens. Human leukocyte antigen (HLA) molecules
from the major complex of histocompatibility class II
(MHC II) system expressed on monocytes/macrophages
surface represent the link between innate and acquired
immunity, playing a central role in activation of the cell-
mediated immune response.11

Abnormal expression of HLA-DR is associated with
a poor prognosis in several clinical conditions. For
instance, increased surface expression of HLA-DR in
activated monocytes/macrophages is seen in patients
with rheumatoid arthritis and is associated with
stronger activation of their inflammatory response and
worsening of their clinical condition.12 On the other
hand, a marked decrease of surface HLA-DR in mono-
cytes can be observed after massive hyper-inflamma-
tory reactions and is associated with functional deacti-
vation of monocytes and poor prognosis in sepsis. 13,14

Taken together, these observations suggest that sur-
face expression of HLA-DR on monocytes/macrophages
is strongly dependent on the activation state of these
leukocytes. Increment or decrement of such expression
may be desirable, according to the patient’s clinical con-
dition.

The use of FO has been proposed in critical care
patients in attempt to attenuate inflammation. It has
been demonstrated clinically that the FO infusion in
these patients is associated with decreased production
of inflammatory cytokines.9-10 From a mechanistic
point of view, it is of interest to study the modification
of a central immune signaling molecule under different
stress states via the use of FO.

The aim of the present study was to evaluate the
effect of FO on surface expression of HLA-DR by
human monocyte/macrophage at different activations
states.

Methods

Subjects

After local ethical committee (Comissão de Ética
para Análise de Projetos de Pesquisa-CAPPesq)
approval, heparinized blood samples were drawn from
healthy adult (20-40 year old) male volunteers (n = 18)
selected by a questionnaire. The questionnaire
excluded smokers, athletes, alcoholic, drugs users, and
illness up 3 weeks prior to blood collection. 

Obtaining mononuclear leukocytes

Mononuclear leukocytes were isolated from whole
blood by Ficoll-Hypaque (Histopaque® 1077, Sigma-
Aldrich-USA) density gradient centrifugation, accord-
ing to the modified Boyum technique.15 Briefly, periph-
eral blood from each donor (usually 40mL) was
collected into heparinized vacuum tubes (Vacutainer®,
Becton-Dickinson - USA), diluted (1:1) in saline (Bax-
ter-USA), added to 50 mL tubes (BD Falcon™-USA)
containing Ficoll-Hypaque (2:1) and centrifuged
(Eppendorf 5810R-USA) for 30 minutes at 2,000 rpm
and 18°C. Mononuclear cells at the interface were aspi-
rated and washed twice with equal volume of phos-
phate buffered saline (PBS) pH 7.2 (Sigma-USA), to
be further cultured with different LE.

Mononuclear leukocyte culture with LE

After mononuclear leukocyte separation, the cells
were plated under sterile conditions in 24 wells plates
(Costar-USA), 2x106 cells per well, and cultured with
or without 4 x 105 U/L of INF-γ (Genzyme-USA).
According to the moment of INF-γ addition to the cul-
ture, mononuclear leukocytes were considered to have
3 different activation states: non-activated: without
INF-γ addition; previously-activated: with INF-γ addi-
tion 18 hours before LE addition; and simultaneously-

studies evaluating the ideal moment of fish oil LE infu-
sion to modulate leukocyte functions may contribute to
a better understanding of its immune modulatory
properties.
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con aceite de pescado para modular las funciones leucoci-
tarias podrían contribuir a entender mejor sus propieda-
des inmunomoduladoras. 
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activated: with INF-γ addition at the same time of LE.
LE were added at 0.1%, 0.25%, and 0.5% concentra-
tions in 1 mL of HEPES buffer RPMI medium (RPMI
1640, Gibco-USA), with 2 mL of EL in 2 mL of
medium containing 5% heat-inactivated fetal calf
serum (Gibco-USA), 1 x 105 U/L penicillin (Sigma -
USA), and 0.07 mmol/L gentamicin (Sigma-USA).
Cells remained in culture 24 hours. 

According to the type of LE added in non-activated,
previously activated or simultaneously activated
mononuclear leukocytes, there were 7 experimental
groups: C-control without LE; MCT-LE composed of a
physical mixture of 50% medium chain triglycerides
and 50% soybean oil (Lipovenos® MCT 20%, Frese-
nius-Kabi-Germany); FO-fish oil LE (Omegavenos®

10%, Fresenius-Kabi-Germany); and MCTFO-LE
composed of an experimental mixture of the LE com-
posed by a physical mixture of medium chain triglyc-
erides and soybean oil with FO (1:1 v/v). Table I
describes the usual compositions of all LE.

During the entire culture period, mononuclear
leukocytes were kept in a moist atmosphere at 37°C in
a 4% CO

2
incubator (Revco Elite, Revco Technologies-

USA). The mononuclear leukocytes were found to be 
> 90% viable, as accessed by Trypan Blue (Sigma-
USA) exclusion. 

Immunofluorescence staining 
and flow cytometry analysis

After LE culture, the leukocytes were washed twice
with PBS and incubated in a dark room at 4ºC for 30
minutes with 10 mL of AB serum and 10mL of the fol-
lowing monoclonal antibodies: anti-HLA-DR stained
with phycoerythrin (PE) and anti-CD14 stained with
allophycocyanin (APC), all from BD Pharmigen- USA.
Nonspecific binding was corrected by using cells stained
with the appropriate isotype-matched immunoglobulin
(Ig) controls (BD Pharmigen-USA). After incubation,
mononuclear leukocytes were washed twice with 2 mL
of PBS and fixed with 250mL of 1% paraformaldeyde
(Sigma-USA) solution immediately before flow cytom-
etry acquisition. 

Flow cytometry analysis

Analysis of HLA-DR expression was performed using
a FACSCalibur flow cytometer (Becton & Dickinson-
USA) calibrated daily with fluorescent 1-mm latex beads
(CalibrateTM 3, Becton & Dickson-USA) and CellQuest
software (Becton & Dickinson-USA). A 488 nm laser
line was used to simultaneously excite the fluorochromes
FITC, PE, Cy-Chromo, and APC staining the mono-
clonal antibodies. Forward angle and 90° light scatter
characteristics were also recorded for each cell in order to
distinquish different leukocytes according to size and
internal complexity. Monocytes/macrophages were
identified on this basis and by gating on a side versus
CD14 dot plot. The expression of HLA-DR was evalu-
ated as means of fluorescence intensity (10,000 events
per sample) and nonspecific binding was corrected by
excluding the mean values of fluorescence intensity from
isotype-matched Ig controls. 

Statistical analysis

The mean of data from fluorescence intensity samples
was converted to percentage of the basal expression
determined by the control group (considered as 100%).
Friedman test followed by the Student-Newman-Keuls
post hoc test were applied to compare differences across
groups using SigmaStat software (Sigma-EUA). P≤ 0.05
was considered statistically significant.

Results

FO did not influence surface expression of HLA-DR
on non-activated monocytes/macrophages. In the MCT
group, all studied lipid emulsions concentrations
decreased HLA-DR expression on non-activated
monocytes/macrophages (P = 0.0042, table II). 

For previously-activated monocytes/macrophages,
FO combined with LE rich in medium-chain triglyc-
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Table I
Fatty acid composition of studied parenteral lipid

emulsions

Lipovenoes
Omegaven

Fatty MCT
10%®†

20%®*

Caproic 0.3 –

Caprylic 60.0 –

Capric 33.8 –

Lauric 0.4 –

Myristic 0.1 4.7

Palmitic 13.0 10.6

Palmitoleic    0.3 8.6

Stearic 5.2 2.1

Oleic 24.9 14.3

Linoleic 52.4 3.3

Stearidonic    – 3.8

Arachidonic      – 2.6

Alpha-Linolenic  7.5 1.2

Eicosapentaenoic – 20.6

Docosapentaenoic – 2.4

Docosahexaenoic – 15.8

Data supplied by the manufacturers of the lipid emulsions (Fresenius
Kabi and Baxter).
*Values expressed in g/L for 20% lipid emulsions (oil = 200 g/L, egg
phosphatide = 12 g/L, glycerol = 25 g/L, and a-tocopherol = 0.1 g/L).
†Omegaven is available as lipid emulsion supplement only and has
to be added to a standard lipid emulsion. Values expressed in g/L
for 10% lipid emulsions (oil = 100 g/L, egg phosphatide = 12 g/L,
glycerol = 25 g/L, and a-tocopherol = 0.2 g/L).



314 R. S. Torrinhas et al.Nutr Hosp. 2011;26(2):311-316

erides at all concentrations decreased expression of
HLA-DR compared to controls without LE (P = 0.019,
table II). 

For simultaneously-activated monocytes/macrophages,
FO alone at all concentrations with significant doses
dependence (P = 0.004, table II) and also when associ-
ated with LE rich in medium-chain triglycerides at all
concentrations (P = 0.007, table II) decreased HLA-
DR expression compared to control. This inhibitory
effect was highest in the MCTFO group with an LE
concentration of 0.10% (P = 0.006, table II). Both
0.25% (P = 0.0003) and 0.50% (P < 0.0001) concentra-
tions of FO alone or combined with LE rich in medium-
chain triglycerides decreased the expression of HLA-
DR (table II).

Discussion

In order to simulate the environment of the blood
stream during parenteral infusion of lipid emulsions,
our in vitro experimental model was designed consid-
ering the culture of total mononuclear cells instead of
just monocytes/macrophages, because leukocyte inter-
actions that occur in in vivo may influence their
response to external stimuli.16

The reported physiological concentration of LE in
leukocyte cultures varies widely. In order to determine
the ideal concentration of LE for our experimental
model, we conducted a pilot study and tested cell via-
bility using trypan blue dye exclusion in monocytes/
macrophages cultures ranging 0.1-1% of lipid emul-
sion in culture medium. Cultures with 1% FO in both
previously and simultaneously activated monocytes/
macrophages were associated with less than 80% cell
viability, probably due to excessive production of free
radicals associated with polyunsaturated FA combined
with those provided by leukocyte reaction after INF-

gamma stimuli.17,18 Thus the 1% concentration of FO
was excluded. 

We compared the effect of pure FO on HLA-DR ver-
sus LE composed of 50% medium chain triglyceride
and 50% soybean oil (MCT/LCT) because the latter is
largely used in clinical practice and is associated with
few effects on immune function.19,20 Considering that
FO is infused in combination with other conventional
LE (soybean oil LE, MCT/LCT, or LE composed of
80% olive oil and 20% soybean oil) in clinical practice,
we also compared the effect of pure FO with a experi-
mental mixture composed of a high concentration of
this LE with MCT/LCT (1:1).19

INF-γ was chosen as an external stimuli to activate
human monocytes/macrophages because this cytokine
up-regulates the surface expression of HLA-DR mole-
cules on mononuclear leukocytes.21

Our results show that FO influences HLA-DR surface
expression by monocytes/macrophages according to the
leukocyte activation state. FO alone and mainly when
combined at high doses with MCTSO (1:1) decreased
surface expression of HLA-DR on simultaneously or
previously-activated monocytes/macrophages but had
no effect on leukocytes that were not activated. 

Despite methodological differences, the improved
effects observed with the mixture of FO and MCTSO
versus pure FO were also observed in our previous stud-
ies. These studies showed the FO-MCTSO combination
to increase the favorable effect of FO on eicosanoid pro-
duction in a experimental model of colitis and also to
favorably effect the number of spleen resident, non-
opsonized carbon particle phagocyting-macrophages in
rats.22,4 The stronger effect of the FO-MCTSO mixture
when compared to pure FO may be related to improved
use of omega-3 FA by monocytes/macrophages. While
omega-3 FA from FO are poor substrates for lipoprotein
lipase (LPL), parenteral medium chain triglycerides
(MCT) are more quickly degraded by this enzyme and

Table II
Expression of HLA-DR on the surface of human monocyte/macrophage under different activation state cultured

with different lipid emulsions

Mφ state
FO FO FO MCT MCT MCT MCTFO MCTFO MCTFO

0.10% 0.25% 0.50% 0.10% 0.25% 0.50% 0.10% 0.25% 0.50%

NA 87.5 111 101.5 82¥ 118 104.5 85 109.5 90.5
(75 ± 93) (98 ± 118) (84 ± 113) (76 ± 88) (111 ± 134) (102 ± 122) (77 ± 103) (85 ± 117) (86 ± 96)

PA 91 78 77.5 99.5 98 87 63* 70* 59.5*
(48 ± 110) (46 ± 95) (57 ± 102) (78 ± 118) (88 ± 108) (77 ± 95) (44 ± 88) (41 ± 88) (39 ± 79)

SA 70* 51# 52.5# 94 92.5 98.5 50.5§ 49# 51#

(59 ± 73) (48 ± 56) (50 ± 58)\ (80 ± 102) (81 ± 106) (83 ± 108) (47 ± 61) (45 ± 52) (44 ± 54)

Legend - Mf: monocytes/macrophages; FO: fish oil lipid emulsion; MCT: lipid emulsion rich in medium chain tryglicerides; MCTFO: lipid emulsion composed by a physi-
cal mixture of FO with MCT (1:1); PA: previously-activated; ST: simultaneously-activated; NA: non-activated.
For the same state of activation (p < 0.05):
*versus control without lipid emulsion (100). 
#versus control without lipid emulsion (100); versus FO 0.10%; and versus MCT in the same concentration.
§versus control without lipid emulsion (100); versus FO 0.10%; and versus MCT 0.10%.
¥versus control without lipid emulsion (100); versus MCT 0.25%; and versus MCT 0.0.50%.



are also a quick source of energy. Experimental studies
showed that when omega-3 FA are infused with MCT,
they are more easily released for cellular use.23

In fact, our findings may be a result of the fatty acids
EPA and DHA, which are provided by FO. In another
experimental study, the in vitro effect of EPA and
DHA on HLA-DR expression was evaluated in non-
activated monocytes/macrophages and INF-γ-
activated human monocytes/macrophages, where INF-
γ stimulation occurred at the same time as EPA and
DHA addition, corresponding to the simultaneously
activated group of our study.24 In agreement with our
findings, EPA and DHA did not change HLA-DR
expression on human non-activated monocytes but
decreased the expression of these molecules on INF-γ
activated monocytes and also decreased their ability to
present antigen to autologous lymphocytes.24

A reduction in antigen-presenting function may impair
T cell activation, thus decreasing both inflammatory
cytokine and β cell production. It was shown that cell acti-
vation state can influence the immunomodulatory effect
of fish oil on cytokine production.25 Mice fed fish oil for 6
weeks showed decreased ex vivo production of TNF-α
and IL-1β by inflammatory macrophages (induced by
intraperitoneal injection of thioglycollate broth 4 d prior
to sacrifice) but not by non-inflammatory resident
macrophages, which increased TNF-α production.25

Despite methodological discrepancies, these findings are
in agreement with the present study in demonstrating the
inhibitory effect of fish oil on immune variables only
under a cell activation stimulus. In addition, our data may
also corroborate to suggest a possible reduction of anti-
gen-presenting function through HLA-DR inhibition by
fish oil as a possible mechanism related to the observed
decrease in inflammatory cytokine production. 

Despite methodological differences, our findings are
also in accordance with other experimental studies that
found an inhibition of la molecules (the mice equiva-
lent of HLA-DR molecules) by fish oil. In mice geneti-
cally modified to develop autoimmune lupus (MRL-lpr
mice) the ingestion of fish oil was associated with disease
suppression and decreased Ia expression.26 Mice and rats
fed fish oil via esophageal gavage showed a reduced per-
centage of peritoneal macrophages expressing la.27 Liste-
ria monocytogenes-infected mice fed with fish oil had
decreased expression of la on the surface of peritoneal
macrophages in relation to mice fed with other fat
sources.28 Similar to our observation of HLA-DR inhibi-
tion by FO in monocytes/macrophages under a stress
stimulus, these other reports also had a stress factor
present (disease, esophageal gavages, and induced
infection) during or before the fish oil supply. 

The recognized anti-inflammatory properties of
omega-3 fatty acids provided by fish oil have been
speculated to be useful in treating chronic and hyperin-
flammatory conditions.29 Simultaneously activated
monocytes/macrophages may be considered a valid in
vitro model to simulate chronic inflammation, where
leukocytes are under frequent activation stimuli. Con-

sidering that in chronic inflammatory conditions, such
as rheumatoid arthritis and atherosclerosis, increased
HLA-DR expression on macrophages surface may be
present and associated with disease severity,30,31 it is
possible that reduced expression of these surface mole-
cules induced by FO on simultaneously activated
monocytes/macrophages could be protective against
chronic inflammation, but further studies are required
to confirm this hypothesis. 

In addition, the decreased expression of HLA-DR on
simultaneously or previously activated but not on non-
activated human monocytes/macrophages after FO
culture suggests a potential benefit in the use this LE in
hyperinflammatory conditions followed by an immun-
odeficiency state, as occurs in sepsis, severe trauma,
and burns.14 Our experimental data suggest that FO
could prevent excessive monocytes/macrophages acti-
vation without the impairment of functional surface
molecule expression. The clinical application of these
experimental data remains to be further elucidated.

There are several mechanisms potentially involved in
the modulatory effect of FO on HLA-DR surface expres-
sion by simultaneously or previously activated mono-
cytes/macrophages. They include incorporation of
omega-3 polyunsaturated fatty acids into the cell mem-
brane, modification of lipid rafts, modulation of
eicosanoids production, and modulation of gene expres-
sion for inflammatory mediators or surface molecules.32-37

While each of these proposed mechanisms has support in
the scientific literature, they were not evaluated in the
present study and require further analysis. 

Taken together, our findings allow us to suggest that
leukocyte activation state may be responsible for the
overall disparate data regarding the in vitro effects of
FO on immune function. Previously, these discrepan-
cies have been attributed mainly to methodological
variables between the scientific reports, such as differ-
ences in the cell culture conditions. 

Regarding the substantial limitations to extrapola-
tion of experimental in vitro results to clinical applica-
tion, our findings also suggest that the patient’s clinical
condition may be crucial in determining the immune
modulatory effect of FO. 

Conclusion

Fish oil lipid emulsion, mainly when associated with
lipid emulsion rich in medium-chain triglycerides, dis-
tinctly influences surface expression of HLA-DR on
activated monocyte/macrophages. The inhibition of
HLA-DR by FO may be protective in conditions where
monocytes/macrophages are in constant activation. 
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PAPEL DEL POLIMORFISMO G1359A DEL GEN
DEL RECEPTOR ENDOCANABINOIDE TIPO 1

(CNR1) EN LA PERDIDA DE PESO Y
ADIPOCITOQUINAS TRAS UNA DIETA

HIPOCALÓRICA

Resumen

Antecedentes: Un polimorfismo intragénico (1359 G /
A) del gen del receptor CB1 que produce la sustitución en
la posición 1359 en el codón 435 (Thr), se ha descrito
como un polimorfismo común en poblaciones caucásicas.
No se han realizado estudios de intervención dietética
teniendo en cuenta este polimorfismo. 

Objetivo: Se decidió investigar el papel del polimor-
fismo (G1359A) del gen del receptor CB1 en la respuesta
a las adipocitoquinas y la pérdida de peso secundaria a
una modificación de estilo de vida (dieta mediterránea
hipocalórica y ejercicio) en pacientes obesos. 

Diseño: Se analizó una población de 94 pacientes con
obesidad. Antes y tras 3 meses con una dieta hipocalórica
se realizaron una evaluación antropométrica, una evalu-
ación de la ingesta nutricional y un análisis bioquímico. El
análisis estadístico se realizó combinando G1359A y
A1359A como grupo mutado y G1359G como genotipo
(modelo dominante). 

Resultados: Cuarenta y siete pacientes (50%) tenían el
genotipo G1359G (grupo genotipo salvaje) y 47 (50%)
pacientes G1359A (41 pacientes, 43,6%) o A1359A (6
pacientes, 6,4%) (grupo genotipotipo mutante). En los
grupos con genotipo salvaje y mutante, el peso, índice de
masa corporal, la masa grasa, la circunferencia de la cin-
tura y la presión arterial sistólica disminuyeron. En el
grupo con genotipo mutante, la resistina (4,15 ± 1,7 ng/ml
vs 3,90 ± 2,1 ng/ml: p < 0,05), leptina (78,4 ± 69 ng/ml vs
66,2 ± 32 ng/ml: P < 0,05) y la IL-6 (1,40 ± 1,9 pg/ml vs
0,81 ± 1,5 pg/ml: P < 0,05) disminuyeron después del
tratamiento dietético. 

Conclusión: El resultado más importante es la asocia-
ción del alelo mutado con una disminución de los niveles
de resistina, leptina e interleukina-6 tras la perdida de
peso con la dieta. 

(Nutr Hosp. 2011;26:317-322)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.4921
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Abstract

Background: A intragenic biallelic polymorphism
(1359 G/A) of the CB1 gene resulting in the substitution of
the G to A at nucleotide position 1359 in codon 435 (Thr),
was reported as a common polymorphism in Caucasian
populations. Intervention studies with this polymorphism
have not been realized.

Objective: We decided to investigate the role of the
polymorphism (G1359A) of CB1 receptor gene on
adipocytokines response and weight loss secondary to a
lifestyle modification (Mediterranean hypocaloric diet
and exercise) in obese patients. 

Design: A population of 94 patients with obesity was
analyzed. Before and after 3 months on a hypocaloric
diet, an anthropometric evaluation, an assessment of
nutritional intake and a biochemical analysis were per-
formed. The statistical analysis was performed for the
combined G1359A and A1359A as a group and wild type
G1359G as second group, with a dominant model.

Results: Forty seven patients (50%) had the genotype
G1359G (wild type group) and 47 (50%) patients G1359A
(41 patients, 43.6%) or A1359A (6 patients,6.4%) (mutant
type group) had the genotype. In wild and mutant type
groups, weight, body mass index, fat mass, waist circumfer-
ence and systolic blood pressure decreased. In mutant type
group, resistin (4.15 ± 1.7 ng/ml vs. 3.90 ± 2.1 ng/ml: P <
0.05), leptin (78.4 ± 69 ng/ml vs 66.2 ± 32 ng/ml: P < 0.05)
and IL-6 (1.40 ± 1.9 pg/ml vs 0.81 ± 1.5 pg/ml: P < 0.05) lev-
els decreased after dietary treatment.

Conclusion: The novel finding of this study is the asso-
ciation of the mutant allele (A1359) with a decrease of
resistin, leptin and interleukin-6 secondary to weight loss.

(Nutr Hosp. 2011;26:317-322)
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Introduction

Weight reduction is known to be an effective treat-
ment for overweight-obese patients with risk factors of
metabolic syndrome and adipocytokines.1 The current
view of adipose tissue is that of an active secretor
organ, sending out and responding to signals that mod-
ulate appetite, insulin sensitivity, energy expenditure,
inflammation and immunity.

In this scenario, the important role played by endo-
cannabinoid system is emerging: it controls food
intake, energy balance and lipid and glucose metabo-
lism through both central and peripheral effects, and
stimulated lipogenesis and fat accumulation. Herbal
Cannabis sativa (marijuana) has been known to have
many psychoactive effects in humans including
increases in body weight.2 Nevertheless, the mecha-
nism underlying cannabinoid neurobiological effects
have been recently revealed.3 The endogenous
cannabinoid system mediates and it’s positioned both
functionally and anatomically4 to be an important mod-
ulator of normal human brain behavior. This system
consists of endogenous ligands 2-arachidonoylglycerol
(2-AG) and anandamide (ADA) and two types of G-
protein-coupled cannabinoid receptors: Cannabinoid
type-1 receptor (CB1), located in several brain areas
and in a variety of peripheral tissues including adipose
tissue, and CB2, present in the immune system.5 A
greater insight into the endocannabinoid system has
been derived from studies in animals with a genetic
deletion of the CB1 receptor, which have a lean pheno-
type and are resistant to diet-induced obesity and the
associated insulin resistance induced by a high palat-
able high-fat diet.6 A silent intragenic biallelic poly-
morphism (1359 G/A) of the CB1 gene resulting in the
substitution of the G to A at nucleotide position 1359 in
codon 435 (Thr), was reported as a common polymor-
phism in the German population,7 reaching frequencies
of 24-32% for the allele (A). 

Considering the evidence that endogenous cannabi-
noid system plays a role in metabolic aspects of body
weight and feeding behavior8 and that long-term mainte-
nance of body weight is determined by balance between
energy intake and expenditure. We decide to investigate
the role of the polymorphism (G1359A) of CB1 receptor
gene on adipocytokines response and weight loss sec-
ondary to a lifestyle modification (Mediterranean
hypocaloric diet and exercise) in obese patients.

Subjects and methods

Subjects

A population of 94 obesity (body mass index > 30)
non-diabetic outpatients was analyzed in a prospective
way. These patients were recruited in a Nutrition Clinic
Unit. This study was conducted according to the guide-
lines laid down in the Declaration of Helsinki and all

procedures involving patients were approved by the
HURH ethics committee. Written informed consent was
obtained from all patients. Exclusion criteria included
history of cardiovascular disease or stroke during the
previous 36 months, total cholesterol > 300 mg/dl,
triglycerides > 400 mg/dl, blood pressure > 140/90
mmHg, fasting plasma glucose > 110 mg/dl, as well as
the use of sulphonylurea, thiazolidinedions, insulin, glu-
cocorticoids, antineoplastic agents, angiotensin recep-
tor blockers, angiotensin converting enzyme inhibitors
and psychoactive medications. Local ethical commit-
tee approved the protocol.

Procedure

The lifestyle modification program was a hypocaloric
diet (1,520 kcal, 52% of carbohydrates, 25% of lipids
and 23% of proteins) and exercise. The exercise pro-
gram consisted of aerobic exercise for at least 3 times
per week (60 minutes each). 

Weight, blood pressure, fasting glucose, c-reactive
protein (CRP), insulin, insulin resistance (HOMA),
total cholesterol, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol,
plasma triacylgycerol concentration and adipocy-
tokines (leptin, adiponectin, resistin, TNF alpha, and
interleukin 6) levels were measured at basal time. A
tetrapolar bioimpedance, an indirect calorimetry and a
prospective serial assessment of nutritional intake with
3 days written food records were realized. Genotype of
CB1 receptor gene polymorphism was studied.

Genotyping of CB1 gene polymorphism

Oligonucleotide primers and probes were designed
with the Beacon Designer 4.0 (Premier Biosoft Interna-
tional®, LA, CA). The polymerase chain reaction (PCR)
was carried out with 50 ng of genomic DNA, 0.5 uL of
each oligonucleotide primer (primer forward: 5’-TTC
ACA GGG CCG CAG AAA G-3’ and reverse 5’-GAG
GCA TCA GGC TCA CAG AG-3’), and 0.25 uL of
each probes (wild probe: 5’-Fam-ATC AAG AGC ACG
GTC AAG ATT GCC-BHQ-1-3’) and (mutant probe:
5’-Texas red- ATC AAG AGC ACA GTC AAG ATT
GCC -BHQ-1-3’) in a 25 uL final volume (Termoci-
clador iCycler IQ (Bio-Rad®), Hercules, CA). DNA was
denaturated at 95ºC for 3 min; this was followed by 50
cycles of denaturation at 95ºC for 15 s, and annealing at
59.3º for 45 s). The PCR were run in a 25 uL final vol-
ume containing 12.5 uL of IQTM Supermix (Bio-Rad®,
Hercules, CA) with hot start Taq DNA polymerase.
Hardy Weimberger equilibrium was assessed.

Assays

Plasma glucose levels were determined by using an
automated glucose oxidase method (Glucose analyser
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2, Beckman Instruments, Fullerton, California).
Insulin was measured by RIA (RIA Diagnostic Corpo-
ration, Los Angeles, CA) with a sensitivity of 0.5
mUI/L (normal range 0.5-30 mUI/L)9 and the home-
ostasis model assessment for insulin sensitivity
(HOMA) was calculated using these values.10

CRP was measured by immunoturbimetry (Roche
Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany), with a nor-
mal range of (0-7 mg/dl) and analytical sensivity 0.5
mg/dl. Lipoprotein (a) was determined by immunoneph-
elometry with the aid of a Beckman array analyzer
(Beckman Instruments, Calif., USA).

Serum total cholesterol and triglyceride concentra-
tions were determined by enzymatic colorimetric assay
(Technicon Instruments, Ltd., New York, N.Y., USA),
while HDL cholesterol was determined enzymatically
in the supernatant after precipitation of other lipopro-
teins with dextran sulfate-magnesium. LDL choles-
terol was calculated using Friedewald formula.

Adipocytokines

Resistin was measured by ELISA (Biovendor Labo-
ratory, Inc., Brno, Czech Republic) with a sensitivity of
0.2 ng/ml with a normal range of 4-12 ng/ml.11 Leptin
was measured by ELISA (Diagnostic Systems Labora-
tories, Inc., Texas, USA) with a sensitivity of 0.05
ng/ml and a normal range of 10-100 ng/ml.12

Adiponectin was measured by ELISA (R&D systems,
Inc., Mineapolis, USA) with a sensitivity of 0.246
ng/ml and a normal range of 8.65-21.43 ng/ml.13 Inter-
leukin 6 and TNF alpha were measured by ELISA
(R&D systems, Inc., Mineapolis, USA) with a sensitiv-
ity of 0.7 pg/ml and 0.5 pg/ml, respectively. Normal
values of IL6 was (1.12-12.5 pg/ml) and TNF-alpha
(0.5-15.6 pg/ml).14-15

Indirect calorimetry

For the measurement of resting energy expenditure,
subjects were admitted to a metabolic ward. After a 12
h overnight fast, resting metabolic rate was measured
in the sitting awake subject in a temperature-controlled
room over one 20 min period with an open-circuit indi-
rect calorimetry system (standardized for temperature,
pressure and moisture) fitted with a face mask
(MedGem;Health Tech, Golden, USA), coefficient of
variation 5%. Resting metabolic rate (kcal/day) and
oxygen consumption (ml/min) were calculated.16

Anthropometric measurements

Body weight was measured to an accuracy of 0.5 kg
and body mass index computed as body weight/(height2).
Waist (narrowest diameter between xiphoid process and
iliac crest) and hip (widest diameter over greater

trochanters) circumferences to derive waist-to hip ratio
(WHR) were measured, too. Tetrapolar body electrical
bioimpedance was used to determine body composition
with an accuracy of 50 g.17 An electric current of 0.8 mA
and 50 kHz was produced by a calibrated signal generator
(Biodynamics Model 310e, Seattle, WA, USA) and
applied to the skin using adhesive electrodes placed on
right-side limbs. Resistance and reactance were used to
calculate total body water, fat and fat-free mass. 

Blood pressure was measured twice after a 10 min-
utes rest with a random zero mercury sphygmo-
manometer, and averaged.

Dietary intake and habits

Patients received prospective serial assessment of
nutritional intake with 3 days written food records. All
enrolled subjects received instruction to record their
daily dietary intake for three days including a weekend
day. Handling of the dietary data was by means of a
personal computer equipped with personal software,
incorporating use of food scales and models to enhance
portion size accuracy. Records were reviewed by a
dietitian and analysed with a computer-based data
evaluation system. National composition food tables
were used as reference.18 Regular aerobic physical
activity (walking was allowed, no other exercises) was
maintained during the period study for at least 3 times
per week (60 minutes each). 

Statistical analysis

Sample size was calculated to detect differences
over 2 kg in body weight with 90% power and 5% sig-
nificance (n = 90, 45 in each group). The results were
expressed as average  standard deviation. The distribu-
tion of variables was analyzed with Kolmogorov-
Smirnov test. Quantitative variables with normal distri-
bution were analyzed with a two-tailed Student’s-t test.
Non-parametric variables were analyzed with the U-
Mann-Whitney test. Qualitative variables were ana-
lyzed with the chi-square test, with Yates correction as
necessary, and Fisher’s test. The statistical analysis
was performed for the combined G1359A and A1359A
as a group and wild type G1359G as second group,
with a dominant model. A p-value < 0.05 was conside-
red significantly.

Results

Ninety four patients gave informed consent and
were enrolled in the study. The mean age was 45.2 ± 17
years and the mean BMI 34.4 ± 5.1, with 24 males
(25.5%) and 70 females (74.5%). 

All subjects were weight stable during the 2 weeks
period preceding the study (body weight change, 0.23

G1359A polymorphism of cannabinoid
receptor gene and diet
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± 0.1 kg). Forty seven patients (50%) had the genotype
G1359G (wild type group) and 47 (50%) patients
G1359A (41 patients,43.6%) or A1359A (6 patients,
6.4%) (mutant type group) had the genotype. Age was
similar in both groups (wild type: 42.95 ± 16.6 years vs
mutant group: 45.1 ± 16.8 years:ns). Sex distribution
was similar in both groups, males (23.4% vs 27.7%)
and females (76.6% vs 72.3%).

Table I shows the differences in anthropometric
variables. No differences were detected among basal
and post-treatment values of anthropometric variables
between both genotypes. In wild and mutant type
groups, weight, body mass index, fat mass, waist cir-
cumference and systolic blood pressure decreased.

Table II shows the classic cardiovascular risk fac-
tors. No differences were detected among basal and
post-treatment values of biochemical variables
between both genotypes. The improvement in all vari-
ables was not statistically significant.

Table III shows nutritional intake with 3 days writ-
ten food records. No statistical differences were

detected in calorie, carbohydrate, fat, and protein
intakes. Aerobic exercise per week was similar in both
groups, with a significant increase during the protocol. 

Table IV shows levels of adipocytokines. No differ-
ences were detected among basal values of cytokines
variables between both genotypes. In mutant type
group, resistin, leptin and IL-6 levels decreased after
dietary treatment.

Discussion

The finding of this study is the association of the
G1359A and A1359A CB1 genotypes with a signifi-
cant decrease on leptin, resistin and IL-6 levels after
weight loss. 

We do not know how the A1359 allele may exert an
influence on adipocytokines levels before weight loss.
However, the literature supports the notion that endo-
cannabinoid system is positioned for regulation of
endocannabinoid levels that could influence craving

Table I
Changes in anthropometric variables

Characteristics
G1359G G1359A or A1359A

0 time At 3 months 0 time At 3 months

BMI 33.9 ± 5.3 33.1 ± 5.3* 34.5 ± 4.5 33.2 ± 4.7*

Weight (kg) 89.2 ± 18.5 86.9 ± 17.7* 87.8 ± 14.7 84.5 ± 14.6*

Fat free mass (kg) 48.3 ± 14.1 49.2 ± 11.5 47.8 ± 12.6 46.6.7 ± 10.7

Fat mass (kg) 38.1 ± 13.2 35.7 ± 12.8* 38.9 ± 12.7 36.9 ± 12.4*

Waist circumference 107.3 ± 15.5 104.9 ± 15.4* 107.3 ± 19 102.9 ± 19.8*

Waist to hip ratio 0.92 ± 0.1 0.91 ± 0.09 0.92 ± 0.1 0.91 ± 0.09 

Systolic BP (mmHg) 134 ± 18.1 122.3 ± 11.6* 130 ± 12.1 126 ± 12.5*

Diastolic BP (mmHg) 80.8 ± 8.9 83.6 ± 9.3 77.9 ± 8.2 77.4 ± 2.8

RMR(kcal/day) 1,733 ± 419 1,837 ± 543 1,784.5 ± 479 1,859 ± 436

RMR: resting metabolic rate. 
*p < 0.05, in each group with basal values.

Table II
Clasical cardiovascular risk factors

Characteristics
G1359G G1359A or A1359A

0 time At 3 months 0 time At 3 months

Glucose (mg/dl) 99.5 ± 18.4 97.1 ± 14.3 98.4 ± 17.7 95.7 ± 13.9

Total ch. (mg/dl) 203.9 ± 40 198.7 ± 31 202.2 ± 49 208.4 ± 40.4

LDL-ch. (mg/dl) 121.4 ± 41 103.4 ± 47 138.9 ± 53 123.1 ± 44.6

HDL-ch. (mg/dl) 54.0 ± 14.1 53.1 ± 15.6 56.8 ± 12 57.1 ± 20

TG (mg/dl) 122.7 ± 57 122.4 ± 59.5 115.3 ± 49 114.2 ± 83

Lp (a) (mg/dl) 26.7 ± 39 26.2 ± 25 27.6 ± 40 35.2 ± 23 

Insulin (mUI/L) 13.3 ± 7.3 12.5 ± 9.3 13.4 ± 6.7 13.8 ± 8.4

HOMA 3.37 ± 2.5 3.15 ± 2.6 3.4 ± 1.8 3.4 ± 2.2

CRP (mg/dl) 6.2 ± 7.8 5.3 ± 7.6 6.1 ± 7.6 5.3 ± 5.1

Chol: Cholesterol. Lp (a): lipoprotein a. TG: Triglycerides. No statistical differences.



G1359A polymorphism of cannabinoid
receptor gene and diet

321Nutr Hosp. 2011;26(2):317-322

and reward behaviors through the relevant neuronal
circuitry and metabolic parameters.19 This provide a
link between the consequences of this polymorphism
and the present study indicating that the CB1 receptor
G1359A polymorphism may be one risk factor for sus-
ceptibility to obesity and metabolic abnormalities.
Also, the CB1 receptor is expressed in some peripheral
human tissue studied in relation to the pathogenesis of
obesity and obesity-associated metabolic disorders and
marked down-regulation of the fatty acid amide hydro-
lase (FAAH) gene expression was found in the adipose
tissue, suggesting that adipose tissue may be an impor-
tant contributor to endocannabinoid metabolism, with
unknown relations between this system and adipocy-
tokines.20

In our study the prevalence of GA genotype was
(41%), similar that other studies; 43.5%,21 19.6%22 and
33.1%.23 However, a lack of association between body
mass index and this polymorphism is present in our
results; this fact is in contrast with the association
detected by Gazerro et al.21 with SNP G1359A of CB1
receptor, A3813A and A4895A SNPs of CB1 recep-
tor24 and with (G1422A) SNP of CB1 receptor.25 Benzi-
nou et al.26 shows a positive correlation of the
A10908G and T5489C polymorphisms with obesity in
two obese populations. The inconsistencies between
association studies may reflect the complex interac-
tions between multiple population-specific genetic and
environmental factors. Perhaps, these different results
could be explained by bias secondary to an unmeasured

dietary intake. These previous studies would require
composition analysis of the diet to determine whether
dietary components could be responsible for the lipid
profile modifications. In our study dietary intake did
not show basal statistical differences between groups,
and a hypocaloric diet has been used as an intervention
therapy.

Ravinet et al.6 found that CB-1 gene-deficient mice
were lean and resistant to diet-induced obesity and
showed reduced plasma insulin and leptin levels. In our
patients, leptin, resistin and IL-6 levels decreased sec-
ondary to weight loss in obese patients carrying the
mutant type CB1 allele (G/A and A/A). This metabolic
relationship between the polymorphism and cardiovas-
cular risk factors has been detected by the next study.
Alberle et al.22 have shown that carriers of at least one A
allele in CB1 lost more weight and reduced LDL cho-
lesterol than wild type patients. However this study did
not measure adipocytokines to explore this data. 

The theorical explanation of this relationship with
adipocytokines could be due by the own adipose tissue
metabolism. Cannabinoids modulate the expression of
several cellular target genes via the CB1 receptor
dependent pathway. In brown adipose tissue, cannabi-
noid antagonist treatment is able to stimulate the
expression of genes favoring energy dissipation
through mitochondrial heat production.27 Other evi-
dence of this interaction (metabolism of adipose tissue
and endocanabinoid system is the increase expression
of adiponectin induced by CB1 antagonists, in vitro, in

Table III
Dietary intake

Characteristics
G1359G G1359A or A1359A

0 time At 3 months 0 time At 3 months

Energy (kcal/day) 1,650 ± 478 1,580 ± 379 1,690 ± 544 1,547 ± 339

CH (g/day) 163.8 ± 60 160.3 ± 69 173.9 ± 41 164 ± 78

Fat (g/day) 73.4 ± 21.3 67.6 ± 22.7 74.8 ± 21 68.1 ± 48

Protein (g/day) 82.8 ± 25 81.6 ± 21 82.3 ± 20 77.7 ± 25.3

Exercise (hs./week) 1.0 ± 2.1 2.6 ± 2.9* 0.9 ± 1.3 2.5 ± 2.7*

*p < 0.05, in each group with basal values. CH: Carbohydrate.

Table IV
Circulating adypocitokines

Characteristics
G1359G G1359A or A1359A

0 time At 3 months 0 time At 3 months

IL6 (pg/ml) 0.96 ± 1.4 0.74 ± 0.8 1.40 ± 1.9 0.81 ± 1.5*

TNF-α (pg/ml) 6.92 ± 3.4 7.19 ± 2.8 6.27 ± 2.2 5.99 ± 2.1

Adiponectin (ng/ml) 27.9 ± 28.1 27.5 ± 29.7 22.5 ± 19 21.7 ± 24

Resistin (ng/ml) 4.20 ± 1.5 4.13 ± 1.7 4.15 ± 1.7 3.90 ± 2.1*

Leptin (ng/ml) 80.6 ± 73 76.7 ± 80 78.4 ± 69 66.2 ± 32*

*p < 0.05, in each group with basal values.



3T3 F442A adipocytes28 and in vivo obese mice,29 sug-
gests a close relationship between CB1 receptor block-
ade and the production of this adipocyte-derived pro-
tein. Rimonabant (a selective CB1-receptor blockade)
has demonstrated an increase in adiponectin levels in
the RIO-Lipids study.30

Other possible links have been investigated in ani-
mal models. Thanos et al.31 have demonstrated that lep-
tin receptor deficiency is associated with upregulation
of cannabinoid 1 receptors in limbic brain regions. In
other animal model,32 a novel hormonal crosstalk
between leptin and glucocorticoids that rapidly modu-
lates synaptic excitation via endocannabinoid release
in hypothalamus and provides a nutritional state-sensi-
tive mechanism has been described. 

In conclusion, the novel finding of this study is the
association of the mutant allele (A1359) with a
decrease of resistin, leptin and interleukin-6 secondary
to weight loss. Further studies are needed to elucidate
this complex relationship and the theorical therapeuti-
cally implications. 
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IMPORTANCIA DEL EQUILIBRIO DEL ÍNDICE
OMEGA-6/OMEGA-3 EN EL MANTENIMIENTO

DE UN BUEN ESTADO DE SALUD.
RECOMENDACIONES NUTRICIONALES

Resumen

La modificación de los hábitos alimentarios ha llevado
a un cambio en el consumo de ácidos grasos, con una
aumento de los ácidos grasos ω-6 y una marcada reduc-
ción en el consumo de los ácidos grasos ω-3. Esto a su vez
ha dado lugar a un desequilibrio en la relación ω-6/ω-3,
muy diferente de la proporción original 1:1 que tenían los
seres humanos en el pasado.

Dada la importancia de la relación entre los ácidos grasos
esenciales ω-6 y ω-3 en el desarrollo de diferentes enferme-
dades, en el presente artículo se examinan los cambios en los
hábitos alimentarios que han llevado a la reducción en el
consumo de ácidos grasos esenciales ω-3, y se estudia la
importancia de este equilibrio en el mantenimiento de la
salud. Además, se realiza una evaluación de las recomenda-
ciones establecidas para prevenir una deficiencia en la
ingesta de ácidos grasos esenciales ω-3, y las posibles opcio-
nes para compensar la falta de esos ácidos grasos en la dieta. 
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Abstract

The modification of dietary patterns has led to a
change in fatty acid consumption, with an increase in the
consumption of ω-6 fatty acids and a markerd reduction
in the consumption of ω-3 fatty acids. This in turn has
given rise to an imbalance in the ω-6/ω-3 ratio, which is
now very different from the original 1:1 ratio of
humans in the past.

Given the involvement of ω-6 and ω-3 essential fatty
acids in disease processes, the present article examines
changes in dietary patterns that have led to the present
reduction in the consumption of ω-3 essential fatty
acids, and to study the importance of the ω-6/ω-3 bal-
ance in maintaining good health. In addition, an assese-
ment is made of the established recommendations for
preventing a poor intake of ω-3 essential fatty acids,
and the possible options for compensating the lack of
these fatty acids in the diet.
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Abbreviations

PUFAs: polyunsaturated fatty acids.
FAs: essential fatty acids.
LA: linoleic acid.
AA: arachidonic acid.
LNA: linolenic acid.

EPA: eicosapentaenoic acid.
DHA: docohexaenoic acid.

Introduction

In 1963 Arild Hansen and colleagues demonstrated
for the first time that humans require the dietary intake
of certain polyunsaturated fatty acids (PUFAs) that the
body is unable to synthesize. These PUFAs are there-
fore referred to as essential fatty acids (FAs).1

Since then there has been growing scientific interest
in the role essential FAs may play in the human body,
and research and discoveries in this field have
expanded over time. 
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It is presently known that the essential FAs of both the
ω-6 series (especially linoleic acid [LA] and arachidonic
acid [AA]) and the ω-3 series (the most important of
which are linolenic acid [LNA], eicosapentaenoic acid
[EPA] and docohexaenoic acid [DHA]) are essential for
development and growth, and they play a key role in the
prevention and management of coronary disease, hyper-
tension, diabetes, arthritis, cancer and other inflamma-
tory and autoimmune conditions.2-4

The modification of dietary patterns over the last
100-150 years has led to a change in fatty acid con-
sumption, with an increase in the consumption of ω-6
FAs and a marked reduction in the consumption of ω-3
FAs. This in turn has given rise to an imbalance in the
ω-6/ω-3 ratio, which is now very different from the
original 1:1 ratio of humans in the past4.

Given the involvement of ω-6 and ω-3 FAs in dis-
ease processes, the aim of the present article is to exam-
ine changes in dietary patterns that have led to the pre-
sent reduction in the consumption of ω-3 FAs, and to
study the importance of the ω-6/ω-3 balance in main-
taining good health. In addition, an assessment is made
of the established recommendations for preventing a
poor intake of ω-3 FAs, and the possible options for
compensating the lack of these fatty acids in the diet.

Changes in dietary patterns 
in the course of history

In the Palaeolithic period, the human diet was char-
acterized by a low caloric intake in the form of fats (20-
25%), a low intake of saturated fats (< 6%), and the
trans-fatty acid intake was negligible.5,6 In addition, the
diet of the human hunter–gatherer population of that
time presented a balanced ω-6/ω-3 ratio (1-2:1) as a
result of the consumption of ω-3 FAs, which were
found in large amounts in most food these individuals
consumed: meat, plants, eggs, fish, nuts or berries. This
situation made a significant contribution to human evo-
lution, influencing and allowing the cerebral and cog-
nitive development of the species.7

At present, the western diet has significant caloric
content in the form of fats, above the recommended 30-
35%. Specifically, the diet is characterized by a high
proportion of saturated fats (> 10%), rich in ω-6 FAs
and a low proportion of ω-3 FAs, resulting in ω-6/ω-3
ratios in the range of 20-30:1. The dietary increase in
trans-FAs has also been important. 

These dietary changes have been a consequence of
the socioeconomic changes during the last 100-150
years, i.e., the appearance of the industrial revolution.
From that point onwards, saturated fat consumption
began to increase exponentially. At the same time, the
intake of ω-3 FAs began to decrease while the intake of
ω-6 FAs increased slightly-quickly reaching very dif-
ferent levels from the original values. On the one hand,
industrial interest in increasing food production since
the 1940s-1950s has caused foods that were naturally

rich in ω-3 (meat, fish, poultry, etc.) to lose part of their
ω-3 content as a result of the change in nutritional com-
position of the animal feed employed.4 In general, the
percentage of saturated fats increased due to confine-
ment and the excessive energy content of the diet fed to
livestock. In addition, the ω-6 FAs content increased
considerably as a result of the increment (up to 70%) in
ω-6-rich grain and also the addition of vegetable oil.8

On the other hand, ω-3 has practically disappeared,
since green leaves and the insects that feed on them are
no longer consumed. For these reasons the ω-6/ω-3
balance which animals maintained in their natural
environment was lost, causing the products derived
from them to have large amounts of ω-6 and small
amounts of ω-3 FAs.9,10 In addition to changes in live-
stock production, there has been an indiscriminate sub-
stitution of saturated fat in food with ω-6 FAs,
designed to obtain benefits in terms of a reduction in
serum cholesterol concentration. 

It also must be taken into account that the ω-3 intake
is much lower today as a consequence of the reduction
in fish consumption10. Another factor of relevance is
the fact that most of the fish now consumed comes
from fish farms, where the feed mainly employed con-
tains less ω-3 FAs.

Biochemistry and metabolism 
of ω-6 and ω-3 fatty acids

The PUFAs consumed with the diet are absorbed by
intestinal cells, and subsequently give rise to their dif-
ferent metabolites. On hand, elongation and desatura-
tion reactions transform PUFAs into long-chain
PUFAs.9 “Retroconversion” resulting in a shortening
of two carbon units of the longest LA and LNA deriva-
tives. On the other hand, cyclooxygenases (COX) and
lipoxygenases (LOX) generate different prostanoids
from EPA and AA (prostaglandins (PG), leukotrienes
(LT), thromboxanes (TX), etc.). 

Figure 1 shows the most important steps in the trans-
formation of LA and LNA into their principal deriva-
tives (AA, EPA, DHA and protanoids). 

All these derivates are important to maintain a
healthy status. The long-chain PUFAs (AA, EPA,
DHA) are incorporated into the cell membranes, partic-
ularly into the lipid bilayer of the plasma membrane.
Depending on the proportion of each present in the
membranes, the latter undergo changes in fluidity and
therefore in their capacity to house different enzymes,
receptors, channels and pores-thus allowing improved
adaptation of cell functions to physiological needs.11

On the other hand, the prostanoids, play a key role as
mediators of the local symptoms of inflammation:
vasoconstriction, vasodilatation, coagulation, pain and
fever. And the inflammation constitutes the basis of
many chronic illnesses such as cardiovascular disease,
obesity, diabetes, arthritis, mental illness, cancer and
autoimmune conditions.
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Thus, the relationship between derivatives is very
important to maintain homeostasis.

The enzyme δ-6 desaturase (fig. 1) plays a key role,
since it has greater affinity for LNA than for LA – com-
petitively inhibiting the formation of its unsaturated
derivatives. Accordingly, a 10-fold greater proportion of
LA is needed versus LNA in order to inhibit the forma-
tion of LNA derivatives. In other words, in order to block

the transformation of LA into AA by 50%, LNA would
have to be present in amounts equivalent to 0.5% of the
caloric content. In contrast, the reduction of LNA trans-
formation into EPA requires an energy supply in the form
of LA equivalent to approximately 7% of the caloric con-
tent of the diet. In this context, experimental evidence
indicates that the optimum ratio between these acids
should be close to 4:1-5:1, and should not exceed 10:1.9

Fig. 1.—Biochemistry of omega 6 and omega 3 fatty acids.

DIET

DIET

DIET

DIET

PG 3
PGI 3
TX 3

LT B5
LT C5

DIET

Resolvins
Lipovins

LA (18:2 ω-6)

GLA (18:3 ω-6)

DGLA (20:3 ω-6)

AA (20:4 ω-6)

(22:4 ω-6)

(24:4 ω-6)

(24:5 ω-6)

(24:5 ω-6)

DPA (22:5 ω-6)

Peroxisomes

DPA (22:5 ω-6)

PG 1
TX 1

LT B4
LT C4

PG 2
PGI 2
TX 2

δ6d δ6d

δ5d

δ6d

ELG

ELG

ELG

COX

LOX

δ5d

δ6d

β-oxidation β-oxidation

ELG

¿¿δ4d??

ELG

ELG

COX

COX

LOX

LNA (18:3 ω-3)

(18:4 ω-3)

(20:4 ω-3)

(22:5 ω-3)

(24:5 ω-3)

(24:6 ω-3)

(24:6 ω-3)

EPA (20:5 ω-3)

DHA (22:6 ω-3)

DHA (22:6 ω-3)

Resolvins
Protectins

AA: Arachidonic acid; DGLA: Dihimo-gamma-linolenic acid; DHA: Docosahexaenoic acid; DPA: Docosapentaenoic acid; EPA: Eico-
sapentaenoic acid; GLA: Gamma-linolenic acid; LA: Linolenic acid; LNA: Linolenic acid; COX: Cyclooxygenases; ELG: Elongase;
LOX: Lipoxygenases; LT: Leukotrienes; PG: Prostaglandins: PGI: Prostacyclin; TX: Thromboxanes.



Also, both EPA and DHA play a vital role in many
metabolic processes, but the LNA conversion process
in humans is not efficient – only 5-10% are converted
to EPA, and a mere 2-5% to DHA.11 The conversion
process appears to be more efficient in females.12

Therefore, there are many specific mechanisms of
action that contribute to maintain body homeostasis.4,13

Importance of ω-3 and ω-6 balance 
in the genesis and course of various diseases

Many epidemiological studies and clinical trials
have shown the relationship between the intake of ω-3
FAs and beneficial effects in different diseases: cardio-
vascular disorders, different cancers (breast, colorec-
tal, prostate, etc.), asthma, inflammatory bowel dis-
ease, rheumatoid arthritis and osteoporosis, among
others. Such evidence will be expanded in the future.

Another important and more controversial aspect is
the relationship between the intake of ω-3 and ω-6 FAs
in all these diseases. 

Regarding the influence of the ω-6/ω-3 ratio,
Simopoulos considers an adequate ratio or balance
between ω-6 and ω-3 FAs to be important for the pre-
vention and treatment of cardiovascular diseases.4 For
the secondary prevention of cardiovascular disease, a
ratio of 4:1 has been associated with a 70% reduction in
total mortality. 

On the other hand, Griffin et al. in the OPTILIP
study,14 concluded that the ω-6/ω-3 ratio is practically
of no use in predicting changes in cardiovascular risk.
However, it must be taken into account that in this
study, the ω-6/ω-3 ratios of the patient groups were
3:1-5:1, and that the control group presented a ratio of
10:1 – these values are not very different from the opti-
mum ratio of 4:1-5:1 without exceeding 10:1.9

In this context, García-Ríos et al. in 2009,15 consid-
ered that treatment with both types of fatty acid on an
individualized basis, ensuring an adequate daily intake,
appeared to be more reasonable than analyzing their
ratio – since the ingestion of either of them, and funda-
mentally of ω-3 (mainly EPA and DHA), is deficient in
the great majority of the current western population. 

It can be stated that an adequate intake of both FAs, ω-
6 and ω-3, is essential for good health and for reducing
the percentage of cardiovascular diseases – though it is
not clear whether the ratio between them is of any use.16

During the 1960s-1970s, an increase in ω-6 consump-
tion proved central to dietetic counseling, in view of the
effects observed in lowering LDL-cholesterol. The con-
sumption of ω-6 doubled, and mortality due to coronary
disease decreased 50%. Recently, the American Heart
Association (AHA) published a review recommending
the amount of ω-6 to represent between 5-10% of total
energy consumed. The AHA indicates that the consump-
tion of ω-6 from vegetable oils, nuts and seeds is benefi-
cial when forming part of a healthy diet plan in which
saturated and trans-fats are replaced by PUFAs.17

For this reason, Willet suggests that despite the fact
that the ω-6/ω-3 ratio has been described as important
due to the opposing action exerted upon inflammatory
activity, the existing scientific evidence is inconclu-
sive, and in humans a high ω-6 intake has not been cor-
related with high inflammatory marker levels.16

In conclusion, regarding the ω-6/ω-3 ratio in cardio-
vascular disease, various studies agree that the ratio
must be improved, though there are controversial data
on its usefulness as a cardiovascular risk marker. While
some researchers point to the need to reduce ω-6 con-
sumption in order to improve the ratio, other authors
stress that the important issue is to increase the con-
sumption of ω-3, and particularly of EPA and DHA –
seeking alternatives that, beyond the adoption of nutri-
tional educational measures designed to increase fish
consumption, are able to compensate for deficiencies
in the consumption of this fatty acid, at least in refer-
ence to cardiovascular disease.

Cancer is another disease that has generated great
interest in evaluating the usefulness of ω-3 supplemen-
tation and establishing the optimum ω-6/ω-3 ratio.
Many experimental studies have shown the role played
by ω-3 (DHA and EPA) in suppressing the develop-
ment of most cancer processes, including breast, colon,
prostate, liver and pancreatic cancers.3,4,18-23 Further-
more, ω-3 FAs reduce inflammation, favour apoptosis
and exert antiproliferative effects. In addition, there is
evidence that EPA and DHA exert a potent antiangio-
genic effect, inhibiting the production of some of the
main angiogenic mediators24. This explains the great
interest in establishing fatty acid ingestion in adequate
proportions. There is agreement regarding the need to
lower the ω-6/ω-3 ratio, and according to some authors
the ideal ratio may be 1:1 or 2:1.25

In the case of bronchial asthma, the data are contra-
dictory. In 2004, Kompauer et al. evaluated 740 adults
between 20-64 years of age and reported no association
between the ω-6/ω-3 ratio and serum phospholipids
and allergic sensitization in adults.26 Other authors like-
wise found no association, concluding that the men-
tioned ratio exerts no protective effect against
asthma.27,28 In contrast to these findings, other authors
have reported a protective effect of the ω-6/ω-3
ratio.29,30 In 2009, Simopoulos suggested that a ω-6/ω-3
ratio of 5:1 exerts beneficial effects upon asthma, while
a ratio of 10:1 has adverse effects.4

Another disorder associated with inflammation and
in which the ω-6/ω-3 ratio may be of great interest is
inflammatory bowel disease (IBD). A range of applica-
tions for this ratio have been explored, both in relation
to the measurement of inflammatory marker levels and
as it refers to local mucosal inflammatory reduction
and lessening of the pain patients suffer.31-33

In reference to rheumatoid arthritis, various authors
have suggested the potential benefits that could be
obtained by combining drug treatment with an ade-
quate ω-6/ω-3 ratio, reporting significant changes par-
ticularly in inflammatory markers.4, 34
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Regarding bone diseases, studies in animals have
shown that the ingestion of long-chain ω-3 FAs could
influence bone formation and resorption.35, 36 The influ-
ence of the ω-6/ω-3 ratio upon bone mineral density in
elderly adults was assessed by Weiss et alin 2005.37 an
increase in the ratio was seen to be significantly and
independently correlated with increased bone mineral
density of the hip in all participating women, and of the
spine in women receiving hormone therapy. Similar
results have been obtained in other studies.38

There is also evidence that the pathophysiology of
major depression is influenced by changes in fatty acid
intake. In 2009, Dinan et al. evaluated the levels of
arachidonic acid, IL-6 and TNFα in depressed respon-
ders and non-responders to antidepressive treatment39.
Arachidonic acid and IL-6 were found increased in
both responders and non-responders, and although no
differences in terms of TNFα were noted, there were
significant differences in the EPA and arachidonic acid
ratio between controls and responders versus non-
responders. Other studies likewise reinforce these
observations in major depression and bipolar disorder,
and low DHA levels and high ω-6/ω-3 ratios may even
predict suicidal behaviour.40-42

This relationship has also been extensively studied
in postpartum depression. During the last three months
of pregnancy, the fetus accumulates an average of 67
mg/day of DHA through the placenta, and then through
breast milk – a situation that would favor depletion and
the risk of postpartum depression.43

It has been shown that DHA content in brain tissue is
decreased in patients with neuronal alterations, as in
Alzheimer’s disease. Recent studies have also under-
scored the importance of arachidonic acid, due to its
influence upon membrane plasticity and fluidity
preservation in the hippocampus, and its protective
action against oxidative stress.44 The balance between
ω-3 and ω-6 allows cell membranes to develop with
flexibility and fluidity for transmitting signals between
neurons, thereby proving decisive for physical and
mental wellbeing. As a result, an appropriate diet
affording a ω-6/ω-3 ratio of 4:1 may be effective and
necessary for meeting the body’s requirements and for
promoting health and longevity.45

Nutritional recommendations for the consumption
of ω-3 fatty acids and the ω-6/ω-3 ratio

As we have seen, there are a number of pathologies
in which the ω-3 and ω-6 FAs play an important role,
thus reflecting the importance of ensuring their ade-
quate dietary intake, particularly when considering the
variations there have been in the human diet and that
have resulted in a change in ω-6/ω-3 ratio from 1-2:1 to
20:1.

The estimations of ω-3 ingestion are mainly based
on information obtained on food consumption and
from the chemical analysis of diets. The approximate

consumption of LNA in European countries varies
from 0.6-2.5 g/day. However, few data are available on
the ingestion of DHA and EPA in Europe, due to a lack
of reliable information. An approximate estimation of
the consumption of ω-3 FAs in Europe is 0.1-0.5 g/day.
These figures are high in comparison to the estimated
intake of DHA and EPA in the United States (0.1-0.2
g/day), but low in comparison with the data corre-
sponding to Japan (up to 2 g/day), where fish is one of
the most commonly consumed foods.46 In Spain, a
recent study carried out by the Ministry of Agriculture,
Fisheries and Food, showed that despite the fact that
the Spanish population consumes levels of ω-3 close to
the recommended level (1.52 g/day), the ω-6/ω-3 ratio
is very high (16:1), due to a high intake of ω-6.47 In
addition, the percentage of energy contributed by
EPA+DHA with respect to total energy in the diet was
found to be lower than the recommended value (0.5%). 

At present, there are a series of recommendations
regarding the consumption of ω-3 FAs, developed by
scientific societies and national and international orga-
nizations, though there is still insufficient evidence to
set a maximum tolerable dose of ω-3 and ω-6.48

On comparing the recommendations for ω-3 con-
sumption and the ω-6/ω-3 ratio of the different organi-
zations and the existing consumption data, the results
show that the consumption of these FAs is generally
low, and that the ω-6/ω-3 ratio should be lower than the
ratio currently found.

Many countries have recommended daily EPA and
DHA intake levels ranging from 500 mg/day in France
to 1-2 g/day in Norway. As regards international orga-
nizations, the World Health Organization (WHO) rec-
ommends the consumption of between 0.3-0.5 g/day,
while the International Society for the Study of Fatty
Acids and Lipids (ISSFAL) advocates 500 mg/day, and
the North Atlantic Treaty Organization (NATO) rec-
ommends 800 mg/day.

The most recent recommendations of the American
Heart Association (AHA) are that adults should con-
sume fish at least twice a week. Likewise, patients with
coronary disease should consume 1 g of EPA+DHA
daily; while patients with hypertriglyceridemia should
consume 2-4 g/day of EPA+DHA.21 The AHA postu-
lates that fish oil supplementing is an option for secur-
ing an intake of approximately 1 g/day of ω-3 FAs.21

A recent publication by the European Food Safety
Authority (EFSA) postulates that the amount of
EPA+DHA required to lower triglyceride levels is 2-4
g/day, and 3 g/day to lower blood pressure.49

Taking the above into account, the recommended
amounts and the ideal fatty acid ratio must be adjusted
according to the findings of additional research
designed to determine the specific needs for the differ-
ent diseases, and other important dietary factors, as
well as possible genetic factors that may condition the
requirements of these nutrients.

As regards the recommended ω-3/ω-6 ratio, it is dif-
ficult to establish an ideal balance between the FAs,
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though it seems clear that ω-3 must be present at least
in the amounts found today in the Spanish diet, and
preferably in higher amounts. Alternatives are needed
for improving the ω-6/ω-3 ratio. In this sense, an
increase in ω-3 (EPA and DHA) in the diet may be
regarded as a valuable strategy. From the above we can
deduce that a considerable increase in fish consump-
tion is required, or alternatively strategies must be
sought to reach the recommended minimum amounts
of EPA and DHA, and an adequate balance between
the latter and ω-6.

Alternatives for increasing ω-3 fatty acid 
consumption in the population

Increased ω-3 fatty acid consumption can come
from changes in diet, with an increase in fish consump-
tion, though western societies tend to include very little
fish in their diet. The scarcity of fish and its high cost,
together with consumer concerns about the presence of
contaminants, often cause people to prefer more conve-
nient and less expensive foods.

An alternative for increasing consumption would be to
supplement with ω-3 daily foodstuffs such as margarine,
eggs and their products, pasta, sauces, juices, meat and
milk and dairy products; the so-called functional foods.
In relation to these products, the Food Standards Agency
of the United Kingdom has warned that current regula-
tion of these products does not distinguish between ω-3
of plant origin (linolenic acid) and those of fish origin
(EPA and DHA). As mentioned previously, the conver-
sion rate of linolenic acid to EPA and DHA is very low,
and only the consumption of fish ω-3 is able to guarantee
adequate amounts of EPA and DHA. In addition, an
important issue when adding ω-3 FAs to foods is that
these FAs are highly vulnerable to oxidation, and quickly
react when exposed to oxidizing agents such as the oxy-
gen in air. Furthermore, despite the great number of ω-3
enriched foods available on the market, the health effects
of their regular consumption have not yet been demon-
strated. This is an area of research which undoubtedly
will continue to expand in the coming years.

Dietary supplements are a clear option for contribut-
ing to meet the established recommendations. The
introduction of such supplements in population groups
that do not receive sufficient amounts through the diet,
or that present cardiometabolic risk factors, may help
reach the required doses in an easy and rapid manner.
However, the consumption of ω-3 supplements can be
limited by the presence of different contaminants
(methylmercury, polychlorinated biphenyls or dioxins)
– some of which have prolonged half-lives and can
accumulate within the body. In turn, it must be men-
tioned that the mean EPA and DHA concentration in
many dietary supplements is only 30%, and there are
important variations between brands and even within
one same commercial brand. In this context, it is
important to use certified and validated products with

formulations of defined quality and purity. These for-
mulations moreover must be free of contaminants and
must involve a standardized manufacturing process
ensuring a consistent supply of EPA and DHA.

An even less studied field is that of transgenic foods.
In the future it will be possible to enrich meat and an
endless range of manufactured foodstuffs (milk, bever-
ages, eggs, etc.) with DHA and/or EPA. Such techno-
logical advances will offer a unique tool and new
opportunities for research.50

Conclusion

In conclusion, most studies indicate that the ω-6/ω-3
ratio should be lower than that presently found in the gen-
eral population, with a view to improving general health
and reducing the risk of disease. Nevertheless, further
studies are needed to confirm and consolidate this idea,
and to shed light on the more controversial aspects that
have arisen in relation to this subject. On the other hand,
institutions and organizations working in nutrition and
health should establish a firm consensus regarding their
recommendations. This would offer guidelines for both
professionals and the general population, with a view to
establishing and following balanced diets. 

Along these lines, it is necessary to promote nutri-
tional education programs stressing the need to
increase the consumption of food rich in ω-3 FAs (par-
ticularly EPA and DHA), or even to incorporate func-
tional foods or dietary supplements where required,
though always in the form of certified and validated
products with purity and quality guarantees, to be con-
sumed in the context of a balanced diet.
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SPANISH DIET QUALITY ACCORDING TO THE
HEALTHY EATING INDEX

Abstract

Objective: To determine the quality of the Spanish diet
by means of the Healthy Feeding Index (IASE) and its
relationship with geographical and socioeconomic varia -
bles.

Methods: Cross-sectional descriptive study from the
National Heath Questionnaire 2006 (ENS-2006). 29,478
people answering the Frequency of Consumption Ques-
tionnaire (CFC) were studied (women = 15,019; men
=14,459). The IASE comprises 10 variables (grains and
derivatives, vegetables, fruits, dairy products, meats,
legumes, cold-processed meats, sweets, beverages, and
diet-variety) constructed from the CFC and the recom-
mendations of the Feeding Guidelines (Spanish Society of
Community Nutrition 2004). The IASE categories (maxi-
mum score: 100) were: healthy feeding > 80 points; Need-
for-change > 5,080; Little healthy, 50. A descriptive
analysis was performed with differences of the means
(Kruskal-Wallis and Mann-Whitney tests), and the Chi-
square test to study the independency of the variables
such as age, gender, social class, and educational level
with the IASE categories. 

Results: 72% of the whole sample needs changes in
their feeding patterns. The mean score for women was
73.7 ± 10.5 and for men 69.9 ± 11.3 (p < 0.001). Among the
healthy category, the age group > 65 years and women
obtain higher percentage (38.8% and 28.3%, respec-
tively) in comparison to men (18.4%). Besides, the higher
the social class the higher the healthy diet index will be
(class-I: 24.4%, class-II: 25.0%, class-III: 25.8%) (p <
0.001). The Autonomous Communities from Valencia
(5.4%), Balearic Islands (4.6%) and Andalusia (4.3%)
are the ones presenting the highest index of little healthy
feeding.

Conclusions: The IASE is a rapid and cheap method to
estimate the quality of the diet in the population since it
uses secondary data coming from the ENS and the feed-
ing guidelines. It is useful to planning the nutritional poli-
cies in Spain. 
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Resumen

Objetivo: determinar la calidad de la dieta española
mediante el Índice de Alimentación-Saludable (IASE) y
su relación con variables geográficas y socioeconómicas.

Metodología: Estudio descriptivo transversal a partir de
Encuesta-Nacional-Salud-2006 (ENS-2006) Se estudiaron
29.478 personas (Mujeres = 15.019; Hombres = 14.459) que
respondieron el Cuestionario de Frecuencia de Consumo
(CFC). El IASE se compone de 10 variables (Cereales-deriva-
dos, Verduras-hortalizas, Frutas, Leche-derivados, Carnes,
Legumbres, Embutidos-fiambres, Dulces, Refrescos-azúcar
y Variedad-dieta), construidas a partir del CFC y las reco-
mendaciones de las Guías-Alimentarias (Sociedad-Española-
Nutrición-Comunitaria-2004). Categorías IASE (puntua-
ción-máxima 100): Alimentación-saludable: > 80 puntos;
Necesita-cambios: > 5.080; Poco-saludable: 50. Se realizó un
análisis descriptivo, de diferencias de medias (pruebas Krus-
kal–Wallis y Mann–Whitney), y prueba Chi-Cuadrado, para
estudiar la independencia de las variables edad, sexo, clase-
social y nivel de estudios con las categorías de IASE.

Resultados: El 72% del total de la muestra necesita cam-
bios en su alimentación. La puntuación media para mujeres
es 73,7 ± 10,5 y para hombres 69,9 ± 11,3 (p < 0,001). En la
categoría saludable obtienen mayor porcentaje (38,8%) el
grupo de edad > 65 años y las mujeres (28,3%) frente a los
hombres (18,4%). Así mismo, las clases-sociales mas altas
(clase-I: 24,4%, clase-II: 25,0%, clase-III: 25,8%) presen-
tan mayor índice de alimentación-saludable, (p < 0,001).
Las Comunidades-Autónomas: Comunitat Valenciana
(5,4%), Illes Balears (4,6%) y Andalucía (4,3%) son las que
presentan mayor índice en la categoría poco-saludable. 

Conclusiones: El IASE es un método rápido y econó-
mico de estimación de la calidad de la dieta de la pobla-
ción, porque utiliza datos secundarios procedente de la
ENS y de las guías-alimentarias; siendo útil en la planifi-
cación de políticas nutricionales en España.
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Abreviaturas

ENS: Encuesta Nacional de Salud.
ENS-06: Encuesta Nacional de Salud del 2006.
CFC: Cuestionario Frecuencia de Consumo.
IASE: Índice Alimentación Saludable para la pobla-

ción española.
HBA: Hoja de Balance Alimentario.
FAO: Food and Agricultura Organization.
HEI: Healthy Eating Index.
CCAA: Comunidades Autónomas.
SENC: Sociedad Española Nutrición Comunitaria.

Introducción

El consumo de alimentos es un indicador que mide la
calidad de la dieta y un determinante de la salud nutri-
cional. La literatura científica, evidencia la asociación
entre consumo tanto de determinado(s) alimento(s),
grupo(s) de alimentos ó de nutriente(s) específicos, con
un mayor riesgo de padecer enfermedades crónicas1, o
de favorecer su efecto protector2-3. Sus resultados son
útiles en las estrategias de intervención para los hace-
dores de las políticas públicas. 

Es así como cada vez hay mayor interés en el estudio
de indicadores de la calidad de la dieta total a través de
grupos de alimentos4-6. Aunque los estudios epidemio-
lógicos centrados en un único nutriente, como tipo de
grasas de la dieta, siguen siendo de interés científico7.
Se han descrito en la literatura diversas metodologías
para evaluar la calidad global de la dieta entre otras, el
índice de calidad de la dieta8-9 el índice de diversidad de
la dieta10, y el índice de alimentación saludable11-12, ela-
borados a partir de fuentes primarias y secundarias.

En España hay disponibles diferentes bases de datos,
como pueden ser las Hojas de Balance Alimentario
(HBA), las Encuesta de Presupuesto Familiar o las
Encuestas Nacionales de Salud (ENS). Existen estu-
dios empíricos13-14 que valoran el consumo indirecto de
alimentos en el ámbito nacional a partir de las Hojas de
Balance Alimentario (HBA) y de las Encuesta de Pre-
supuesto Familiar, útiles en la planificación de las polí-
ticas de nutrición15 . Actualmente existe un proyecto16

sobre Opciones de Políticas Públicas para afrontar la
Obesidad donde se aborda el perfil de la ingesta de
energía y nutrientes a partir de la información que ofre-
cen las HBA de la Food and Agricultura Organization
de las Naciones Unidas (FAO). Y a su vez presenta el
perfil medio de consumo de alimentos y su tendencia,
obtenido a partir de estudios de las Encuestas de Presu-
puestos Familiares.

A pesar que la ENS es una base de datos de gran
valor y que incluye variables de frecuencia de consumo
de alimentos, las cuales permiten valorar de manera
global la calidad de la dieta, aún no han sido explora-
das.

El objetivo de este estudio es, determinar la calidad
de la dieta de la población adulta española a partir de la

elaboración del Índice de Alimentación Saludable
(IASE), y su relación con características geográficas y
socioeconómicas.

Metodología

Se utilizó como fuente de datos la Encuesta Nacional
de Salud de España 2006 (ENS-06). Se trata de un estu-
dio transversal de ámbito nacional, polietápico y estra-
tificado, que se realiza mediante entrevista personal, es
representativo de la población no institucionalizada. Se
lleva a cabo en dos fases, la primera con el Cuestiona-
rio del Hogar; y la segunda con el Cuestionario de
Adultos (de 16 años o más) y el Cuestionario de Meno-
res (de 0 a 15 años). La unidad de análisis utilizada en
este estudio, son los individuos que componen el Cues-
tionario de Adultos, n = 29.478, donde 14.459 son
hombres y 15.019 son mujeres17.

En el cuestionario correspondiente a los adultos
están las variables de interés para este estudio, relacio-
nadas con el consumo de alimentos, recogidas en un
Cuestionario de Frecuencia de Consumo (CFC). Las
variables socioeconómicas y geográficas, analizadas
como variables independientes, sexo, edad, clase
social, nivel de estudios y Comunidades Autónomas
(CCAA) de residencia, se recogen en el Cuestionario
del Hogar.

Con el fin de obtener unas frecuencias muestrales
representativas se realizó una ponderación del factor de
elevación. Para ello, en primer lugar, se calculó la
media del factor de elevación de la encuesta de adultos
y se dividió a este factor por su media, obteniendo un
nuevo factor de elevación centrado en su media. Por
último, se ponderó la base datos por este nuevo factor
de elevación centrado. A partir de esta base de datos
ponderada, se realizaron los análisis de este estudio

La variable dependiente en este estudio, que hace
referencia al consumo de alimentos, se determinó
mediante la construcción del Índice de Alimentación
Saludable para la población Española (IASE).

La elaboración del IASE, se fundamentó en la
metodología del Healthy Eating Index (HEI) nortea-
mericano18 modificándola. Este HEI18, se basa en
datos obtenidos de encuestas alimentarias, a partir de
las cuales se construyen 10 variables, las 5 primeras
representan el consumo de los principales grupos de
alimentos (cereales, frutas, verduras, lácteos y car-
nes), las 5 restantes representan el cumplimiento de
objetivos nutricionales para la población estadouni-
dense (grasas totales, grasa saturada, colesterol,
sodio y variedad de la dieta). Cada una de estas varia-
bles, se valoran con una puntuación que puede fluc-
tuar entre 0 y 10. La suma de las puntuaciones, posi-
bilita la construcción de un indicador con un valor
máximo de 100 y la clasificación de la alimentación
en tres categorías: saludable si la puntuación 
> 80, necesita cambios si obtiene una puntuación 
> 5.080 y poco saludable si la puntuación es 50.
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En la construcción del índice del presente estudio,
basándose en el HEI18, se introdujeron modificaciones
en el método, adaptándolo a la situación española,
obteniendo nuevas variables, a partir de las 12 que for-
man el CFC procedente de la ENS-06. 1-Fruta fresca,
2-Carne, 3-Huevos, 4-Pescado, 5-Pasta, arroz, patatas,
6-Pan y cereales, 7-Verduras y hortalizas, 8-Legum-
bres, 9-Embutidos y fiambres, 10-Productos lácteos,
11-Dulces y 12-Refrescos con azúcar. Cada una de
estas variables se divide a su vez en 5 categorías, que
hacen referencia a la frecuencia de consumo: 1-con-
sumo diario, 2-tres o más veces a la semana pero no a
diario, 3-una o dos veces a la semana, 4-menos de una
vez a la semana, 5-nunca o casi nunca.

Las nuevas variables se categorizaron del siguiente
modo, las 4 primeras representan los grupos de alimen-
tos de consumo diario, la 5 y 6 corresponden a los gru-
pos de alimentos de consumo semanal, la 7, 8 y 9 a los

grupos de alimentos de consumo ocasional y la última
representa la variedad de la dieta, objetivo fundamental
en una alimentación saludable.

Las 10 nuevas variables que forman el IASE, son: 1-
Cereales y derivados (compuesta por las variables 5 y 6
de la ENS-06), 2-Verduras y hortalizas (variable 7 de la
ENS-06), 3-Frutas (variable 1 de la ENS-06), 4-Leche
y derivados (variable 10 de la ENS-06), 5-Carnes
(variables 2, 3 y 4 de la ENS-06), 6-Legumbres (varia-
ble 8 de la ENS-06), 7-Embutidos y fiambres (variable
9 de la ENS-06), 8-Dulces (variable 11 de la ENS-06),
9-Refrescos con azúcar (variable 12 de la ENS-06) y
10- Variedad de la dieta.

En el cálculo del IASE, cada variable recibió una
puntuación, que varió del 0 a 10 de acuerdo con los cri-
terios establecidos en la tabla I, donde 10 significa que
se cumplen las recomendaciones propuestas por la
Sociedad Española Nutrición Comunitaria19 (SENC).

Tabla I
Criterios para definir la puntuación de cada variable del Índice de Alimentación Saludable

Criterios para Criterios para Criterios para Criterios para Criterios para
Variables puntuación puntuación puntuación puntuación puntuación

máxima de 10 de 7,5 de 5 de 2,5 mínima de 0

Consumo diario

1. Cereales y derivados Consumo diario 3 o más veces 1 ó 2 veces Menos de una vez Nunca 
a la semana a la semana a la semana o casi nunca 

pero no a diario

2. Verduras y hortalizas Consumo diario 3 o más veces 1 ó 2 veces Menos de una vez Nunca 
a la semana a la semana a la semana o casi nunca 

pero no a diario

3. Frutas Consumo diario 3 o más veces 1 ó 2 veces Menos de una vez Nunca
a la semana a la semana a la semana o casi nunca 

pero no a diario

4. Leche y derivados Consumo diario 3 o más veces 1 ó 2 veces Menos de una vez Nunca 
a la semana a la semana a la semana o casi nunca 

pero no a diario 

Consumo semanal

5. Carnes 1 ó 2 veces 3 o más veces Menos de una vez Consumo diario Nunca 
a la semana a la semana a la semana o casi nunca

pero no a diario

6. Legumbres 1 ó 2 veces 3 o más veces Menos de una vez Consumo diario Nunca
a la semana a la semana a la semana o casi nunca

pero no a diario

Consumo ocasional

7. Embutidos y fiambres Nunca Menos de una vez 1 ó 2 veces 3 o más veces Consumo diario 
o casi nunca a la semana a la semana a la semana 

pero no a diario

8. Dulces Nunca Menos de una vez 1 ó 2 veces 3 o más veces Consumo diario
o casi nunca a la semana a la semana a la semana 

pero no a diario

9. Refrescos con azúcar Nunca Menos de una vez 1 ó 2 veces 3 o más veces Consumo diario 
o casi nunca a la semana a la semana a la semana 

pero no a diario

10. Variedad.      2 puntos si cumple cada una de las recomendaciones diarias, 1 punto si cumple cada una las recomendaciones semanales.
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Los criterios para la puntuación, se establecieron a
partir de la las 5 categorías de frecuencia de consumo
de alimentos en las que se dividen cada una de las
variables del CFC. En el caso de las nuevas variables,
1-Cereales y derivados y 5-Carnes, que se elaboraron
agrupando varias variables del CFC, y por tanto se
obtuvieron varias respuestas de la categoría frecuencia
de consumo. La puntuación se calculó haciendo una
media de las puntuaciones de las categorías de frecuen-
cia de consumo que las componían.

El IASE se calculó sumando la puntuación obtenida en
cada una de las variables, lo que permitió obtener un
máximo teórico de 100 puntos. La clasificación de la ali-
mentación se realizó de acuerdo a la puntuación total y se
dividió en tres categorías: > 80 puntos “saludable”; >
5.080 puntos “necesita cambios”; 50 puntos “poco salu-
dable”. Para establecer los puntos de corte del nuevo
índice, y para interpretar y definir operativamente los
conceptos de saludable, necesita cambios y poco saluda-
ble, se revisaron diversos estudios empíricos18,20-22, lle-
gando el equipo investigador a un consenso, siendo una
de las razones de peso para mantener los puntos de corte
originales, poder comparar los resultados obtenidos en
este trabajo, con otros estudios a nivel internacional.

Las variables independientes se definieron y clasifi-
caron del siguiente modo; 1-Sexo: mujer, hombre. 2-
Edad: 16-24 años, 25-44 años, 45-64 años, y > 64 años.

3-Clase social: clase I, II y III hacen referencia a traba-
jos no manuales como directivos de empresas o emple-
ados administrativos entre otros, clase IV y V trabajos
manuales. 4-Nivel de estudio: sin estudios, estudios
primarios, estudios secundarios y estudios universita-
rios o más. 5-Variable geográfica: cada una de las 19
CCAA en las que se divide el territorio español.

A partir del cálculo del IASE se realizó un análisis des-
criptivo de frecuencias, medias y porcentajes, segmentando
por sexo, edad, clase social, nivel educativo y CCAA.

Para el estudio de las diferencias de medias se realizó
un contraste no paramétrico de Kruskal-Wallis para
varias muestras independientes. El caso del estudio de
diferencias de medias según el sexo se realizó mediante
el contraste de Mann-Whitney para dos muestras inde-
pendientes. Para las variables categóricas se llevó a cabo
un contraste de independencia mediante una prueba Chi-
Cuadrado. Por último se compararon las categorías a tra-
vés de un contraste de diferencias de proporciones.

El análisis y procesamiento de los datos se realizó con
el programa Excel y el paquete estadístico SPSS 15.0

Resultados

La tabla II, representa las medias de puntuación del
IASE para cada una de las variables a estudio, y el por-

Tabla II
Frecuencias, medias y porcentajes de cada categoría del IASE por edad, sexo, clase social y nivel de estudios

IASE IASE

Poco saludable Necesita cambios Saludable

n Media SD n % n % n % p-valor

Sexo
Varón 11.645 69,95 11,27 577 5,1 8.679 76,5 2.093 18,4
Mujer 17.833 73,73 10,52 464 2,7 12.074 69,1 4.938 28,3 < 0,001

< 0,001 < 0,05 < 0,05 < 0,05

Edad
16-24 2.168 61,88 12,08 331 15,6 1.657 78,2 1.132 6,2
25-44 10.392 68,81 10,84 544 5,4 8.210 80,7 1.419 14,5
45-64 9.459 74,52 9,52 126 1,4 6.476 70,5 2.654 28,7
> 64 7.459 77,17 8,74 40 0,5 4.410 60,6 2.825 38,8 < 0,001

< 0,001 < 0,05 < 0,05 < 0,05

Clase social
Clase I 2.721 72,96 10,22 65 2,4 1.945 73,1 1.650 24,4
Clase II 2.958 72,69 10,49 77 2,6 2.099 72,4 1.724 25,5
Clase III 7.455 72,93 10,53 207 2,8 5.233 71,4 1.888 25,8
Clase IVa 8.038 71,85 11,25 321 4,1 5.657 72,5 1.876 23,9
Clase IVb 3.915 71,4 11,54 195 5,1 2.759 72,5 1.877 22,9
Clase V 3.800 71,57 11,45 157 4,2 2.713 72,5 1.870 23,3 < 0,001

< 0,001 < 0,05 < 0,05 < 0,05

Nivel educación 
Sin estudios 3.544 75,63 10,04 59 1,7 2.162 62,2 1.254 36,1
Estudios primarios 15.445 72,37 11,16 583 3,9 10.758 71,2 3.772 25,5
Estudios secundarios 5.736 69,83 11,14 286 5,1 4.331 77,1 1.998 17,8
Universitarios 4.613 72,25 10,15 111 2,5 3.409 75,5 1.995 22,5 < 0,001

< 0,001 < 0,05 < 0,05 < 0,05
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centaje de individuos que se encuentran en cada una de
las categoría del indicador (saludable, necesita cambios
y poco saludable). Los resultados de la puntuación
media del IASE estratificado por sexo muestran una
puntuación para las mujeres de 73,7, y para los hombres
69,9, siendo significativo (p < 0,001). Por edad, el grupo
> 65 años obtiene una puntuación de 77,2 mientras que
el grupo de 16-24 años obtiene 61,9 puntos. Según la
clase social, las categorías I, II y III correspondientes a
trabajos no manuales obtienen una puntuación media de
72,9, 72,7 y 72,9, frente a las categorías IVa, IVb y V que
hacen referencia a los trabajos manuales y que logran
71,9, 71,4 y 71,6 puntos respectivamente.

Alrededor del 72% del total de la muestra fue clasifi-
cada como necesita cambios en su alimentación. Tanto
en uno como en otro sexo, el porcentaje de población
que necesita cambios en su alimentación supera el
69%.

La proporción de individuos en cada una de las cate-
gorías del IASE varia dependiendo de la variable a
estudio. Centrándose en la población clasificada con
una alimentación saludable, el porcentaje de mujeres
es de 28,3 y el de hombres 18,4%, p < 0,001. Por edad,
son los más jóvenes los que obtienen menor porcentaje
de clasificados en alimentación saludable, siendo de un
6,2%. La clase social III, alcanza el 25,8% de pobla-
ción con alimentación saludable, mientras que la clase
social V obtiene un 23,3%, siendo ambas significati-
vas, p < 0,05.

La tabla III muestra las medias de puntuación del
IASE por CCAA, y el porcentaje de población que se

encuentran en cada una de las categorías del indicador
(saludable, necesita cambios y poco saludable), según
la CCAA de residencia. Como puede apreciarse, exis-
ten diferencias significativas entre las diversas CCAA,
siendo la Comunitat Valenciana (5,4%), Illes Balears
(4,6%) y Andalucía (4,3%) son las que presentan
mayor índice de población con una alimentación clasi-
ficada como poco-saludable. 

Finalmente, la tabla IV representa los porcentajes de
población que no cumplen el consumo de raciones
recomendadas por la SENC, según los grupos de ali-
mentos que constituyen el IASE, tanto por exceso
como por defecto. Destaca que el 80,7% de la pobla-
ción no cumple el consumo recomendado de cereales y

Tabla III
Frecuencia, medias y porcentajes categorizados del IASE por CCAA

Puntuación IASE Categorías IASE (%)

CCAA n Media SD Saludable Necesita cambios Poco saludable

Andalucía 2.433 72,2 11,5 26,7 69,0 4,3

Aragón 2.829 74,6 10,7 31,7 65,7 2,7

Asturias 1.982 72,3 9,8 20,3 76,9 2,7

Illes Balears 1.603 72,1 11,8 27,0 68,3 4,6

Canarias 1.174 70,2 10,7 18,3 77,8 3,9

Cantabria 1.705 71,8 9,5 18,8 78,7 2,5

Castilla y León 1.325 73,0 9,1 21,6 76,6 1,8

Castilla-La Mancha 1.023 71,2 10,9 20,3 75,9 3,8

Catalunya 2.019 71,3 11,0 20,8 75,0 4,1

Comunitat Valenciana 1.830 71,9 12,2 26,4 68,2 5,4

Extremadura 1.744 70,5 10,9 18,5 77,6 3,9

Galicia 3.145 72,4 11,6 26,4 69,4 4,2

Madrid 2.172 71,2 11,0 21,0 75,2 3,7

Murcia 1.829 73,0 11,5 28,5 67,5 4,0

Navarra 1.701 73,1 10,3 25,2 72,0 2,8

País Vasco 1.116 72,5 9,8 22,0 75,8 2,2

La Rioja 1.806 73,5 9,9 26,9 71,1 2,0

Ceuta y Melilla 1.387 69,9 11,7 20,9 73,1 6,1

Tabla IV
Porcentaje de población que no cumple el consumo 

de raciones recomendadas por la SENC

Por defecto Por exceso

Grupos Porcentajes Grupos Porcentajes
de alimentos (%) de alimentos (%)

Cereales y derivados 80,7 Embutidos y fiambres 82,4

Verduras y hortalizas 54,9 Dulces 80,9

Frutas 28,0 Refrescos con azúcar 47,6

Leche y derivados 8,9

Carnes 91,5

Legumbres 41,7

*El grupo de las carnes incluye carnes magras, pescados y huevos.



derivados y el 82,4% excede el consumo recomendado
de embutidos y fiambres.

Discusión

Los resultados del presente estudio son coincidentes
con estudios realizados en Estados Unidos (EEUU)21,23,
en los que se muestra que el 74% de la población necesita
cambios en su alimentación según el HEI. Este indicador
agrupa a la población en tres categorías (1. Saludable, 2.
Necesita cambios y 3. Poco saludable), teniendo en
cuenta las recomendaciones dietéticas y nutricionales
establecidas para la población norteamericana 23. De
forma similar Bowman y colaboradores21, muestran que
solo el 17% de la población consume las raciones de fru-
tas recomendadas al día y el 31% cumple las recomenda-
ciones en raciones para los grupos de cereales y verduras.
Entre el 60 y el 75% de la población no cumple los objeti-
vos nutricionales de grasas totales y grasas saturadas. En
general, la mayoría de la población puede mejorar en
todos los aspectos de su dieta. 

En España, hay escasos estudios en al ámbito nacional
que valoren la calidad total de la dieta, a diferencia se
encuentran algunos informes sobre la tendencia en el con-
sumo de alimentos y estudios específicos por CCAA24-25.

A modo de ejemplo, un estudio reciente en las Islas
Baleares muestra que, el 43% de la población tiene una
dieta adecuada24. Resultado superior al 27% de pobla-
ción con alimentación saludable que se obtuvo en el
presente estudio. Otro estudio de Serra-Majem y cola-
boradores25 en población catalana, muestra que los
hábitos alimentarios presentan un escaso seguimiento
de las recomendaciones alimentarias según los pará-
metros de la Sociedad Española de Nutrición Comuni-
taria (SENC). Destacan la disminución en el consumo
de patatas, carne, pescado, frutas y verduras, y el
aumento en el consumo de zumos de frutas, leche y
derivados, y bollerías. Estas variaciones tienen matices
según el grupo de edad y el sexo. Los datos del actual
estudio muestran que el 75% de la población catalana
necesita cambios en su alimentación, para adecuarse a
las recomendaciones de la SENC. Además de mostrar
un escaso cumplimiento en el consumo recomendado
de cereales y derivados, y verduras y hortalizas.

Los factores socioeconómicos siguen siendo un fac-
tor determinante en los hábitos alimentarios, como
muestran diversos estudios20. Así, las clases sociales
con mayores ingresos y los grupos de población con un
nivel de estudios altos, tienen una alimentación más
saludable26. Hallando también similitudes en la estrati-
ficación por edad y sexo, donde son las mujeres y los
grupos de población de mayor edad son los que presen-
tan una alimentación más saludable26-27.

En algunas CCAA los porcentajes de población con
alimentación saludable, poco saludable y necesita cam-
bios, se distribuye de modo más homogéneo que en
otras, este dato es importante a la hora de llevar cabo
una intervención en salud, ya que se puede dirigir la

intervención a un determinado grupo de población, o a
toda la población si los datos se distribuyen más homo-
géneamente y conseguir desplazar a toda la población
hacia una alimentación más saludable.

Diversos estudios28-29 sobre prevalencia de obesidad
en España por CCAA, muestran una distribución geo-
gráfica mayor en las regiones sur del país, lo que con-
cuerda con el presente estudio, en el cual los resultados
expresan que es en estas regiones donde el porcentaje
de alimentación poco saludable es más elevado.

La validez del HEI ha sido demostrada en estudios
con biomarcadores plasmáticos30-31, donde puntuacio-
nes altas del HEI se asocian a concentraciones en san-
gre de determinados marcadores con efecto protector
de ciertas enfermedades. Pero a pesar de esto, surgen
nuevas propuestas para mejorar la capacidad predictiva
en relación a enfermedades crónicas11-12.

La utilización de la metodología del HEI18 y su adap-
tación a la población española19 conforma lo que se ha
llamado el Índice de Alimentación Saludable (IASE).
La construcción del indicador estuvo marcada por
varias limitaciones, asociadas principalmente al tipo de
cuestionario utilizado por la ENS-06 para recoger los
datos de consumo, el cual no proporciona cantidades
de alimentos ni de energía, sino frecuencia de consumo
por grupos de alimentos.

Al comparar los porcentajes de población saludable
obtenidos en este trabajo con los resultados de otros estu-
dios, llama la atención que son sensiblemente más eleva-
dos20. Este hecho puede explicarse como una sobreclasi-
ficación de individuos en la categoría de alimentación
saludable, debido a que sobrepasan las recomendaciones
por encima y no se pueden detectar o estimar.

A pesar de las limitaciones encontradas, este estudio
es importante para dar a conocer a los órganos respon-
sables de la elaboración de la ENS en España, que se
podría ajustar el CFC, de información cualitativa a una
información semicuantitativa, de manera que el análi-
sis de los datos permitiera obtener un buen panorama
del consumo de alimentos, y sus posibles opciones de
intervención.

La mayor utilidad del IASE radica en la estimación
de la calidad de la dieta a nivel poblacional y de una
manera cualitativa, ofreciendo información necesaria y
de gran interés en la planificación de políticas alimen-
tarias y nutricionales a nivel nacional. 

La puesta en marcha en febrero del 2005 de la Estra-
tegia NAOS32, acrónimo que corresponde a las iniciales
Nutrición, Actividad física, prevención de la Obesidad
y Salud, precisa evaluar periódicamente los avances
obtenidos, no solo midiendo la prevalencia de obesidad
sino también con indicadores intermedios33, pudiendo
ser el IASE una opción más que interesante.
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PREVALENCE OF FOOD HABITS 
AND NUTRITIONAL STATUS IN ADULT 
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Abstract

Objective: To identify dietary patterns and nutritional
status of the population between 18-44 years visited at a
health center (HC) and explore the associated factors. 

Methods: Cross-sectional study conducted in an urban
HC in a random sample of 201 people. Were analyzed
socio-demographic data, anthropometric measurements,
24 hours latest reminder intake, weekly food frequency
questionnaire.

Results: The mean age of participants was 32.81 years
(standard deviation 6.72). 63.68% (128) were women and
62.69% (126) immigrants. 45.27% (91) expressed no
exercise. About 60% of participants related a deficit in
consumption milk, fruits, meat and farinaceous and 80%
vegetables, 58% related excessive fat. 44.4% (56) of immi-
grants was 20.3% with respect to obese (15) of native (P =
0.001). The proportion of people with “waist-risk” was
higher among immigrants as compared to the native
(19.0% vs 6.8%, P = 0.017) and among those who did not
exercise with respect to each other (17.6% vs 8.1%, P =
0.049). Immigrants perform less physical activity related
to the native (42.1% vs 62.7%, P = 0.013). Being an immi-
grant was the variable explaining of distribution accept-
able daily macronutrient intake (Odds Ratio 4.7, Confi-
dence Interval 95% 2.02-11.03).

Discussion: The participants related excessive con-
sumption of fats and deficient in the rest of food groups.
Obesity and the “risk waist” were more common among
immigrants and sedentary population. Immigrants
talked of a better distribution of nutrients in your daily
diet.
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Resumen

Introducción: Identificar los hábitos alimentarios y el
estado nutricional de la población entre 18-44 años atendida
en un centro de salud (CS) y estudiar los factores asociados.

Métodos: Estudio transversal realizado en un CS
urbano en el que se seleccionó una muestra aleatoria de
201 personas. Se analizaron datos socio-demográficos,
medidas antropométricas, recordatorio ingesta últimas
24 horas, cuestionario de frecuencia alimentaria semanal.

Resultados: La edad media de los participantes fue de
32,81 años (Desviación Estándar 6,72). El 63,68%(128) eran
mujeres y 62,69%(126) inmigrantes. El 45,27%(91) mani-
festaba no realizar ejercicio. Alrededor del 60% de los par-
ticipantes refería un consumo deficitario de lácteos, frutas,
cárnicos y farináceos y el 80% de verduras; el 58% lo refe-
ría excesivo de lípidos. El 44,4%(56) de inmigrantes era
obeso respecto al 20,3%(15) de autóctonos (P = 0,001). La
proporción de personas con “cintura de riesgo” era supe-
rior entre los inmigrantes respecto a los autóctonos (19,0%
vs 6,8%; P = 0,017) y entre los que no hacían ejercicio res-
pecto a los que sí (17,6% vs 8,1%; P = 0,049). Los inmigran-
tes referían realizar menos ejercicio físico que los autócto-
nos (42,1% vs 62,7%; P = 0,013). Ser inmigrante era la
variable más explicativa de la distribución aceptable de
macronutrientes en la ingesta diaria (Odds Ratio 4,7; Inter-
valo de Confianza del 95% 2,02-11,03).

Discusión: Los participantes referían un consumo
excesivo de lípidos y deficitario del resto de grupos ali-
mentarios. La obesidad y la “cintura de riesgo” eran más
frecuentes entre los inmigrantes y los participantes más
sedentarios. Los inmigrantes referían una mejor distri-
bución de macronutrientes en su alimentación diaria.

(Nutr Hosp. 2011;26:337-344)
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Abreviaturas

CS: Centro de Salud.
DE: Desviación Estándar.
IC: Intervalo de Confianza.
IMC: Índice de Masa Corporal.
SEEDO: Sociedad Española para el Estudio de la

Obesidad.

Introducción

Una alimentación poco saludable y la falta de activi-
dad física son algunos de los principales factores de
riesgo de problemas de salud crónicos en el mundo
occidental. Diferentes estudios demuestran una fuerte
asociación entre el aumento de la probabilidad de sufrir
determinadas enfermedades (cardiovasculares, cáncer,
anorexia, diabetes mellitus) y la adopción de determi-
nados patrones dietéticos1-3.

En los hábitos alimentarios influyen diversos factores
(sociodemográficos, culturales, religiosos, económicos y
educacionales) que determinan unas costumbres alimen-
tarias propias de cada zona o país. En referencia a la inmi-
gración, el hecho de vivir en un país con una cultura dife-
rente, implica cambios importantes referentes al entorno
social, a los factores económicos, al tiempo que se dis-
pone para cocinar y a la disponibilidad de alimentos utili-
zados comúnmente en su dieta, todos estos cambios pue-
den afectar directamente a la alimentación4-6.

El centro de salud (CS) Raval Nord se encuentra en
una zona socio-económicamente deprimida, en uno de
los distritos de la ciudad de Barcelona (España) que ha
recibido un mayor número de inmigrantes7. Estas con-
diciones pueden contribuir a una mayor prevalencia de
malnutrición y otros problemas de salud relacionados
con los hábitos alimentarios8.

El ámbito de la Atención Primaria de Salud se caracte-
riza por una mayor accesibilidad y longitudinalidad en la
atención9,10. Diferentes estudios han mostrado que las
actividades realizadas desde éste ámbito asistencial tie-
nen un gran impacto en la equidad en la atención y en la
salud de la población10. Por ello, representa el marco idó-
neo para la promoción de una alimentación saludable y la
prevención de enfermedades relacionadas con una ali-
mentación deficiente. En este sentido y con el objetivo de
diseñar futuras estrategias, en base a las necesidades de
salud de la población que contribuyan a impulsar una ali-
mentación más saludable, decidimos evaluar los patrones
alimentarios y el estado nutricional de la población adulta
atendida en el CS y determinar su asociación con factores
socio-demográficos y culturales que permitan identificar
a las poblaciones más vulnerables. 

Métodos

Durante el año 2006 se realizó un estudio transversal
en el CS Raval Nord.

La población de estudio fue las personas entre 18 y
44 años, de ambos sexos, con historia clínica activa y
que hubiera sido atendida como mínimo en una ocasión
durante los últimos dos años. Los límites de edad selec-
cionados para el grupo de edad correspondiente a la
población adulta se basaron en los propuestos por la
“U.S. National Library of Medicine”11 el límite de edad
inferior se modificó a 18 años y se mantuvo el superior.

El tamaño muestral estimado fue de 194 personas,
considerando un riego alfa del 5% y una precisión
absoluta del 7%, bajo el supuesto de máxima indeter-
minación (proporción a estimar del 50%), asumiendo
que la población diana era de 15.000 personas. La
selección de la muestra se realizó mediante muestreo
aleatorio estratificado por grupos de edad. Se excluye-
ron las personas que no aceptaron participar, las que no
tenían profesional sanitario asignado, las que habían
cambiado de domicilio, las embarazadas o en período
de lactancia, las personas en situación de final de vida y
las que presentaban desnutrición secundaria8 o patolo-
gía psiquiátrica grave.

Se contactó con los posibles participantes mediante
una carta personalizada que incluía información del
estudio en diferentes idiomas (castellano, catalán,
inglés, urdú y árabe) y una citación para visitarse en el
CS. Se telefoneó a las personas que no respondieron para
recaptarlas. Se informó a los participantes y se solicitó su
consentimiento informado. En el caso de dificultad idio-
mática se recurrió a un mediador cultural.

Las variables de estudio se recogieron mediante
entrevista y se registraron en un cuaderno de recogida
de datos ad hoc. Éstas fueron: edad; sexo; país de ori-
gen; años de residencia en Barcelona (sólo inmigran-
tes); nivel educacional; ingresos económicos; situación
laboral; barrera idiomática; número de convivientes en
el domicilio; hábitos tóxicos; antecedentes personales
patológicos; actividad física según profesión; ejercicio
físico; religión; datos relacionados con los hábitos ali-
mentarios. El consumo alimentario se valoró mediante
la administración de dos cuestionarios: el “recordatorio
de 24 horas”12 que evalúa la ingesta del día previo
(excluidos días festivos) a la entrevista y el “cuestiona-
rio de frecuencia alimentaria semanal” en su versión
validada para población española13,14.

El análisis de los datos del “recordatorio de 24 horas”
se realizó con el programa informático Diet-Source 2.0
(Novartis) a partir del cual se creó una variable para
determinar la distribución del consumo de macronu-
trientes; ésta se consideró aceptable si estaba compren-
dida entre los siguientes rangos: lípidos, 20-35%; car-
bohidratos, 45-65% y proteínas, 10-35%15,16. Si era
menor al límite inferior se consideró deficitaria y si era
mayor al límite superior, excesiva. El cuestionario de
“frecuencia alimentaria semanal” permitió identificar
los excesos y defectos de los diferentes grupos alimenta-
rios según las raciones recomendadas por la Sociedad
Española de Nutrición Comunitaria17.

Las medidas antropométricas analizadas fueron18:
peso (kg), talla (m), índice de masa corporal (IMC)
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según criterios de la Sociedad Española para el estudio
de la obesidad (SEEDO 2000)19: I) peso insuficiente
< 18,5 kg/m2, II) peso normal 18,5-24,9 kg/m2, III)
sobrepeso 25-29,9 kg/m2, IV) obesidad > = 30 kg/m2;
pliegue tricipital (mm), perímetro braquial y de cintura
(cm). Consideramos “cintura de riesgo” como el perí-
metro cintura > = 102 cm en hombres y > = 88 cm en
mujeres según SEEDO 2000.

Para mejorar las competencias en conocimientos
dietéticos y en la medida de los datos antropométricos,
los entrevistadores recibieron 20 horas de formación
impartida por un grupo de nutricionistas. Todas las
entrevistas fueron realizadas por profesionales sanita-
rios (médicos y enfermeras) del CS.

Los datos cuantitativos se describen mediante la
media y la desviación estándar (DE), si su distribución
era normal. En caso contrario con la mediana y el rango
de valores. Los cualitativos mediante porcentajes y fre-
cuencias absolutas. Las estimaciones se acompañan de
sus intervalos de confianza (IC) del 95%. En el análisis
bivariado se utilizaron, la prueba Ji-cuadrado en el caso
de las variables categóricas y, para las cuantitativas, la
prueba t de Student, el análisis de la varianza o sus
equivalentes no paramétricas.

Para determinar el poder explicativo de las variables
sociodemográficas y antropométricas en relación a la
distribución aceptable de macronutrientes en la ingesta
diaria, se utilizó un modelo de regresión logística en el
que la variable dependiente fue la distribución acepta-
ble de macronutrientes(S/N). Con el objetivo de cons-
truir un modelo parsimonioso que produjera estimacio-
nes estables, para definir el modelo inicial se
escogieron las variables independientes científica-
mente relevantes que presentaban un valor P < 0,25 en
el análisis univariante de regresión logística. El modelo
inicial incluyó las covariables: sexo, “cintura de
riesgo” (sí/no), edad (años), IMC (tres categorías) y
origen inmigrante (sí/no). Se evaluó la posible presen-
cia de multicolinealidad. La selección de las variables
incluidas en el modelo final se efectuó combinando cri-
terios substantivos y estadísticos. Se evaluaron los
efectos de confusión y de interacción entre las varia-
bles del modelo. Se comprobó la bondad de ajuste del
modelo mediante la prueba de Hosmer y Lemeshow.

El grado de significación estadística aceptado para
todas las pruebas fue P  0,05. La totalidad de los análi-
sis estadísticos se realizaron con el programa SPSS
15.0 para Windows.

Resultados

Del total de 318 participantes seleccionados se exclu-
yeron 117. Los motivos de exclusión fueron: 44 rechaza-
ron participar, 42 por cambio de domicilio, 20 ilocaliza-
bles, 9 por embarazo, 1 colitis ulcerosa y 1 insuficiencia
renal. En total, fueron 201 las personas incluidas.

La edad media fue de 32,8 años (DE 6,6); un 38,8%
(82) menor de 30 años. El 63,7% (128) eran mujeres.

Un 62,7% de los participantes (126) eran inmigrantes,
de los cuales un 50,0% eran asiáticos (38 filipinos y 25
indo-pakistaníes), el 29,4% latinoamericanos y caribe-
ños (37 personas, 13 de ellas de Ecuador); el resto pro-
cedían de Marruecos, 7,1% (9) y de otros países euro-
peos 13,5% (17). El resto de características de los
participantes se describen en la tabla I.

El 74,6% (152) manifestaba comer en casa, el 18,4%
(35) en el trabajo, el 5,5% (11) en restaurantes y el
1,5% (3) en otros lugares. El 68,7% (137) cocinaba
habitualmente. El 42,1% (53) de los inmigrantes hacía
ejercicio en comparación al 62,7% (47) de los autócto-
nos (P < 0,003).

Se observó un déficit en el consumo de lácteos
(60,8%), frutas (65,5%), cárnicos (63,5%), farináceos
(61,3%) y verduras (78,9%) y un exceso en el consumo
de lípidos (58%).

El consumo de farináceos era más adecuado entre:
los hombres respecto a las mujeres (50,0% vs 32,5%; 
P = 0,017); los menores de 30 años respecto a los
mayores (51,3% vs 30,5%; P = 0,004); la población
analfabeta o con estudios primarios respecto a la pobla-
ción con estudios secundarios o superiores (53,5% vs
34,9%; P = 0,028); y los inmigrantes con barrera idio-
mática importante respecto los que no la presentaban
(52,6% vs 33,3%; P = 0,012).

Sólo el 16,9% (10) de los asiáticos referían un consumo
adecuado de lácteos respecto el 44,4% (16) de los latinoa-
mericanos y el 40,4% (36) de los europeos (P = 0,004).

El consumo adecuado de vegetales fue más fre-
cuente entre: las mujeres respecto a los hombres
(23,8% vs 10,3%; P = 0,022); las personas con ingresos
económicos medios-altos respecto a las que tenían
ingresos bajos (25,8% vs 11,8%; P = 0,017) y los euro-
peos 27,8% (25) respecto a los asiáticos 15,3% (9) y
latinoamericanos 8,3% (5) (P = 0,026).

El consumo adecuado de cárnicos era superior entre
las personas con estudios secundarios o superiores
37,6% (56) que entre las que tenían un bajo nivel edu-
cacional 20,9% (9); (P = 0,042). 

En la tabla II se describen las medidas antropométri-
cas de los participantes según sexo y origen. Las muje-
res y los inmigrantes presentaban más frecuentemente
“cintura de riesgo”. No había diferencias en el estado
nutricional valorado por parámetros antropométricos
entre autóctonos e inmigrantes, excepto en la altura
media que era inferior en los inmigrantes. 

La prevalencia de obesidad era superior en mujeres
en comparación con los hombres, en personas mayores
de 30 años respecto a las menores y en inmigrantes res-
pecto a los autóctonos (tabla III). Los latinoamericanos
y los participantes procedentes de África del Norte pre-
sentaban en promedio un IMC y un perímetro de cin-
tura mayor en comparación con el resto de participan-
tes (tabla IV). Así mismo, la proporción de participantes
con cintura de riesgo fue diferente según el país o la
región de origen: América Latina y Caribe (32,3%),
Asia (29,0%), España (19,6%), África del Norte
(16,1%) y otros países europeos (3,2%) (P = 0,001).
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Entre las personas que practicaban ejercicio físico el
perímetro de cintura promedio fue inferior en compara-
ción a los que no lo practicaban (80,2 cm vs 83,9 cm; 

P = 0,023) y también entre los primeros se observó una
menor proporción de personas con “cintura de riesgo”
(8,1% vs 17,6%; P = 0,049).

Tabla I
Características de la población de estudio (n = 201)

Variables IC* 95%

Mediana años de residencia en Barcelona de los  inmigrantes (rango) 5,75 (1-32) –

Nivel de estudios n (%)
– Analfabetos o estudios primarios 45 (22,4) 16,4-28,4
– Estudios secundarios o superiores 153 (76,1) 69,9-82,3
– no consta 3 (1,5) 0,3-4,3

Nivel de ingresos n (%)
– bajos (< 1.000 euros/mes) 86 (42,8) 35,7-49,9
– medianos-altos (  1.000 euros/mes) 102 (50,7) 43,6-57,9
– no consta 13 (6,5) 2,8-10,1

Situación  laboral  n (%)
– paro 17 (8,5) 4,4-12,5
– trabaja 173 (86,1) 81,1-91,1
– estudiante 5 (2,5) 0,8-5,7
– ama de casa 2 (1,0) 0,1-3,5
– no consta 4 (2,0) 0,5-5,0

Barrera idiomática  n (%)
– Inexistente-leve 180 (89,5) 85,1-94,0
– Importante-muy importante 20 (10,0) 5,6-14,3
– no consta 1 (0,5) 0,01-2,7

Mediana de convivientes (rango) 2  (0-7) –

Tabaco n (%)
– fumadores 56 (27,9) 21,4-34,3
– no fumadores 142 (70,6) 64,1-77,2
– no consta 3 (1,5) 0,3-4,3

Mediana cig./día (IC 95%) 9,95 8,07-11,8

Consumo de alcohol n (%)
– abstemio 136 (67,7) 60,9-74,4
– bebedor moderado 54 (26,9) 20,5-33,2
– bebedor de riesgo 2 (1,0) 0,1-3,5
– no consta 9 (4,5) 1,4-7,6

Mediana UBE**/semana (rango) 5 ( 1-35) –

Patologías crónicas n (%)
– HTA 6 (3,0) 0,4-5,6
– dislipemia 5 (2,5) 0,8-5,7
– diabetes mellitus  1 (0,5) 0,01-2,7

Actividad física según profesión
– ligera 125 (62,2) 55,2-69,1
– mediana 64 (31,8) 25,1-38,5
– intensa 11 (5,5) 2,1-8,8
– no consta 1 (0,5) 0,01-2,7

Hacen ejercicio físico n (%)
– Sí 100 (49,7) 42,6-56,9
– No 91 (45,3) 38,1-52,4
– no consta 10 (5) 1,7-8,2

Mediana de tiempo (horas) de ejercicio semanal (rango) 3 (0,25-21) –

*IC: Intervalo de confianza. **UBE: Unidad de bebida estándar (1 UBE =10 g de alcohol).
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En la tabla V se describe la distribución aceptable de
macronutrientes según sexo, edad y origen de los parti-
cipantes.

No se observaron diferencias estadísticamente signi-
ficativas en cuanto a la distribución aceptable de
macronutrientes entre los inmigrantes que llevaban

Tabla II
Descripción global de las medidas antropométricas según sexo y origen de la población de estudio

Medidas
Hombres Mujeres p Autóctonos Inmigrantes p

Población
antropométricas total

Peso (KG): media (DE)* 77 (11,8) 62 (11,34) < 0,001 66 (10,0) 67 (13,5) 0,534 67 (13,0)

Altura(m): media (DE) 1,72 (0,08) 1,59 (0,07) < 0,001 1,67 (0,09) 1,62 (0,10) < 0,001 1,64 (0,10)

Perímetro cintura (cm): media (DE) 88 (11,3) 79 (11,0) < 0,001 79 (11,0) 84 (11,9) 0,001 83 (11,9)

Estado nutricional adecuado**  según:

Pliegue tricipital (%) 57,5 65,3 0,276 59,7 64,? 0,550 62,4

Perímetro braquial (%) 62,5 60,5 0,780 60,6 61,6 0,886 61,2

Riesgo de desnutrición*** según:

Pliegue tricipital (%) 4,1 9,7 0,155 8,3 7,2 0,773 7,6

Perímetro braquial (%) 6,9 17,7 0,034 12,7 14,4 0,736 13,8

Porcentaje de personas con cintura de riesgo**** 

Cintura de riesgo n (%) 5 (6,8) 24 (18,9) 0,020 5 (6,8) 24 (19,0) 0,017 29 (14,5)

*DE: desviación estándar
**Medida del pliegue tricipital y el perímetro braquial comprendida entre el percentil 25 i 75.
***Medida del pliegue tricipital y el perímetro braquial inferior al percentil 5.
****Cintura de riesgo (> = 102 cm en hombres y > = 88 cm en mujeres).

Tabla III
Índice de Masa Corporal (IMC) según sexo, edad y origen de la población de estudio

IMC (kg/m2)
p**

IMC < = 24,9 IMC > = 25 i IMC > = 30
p***

media (DE)* n (%) < = 29,9 n (%) n (%)

Hombres 25,19 (3,72) 0,353 37 (50,7) 31 (42,5) 5 (6,8) 0,003Mujeres 24,64 (4,47) 84 (65,6) 26 (20,3) 18 (14,1)

< 30 años 23,85 (3,56) 0,004 60 (73,2) 16 (19,5) 6 (7,3) 0,008> 30 años 25,52 (4,49) 61 (51,3) 41 (34,4) 17 (14,3)

Autóctonos 23,57 (3,40) 0,001 58 (77,3) 12 (16,0) 5 (6,7) 0,001Inmigrantes 25,59 (4,47) 63 (50,0) 45 (35,7) 18 (14,3)

*DE: desviación estándar. **t de Student. ***Ji-cuadrado.

Tabla IV
Diferencia de medias del Índice de Masa Corporal (IMC) y el perímetro de cintura entre los participantes

según el país o la región de origen

Media p Media
País o regíon de origen n IMC perímetro p

(kg/m2) de cintura (cm)

España 75 23,5 79,2

Otros países europeos 17 21,9 75,9

Ámerica latina y Caribe 37 26,9 < 0,001* 86,0 < 0,001**

Asia 63 25,5 85,1

África del Norte 9 28,2 91,9

*Prueba de Kruskal-Wallis. **Análisis de la variancia.
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más de 6 años de residencia en Barcelona respecto a los
que llevaban menos (P = 0,118). 

El modelo de regresión mostró que la covariable más
explicativa de la distribución aceptable de macronu-
trientes en la ingesta diaria era el hecho de ser inmi-
grante (tabla VI).

Discusión

El aporte energético ideal que cubre necesidades y
minimiza el riesgo de enfermedad crónica debe reali-
zarse con una proporción adecuada de proteínas, lípi-
dos e hidratos de carbono16,18. Para valorar este aspecto
de la dieta se utilizó el recordatorio de 24 horas.

En nuestro estudio los inmigrantes presentaron una
distribución más aceptable de macronutrientes en su
ingesta diaria que los autóctonos atribuible a un con-
sumo más aceptable de farináceos y de lípidos. En un

estudio realizado en Elda (Alicante) sobre alimenta-
ción en inmigrantes20 se observan resultados similares.
A diferencia de nuestro estudio, en el que la ingesta
dietética no muestra diferencias en relación al tiempo
de residencia en Barcelona, el patrón alimentario en el
estudio de Elda se modifica al aumentar el tiempo de
residencia en España, haciéndose más deficiente en
farináceos y a favor de lípidos y proteínas.

Para completar el estudio de los patrones alimenta-
rios de la población evaluamos el consumo adecuado
de raciones de los diferentes grupos de alimentos
mediante el cuestionario de frecuencia alimentaria
semanal.

Observamos que el consumo de farináceos fue más
adecuado entre los inmigrantes, especialmente entre
los que presentaban barrera idiomática importante.
Éstos resultados son consistentes con los descritos en el
trabajo de Díaz Mejía et al, dónde se compara el patrón
alimentario entre universitarios de Barcelona y Méjico

Tabla V
Consumo aceptable de macronutrientes según sexo, edad y origen de los participantes

Sexo n (%) Origen

Hombres Mujeres p Edad media (DE) p Inmigrantes Autóctonos p
n = 73 n = 128 n = 201 n = 126 n = 75

Consumo proteínas
Inferior 1 (1,4) 4 (3,1) 34,8 (7,9) 4 (3,2) 1 (1,3)
Aceptable 72 (98,6) 124 (96,9) N.A. 32,8 (6,7) 0,504 122 (96,8) 74 (98,7) N.A.
Superior 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)

Consumo lípidos
Inferior 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
Aceptable 26 (35,6) 33 (25,8) 0,141 33,9 (6,5) 0,146 48 (38,1) 11 (14,7) < 0,001
Superior 47 (64,4) 95 (74,2) 32,4 (6,8) 78 (61,9) 64 (85,3)

Consumo carbohidratos
Inferior 38 (52,1) 71 (55,5) 32,6 (6,9) 57 (45,2) 52 (69,3)
Aceptable 35 (47,9) 56 (43,8) N.A. 32,9 (6,6) 0,370 68 (54,0) 23 (30,7) N.A.
Superior 0 (0,0) 1 (0,8) 42,0 1 (0,8) 0 (0,0)

Consumo aceptable macronutrientes
Sí 24 (32,9) 27 (21,1) 0,065 33,8 (6,2) 0,205 43 (34,1) 8 (10,7) < 0,001No 49 (67,1) 101 (78,9) 32,5 (6,9) 83 (65,9) 67 (89,3)

N.A.: No aplicable.

Tabla VI
Modelo final de regresión logística para estimar las variables más explicativas de la distribución aceptable

de macronutrientes (lípidos, carbohidratos y proteínas) entre los participantes del estudio (n = 201)

Variable Comparación Coeficiente Beta Error estándar OR* (IC del 95%) p

Inmigrante vs Auctóctono 1,551 0,433 4,7(2,02-11,03) < 0,001

Mujer vs Hombre -0,488 0,354 0,61(0,31-1,23) 0,168

Mayor de 30 años vs 30 o menos años 0,175 0,362 1,19(0,59-2,42) 0,630

IMC < = 24,9 kg/m2 vs IMC > = 30 kg/m2 1,153 0,683 3,2(0,83-12,08) 0,091

IMC > = 25 y < = 29,9 kg/m2 vs IMC > = 30 kg/m2 1,001 0,703 2,7(0,69-10,80) 0,155

Prueba de Hosmer y Lemeshow, ji-cuadrado = 3,048; gl = 7; P = 0,881.
*Odds Ratio (OR).



con un consumo superior de maíz y de frijoles de los
segundos, alimentos básicos en Centroamérica21. Ade-
más hemos identificado que el consumo más adecuado
de farináceos se relacionaba con el hecho de ser hom-
bre, tener menos de 30 años y un nivel educacional
bajo.

El consumo de lácteos era deficiente entre el total de
participantes como en estudios previos realizados en
población española22 aunque este déficit era más
importante entre los inmigrantes,sobretodo entre los
asiáticos, como en otros trabajos4,23.

Globalmente, el consumo de frutas y verduras refe-
rido por los participantes era muy deficitario y su mag-
nitud similar a la observada en otras investigacio-
nes24,25. En el estudio ENCAT hecho en Cataluña,
donde se compararon los hábitos alimentarios de 1992-
1993 con los del 2002-2003, se encontró un descenso
en el consumo de frutas y verduras aunque en este tra-
bajo la población inmigrante era del 8% mientras que
en el nuestro era muy superior. 

El consumo de lípidos era alto en la población de
estudio en consonancia también con otros trabajos24-26.

Encontramos una elevada proporción de hombres con
sobrepeso en relación a las mujeres también observada
en un estudio realizado sobre prevalencia de obesidad en
España19. Los mayores de 30 años y los inmigrantes,
entre los cuales destacaban los latinoamericanos presen-
taban un IMC promedio superior como en otro trabajo
realizado en las Islas Canarias27.

La obesidad se asociaba con la edad y con el sexo
femenino de forma positiva como en otros estudios28.

Tradicionalmente en la práctica clínica se emplean
el peso y el IMC para la valoración de las medidas
antropométricas . Estos parámetros pueden ser engaño-
sos en personas de constitución grande y no implicar en
realidad un mayor riesgo para la salud. A pesar de ello
siguen siendo de gran utilidad para la correcta valora-
ción y seguimiento del paciente obeso. Sin embargo, el
perímetro de cintura tiene una fuerte correlación con la
mortalidad y la morbilidad incluso después de ajustar
por el IMC y diferentes estudios demuestran que tiene
un mejor valor pronóstico del síndrome metabólico que
el IMC28,29.

Entre la población inmigrante se observó una mayor
proporción de personas con “cintura de riesgo”, espe-
cialmente entre los latinoamericanos, posiblemente
relacionado con un menor nivel de ejercicio físico y
con un consumo más elevado de farináceos en este
grupo30. También hemos observado una asociación
entre “cintura de riesgo” y el sexo femenino, hecho ya
constatado en otros trabajos28.

No hemos observado diferencias, por lo que se
refiere a medidas antropométricas, entre inmigrantes y
autóctonos en relación al riesgo de desnutrición. Proba-
blemente se deba a que la inmigración es voluntaria y
no proviene de países beligerantes o con problemas de
hambruna.

Una dificultad de nuestro estudio radicaba en la
localización y seguimiento de la población inmigrante

seleccionada que cambia frecuentemente de domicilio,
lo cual a su vez podía limitar su validez. Por ello, se
sobreestimó la muestra inicial para compensar las posi-
bles pérdidas y se implementaron estrategias de recap-
tación de participantes. 

El hecho de que la población estudiada se limitase a
la población atendida también podría comprometer la
validez externa del estudio. Sin embargo, la población
atendida en nuestro centro de salud y la asignada son
muy similares como puede suponerse en una zona
donde la cobertura poblacional en el año 2005 fue del
70% y en la que la sanidad pública es prácticamente el
único servicio de salud de referencia de la zona. Por
ello pensamos que los resultados son extrapolables a la
población diana.

Los posibles sesgos en la recogida de información se
minimizaron mediante la formación específica de los
entrevistadores y con la participación de mediadores
culturales para mejorar la comunicación y ayudar a
identificar los componentes de los platos cocinados
según las diferentes culturas. 

Concluimos que la población de estudio refiere, en
general, un consumo deficitario de los principales gru-
pos de alimentos, y excesivo de lípidos. La población
inmigrante realiza una mejor ingesta dietética diaria
respecto a la distribución aceptable de macronutrientes
pero es la que presenta una mayor “cintura de riesgo” y
obesidad, y es la más sedentaria.

El seguimiento longitudinal de los hábitos alimenta-
rios y la realización de intervenciones educativas res-
pecto a la dieta y estilo de vida que integren los valores
culturales y religiosos propios de cada tipo de pobla-
ción pueden ser determinantes para promover el ejerci-
cio físico, prevenir la obesidad y disminuir la repercu-
sión sobre enfermedades crónicas, cardiovasculares y
neoplasias.
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STUDY OF THE NUTRITIONAL STATUS
OF ELDERS IN CANTABRIA

Abstract

Introduction: Population ageing is a main concern
under the biosanitary point of view.

Aim: To assess the nutritional status of people 65 year-
old and older in Cantabria (Spain) 

Method: A total of 1605 persons were studied by means
of the MNA (Mini Nutritional Assessment); a) by pri-
mary care (59.9% in the unit, and 4.7% at home) and, b)
in nursing homes (35.4%). 

Results: Nutritional score (NS) was 23.4 ± 4.1 for
women and 24.4 ± 4 in males (p < 0.001). We emphasize
the fact that 22.3% of people studied in the nursing homes
were malnourished or at risk of malnutrition, compared
with 14.2% of those studied at the unit, and only 3.3% of
the home visited elders. The correlation between the
value of the NS and the subjective estimation of nutrition
status showed a high value (0.65). 

We emphasize the negative correlation (-0.53) between
BNI value and the incidence of skin lesions. 

Conclusion: Our results highlight the importance of
identifying malnutrition or its risk in elders in order to
prevent the negative consequences of this deficiency.

(Nutr Hosp. 2011;26:345-354)
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BMI.

Resumen

Introducción: El envejecimiento de la población repre-
senta uno de los retos más importantes desde el punto de
vista biosanitario

Objetivo: Valorar el estado nutricional de las personas
de 65 y más años de Cantabria. 

Métodos: Un total de 1605 personas fueron evaluadas
por medio del MNA; a) en atención primaria (59,9% en la
consulta y 4,7% en domicilios) y, b) en residencias de
ancianos (35,4%). 

Resultados: La puntuación nutricional (PN) obtenida
de la suma de los ítems del MNA fue 23,4 ± 4,1 para las
mujeres y 24,4 ± 4 en los varones (p < 0,001). Destaca el
hecho de que el 22,3% de las personas estudiadas en resi-
dencias está malnutrida o en riesgo de malnutrición,
frente al 14,2% de las que acuden a consulta, y sólo el
3,3% de las estudiadas en su domicilio. La correlación
entre los valores de la PN y la apreciación subjetiva del
estado de nutrición mostró un valor elevado (0,65). Desta-
camos la correlación negativa (-0,53) entre los valores del
IMC y la incidencia de lesiones cutáneas. 

Conclusiones: Nuestros resultados indican la impor-
tancia de la identificación de la desnutrición o su riesgo,
en personas mayores, por las consecuencias negativas que
presenta este estado carencial
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Abreviaturas

MNA: Mini Nutritional Assessment. 

IMC: Índice de Masa Corporal. 

ENPAC: Estado Nutricional en la Población Anciana
de Cantabria.

AP: Atención Primaria.

CB: Circunferencia del Brazo. 

CP: Circunferencia de la Pantorrilla. 

M: Malnutrido. 

PN: Puntuación Nutricional. 

RM: Riesgo de Malnutrición.

S: Satisfactorio.

Introducción

El envejecimiento de la población se caracteriza,
desde el punto de vista demográfico, por el aumento
relativo de la población vieja (65 años y mayores).
Actualmente el 17% de la población en España perte-
nece a este grupo de edad y más de la mitad de las pro-
vincias españolas presentan una tasa de envejecimiento
superior al 18%, incluida Cantabria1, lo que representa
una de las tasas de envejecimiento más elevadas del
mundo. En este contexto podemos interpretar el enve-
jecimiento de la población como un fenómeno demo-
gráfico, social y sanitario. 

Diversos estudios experimentales y epidemiológicos
han mostrado que el estado nutricional de la población
en general, y de los ancianos en particular, es un indica-
dor válido para predecir tanto la longevidad como la
calidad de vida en esta etapa del ciclo vital2,3,4. La Orga-
nización Mundial de la Salud (OMS) en el estudio de
nutrición en el envejecimiento, señaló a la población
anciana como un grupo nutricionalmente muy vulnera-
ble, debido a los cambios anatómicos y fisiológicos
asociados al proceso de envejecimiento5. Se estima que
aproximadamente el 35-40% de los ancianos presenta
algún tipo de alteración nutricional como: malnutrición
calórico-proteica, déficit selectivo de vitaminas y/o
micronutrientes, inadecuado aporte hídrico y obesidad.
La prevalencia de malnutrición oscila desde un 3-5%
entre las personas mayores que viven en su domicilio
hasta cifras superiores al 60% en ancianos instituciona-
lizados6,7.

En un artículo previo8, estudiamos los resultados de
la valoración de una población anciana institucionali-
zada. En el presente trabajo de investigación hemos
realizado un estudio del estado nutricional en la pobla-
ción anciana en general, evaluando la situación nutri-
cional de las personas de 65 y más años que, a) acuden
a consulta o son atendidas en su domicilio por atención
primaria (AP) y, b) y las que viven en una residencia.
Para ello hemos utilizado el Mini Nutritional Assess-
ment (MNA)9.

Material y métodos

Propuesta de creación del grupo de trabajo 
y formación de sus miembros

Para iniciar el estudio se informó, por medio de la
revista oficial del Colegio de Enfermería de Cantabria,
de la propuesta de creación del grupo de trabajo lla-
mado Estado Nutricional en la Población Anciana de
Cantabria (ENPAC). Los colegiados interesados en el
proyecto (inicialmente 76) acudieron a dos talleres
informativos de 2 h (acreditados) donde se expusieron
los objetivos del estudio y la metodología que se
emplearía para su logro. Así mismo se les adiestró y se
unificaron criterios técnicos con el fin de que el registro
de las mediciones y del cuestionario tuviera el menor
error metodológico posible. Tras este periodo de for-
mación un total de 46 enfermeras tomaron parte en el
proyecto. Los datos obtenidos se registraron en un pro-
grama informático específicamente diseñado para este
estudio que incluía, entre otros apartados, una hoja de
registro con campos delimitados que incorporaba datos
sociodemográficos y el MNA. La hoja de registro
estaba ubicada en un servidor de Internet con dominio
exclusivo para los miembros del estudio. 

Herramientas de trabajo: Descripción del MNA

El MNA es un instrumento validado internacional-
mente que permite una valoración del estado nutricio-
nal del anciano de forma sencilla, práctica y breve. Esta
prueba presenta unos excelentes índices de validez
diagnóstica con elevada sensibilidad (96%) y especifi-
cidad (98%)9, y detecta el riesgo de malnutrición antes
de que aparezcan las alteraciones clínicas (valor pre-
dictivo para la malnutrición del 97%). Así mismo
suministra una evaluación global del estado de salud de
los mayores de 64 años, pues además incluye la valora-
ción cognitiva y el estado funcional y dietético de la
persona.. El MNA consta de 18 ítems divididos en 4
categorías: parámetros antropométricos, estado gene-
ral del paciente, encuesta dietética y valoración subje-
tiva. Esta prueba clasifica a las personas mayores,
sobre un máximo de 30 puntos, en tres grupos: estado
nutricional satisfactorio (S) (≥ 24 puntos), riesgo de
malnutrición (RM) (17-23,5 puntos) y, malnutrición
(M) (< 17 puntos)9.

Recogida de información mediante 
el cuestionario MNA

El personal de enfermería efectuó la recogida de
datos por medio de un estudio transversal y multicén-
trico para valorar el estado nutricional de personas
mayores no hospitalizadas que eran atendidas por per-
sonal de AP (en consulta o domicilio) o que están aloja-
das en una residencia. De los 46 participantes. 27 traba-
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jaban en 11 centros de salud de AP y 19 en 8 residen-
cias geriátricas de Cantabria. Todas las personas de 65
y más años que durante seis meses acudieron a consulta
de AP o fueron visitadas en su domicilio, y todos aque-
llos residentes en centros geriátricos fueron informa-
dos verbalmente de nuestros objetivos, la confidencia-
lidad de los datos personales obtenidos y de lo inocuo
de esta valoración. Sólo aquellas personas que dieron
su consentimiento (N = 1605) fueron seleccionadas
para el estudio.

Análisis estadístico

Los datos primarios obtenidos por los participantes
fueron introducidos en una base de datos del programa
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versión
15.0 Se realizó el análisis de homogeneidad para el
sexo mediante las pruebas de χ2 o exacta de Fisher para
variables categóricas y la prueba t de Student para las
cuantitativas. Finalmente, de un grupo concreto de
datos se efectuó el coeficiente de correlación con el
objetivo de analizar la existencia de correlaciones entre
el IMC, la PN y otras variables. Los contrastes de hipó-
tesis se realizaron considerando el error αlfa = 5%.
Valores de p < 0,05 han sido considerados estadística-
mente significativos.

Resultados

Los resultados obtenidos proceden de las encuestas
realizadas por las enfermeras (n = 46) que en su partici-
pación como investigadoras han aportado una media de
37,8 registros (rango 30-185) y como colaboradoras
15,5 (rango 8-23). Un total de 1605 personas (981
mujeres y 624 hombres) de 65 o más años fueron
incluidas en este estudio cuyas características de edad,

sexo y lugar de valoración pueden verse en la tabla I.
La edad media de la muestra fue 78,1 ± 7,4 años (media
± DE, rango 65-100). El 61,1% fueron mujeres (edad
media de 79,2 ± 7,5 años, rango 65-99) y el 38,9%
hombres (edad media 76,3 ± 6,9 rango 65-100), (p <
0,001).

Respecto del lugar en el cual se realizó la toma de
datos el más frecuente (59,8% de la muestra) ha sido la
consulta de AP de las cuales el 55,5% eran mujeres y
45,5% hombres, seguido del estudio en residencia
(35,5% de la muestra), 70,5% mujeres y 29,5% varo-
nes. El estudio domiciliario de AP representó el 4,7%
de la población analizada (63,8% mujeres y 36,2%
varones). Respecto de los grupos de edad de la muestra
estudiada señalaremos que el grupo de > 80 años fue el
que ofreció un mayor número de participantes (36,9%
de las personas estudiadas) siendo en este grupo el 71%
mujeres y 29% varones (tabla I).

Los valores antropométricos de la muestra según
sexo, lugar de valoración y grupos de edad se muestran
en la tabla II. Los parámetros de peso y talla ofrecieron
los siguientes resultados: las mujeres presentaron un
peso medio de 65,5 ± 12,8 kg, mientras que dicho valor
en los hombres fue 75 ± 12,1 kg. El índice de masa cor-
poral (IMC) para la muestra era 28,3 ± 4,9 kg/m2 (rango
14,2-57,9). En el grupo de mujeres el valor fue 28,6 ±
5,4 kg/m2 frente a 27,8 ± 4,1 kg/m2 para los hombres
(p < 0,003). Respecto al valor del IMC y el lugar de
toma de los datos, nuestros resultados han mostrado
que el IMC de las personas que son estudiadas en la
consulta es significativamente mayor en las mujeres
frente a los hombres, mientras que no hay diferencias
significativas entre el IMC de las mujeres y hombres
estudiados en el domicilio o en la residencia (tabla II).

Los resultados en el parámetro IMC divididos por
grupos estándar definidos en el MNA mostraron los
siguientes valores. La mayoría de las personas estudia-
das (88,1%) tenían unos valores de IMC superiores a

Tabla I
Características de la muestra poblacional. Edad media, lugar donde se ha realizado la valoración y distribución

por grupos de edad por sexo

Variable Total (n) Mujeres n (%) Hombres n (%) p

Muestra 1.605 981 (61,1) 624 (38,9) < 0,001

Media de edad (años) ± DE 78,1 ± 7,4 (65-100) 79,2 ± 7,5 76,3 ± 6,9 < 0,001

Lugar
Consulta (C) 961(59,9) 533 (33,2) 428 (26,7)
Domicilio(D) 75 (4,7) 48 (3,0) 27 (1,7)
Residencia(R) 569(35,5) 400 (25,0) 169 (10,5)

Edad /Lugar C D R C D R
< 0,001

65 a 70 años 292(18,2) 136(8,5) 109(6,8) 6 (0,4) 21(1,3) 156(9,7) 112(7,0) 5(0,3) 39(2,4)
71 a 75 años 329(20,5) 189(11,8) 143(8,9) 6(0,4) 40(2,5) 140(8,7) 105(6,6) 5(0,3) 30(1,9)
76 a 80 años 392(24,4) 235(14,6) 145(9,0) 10(0,6) 80(5,0) 157(9,8) 121(7,6) 3(0,2) 33(2,1)
> 80 años 592(36,9) 421(26,2) 136(8,5) 26(1,6) 259(16,1) 171(10,7) 90(5,6) 14(0,9) 67(4,2)

Valores = media ± desviación estándar (DE). p < 0,001 entre los grupos de edad, sexo y lugar de valoración. Entre paréntesis se expresan los valores del %, respecto a la muestra total.
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23. Nuestros resultados indican la ausencia de diferen-
cias significativas entre mujeres y hombres en el grupo
de edad de > 80 años, mientras que en los otros tres gru-
pos siempre hubo diferencias significativas en el IMC,
siendo este valor superior en las mujeres (tabla II). 

El valor de la circunferencia de la pantorrilla (CP)
desglosado en dos grupos: mostró que el 17,3% de la
muestra tenían una CP < 31 cm (mujeres el 13,3% y
hombres el 4%, p < 0,001) (tabla II). Los valores de la
circunferencia braquial (CB) de la muestra revelaron
que sólo el 5,5% de la muestra presentó valores < 21
cm., (4% de las mujeres y 1,6% de los hombres). Los
resultados de la comparación entre varones y mujeres
en los tres grupos de perímetros mostraron diferencias
significativas (tabla II).

La puntuación nutricional (PN) obtenida de la suma
de todos los ítems del MNA fue para la muestra 23,8 ±
4,1 con un rango entre 2 y 30 (tabla III). Por sexos los
valores medios fueron 23,4 ± 4,1 para las mujeres y
24,4 ± 4 para los varones (p < 0,001). Cuando se anali-
zan los resultados obtenidos en la PN con relación al
lugar de toma de los datos se observa que los varones
estudiados en la consulta de AP tienen un valor signifi-

cativamente diferente a las mujeres (25,7 vs 25), pero
inferior en el domicilio (19,7 vs 20,4) aunque en este
caso no hay diferencias significativas. Cuando la com-
paración de la PN se realiza en alojados en residencias
no se observan diferencias significativas (21,9 para los
hombres y 21,7 para las mujeres). 

La distribución de la muestra según el estado nutri-
cional mostró que el 60% de las personas posee un
estado nutricional S (34,1% de mujeres y 26% de hom-
bres), en el grupo RM está el 33,6% (22,6% mujeres y
11% hombres) frente a un 6,2 % de las personas estu-
diadas que está incluida en el grupo M (4,4% mujeres y
1,9% hombres). Destaca en nuestros resultados el
hecho de que el 21,3% de las personas valoradas en su
domicilio está malnutrida, frente al 11,6 % de los aloja-
dos en residencia y sólo el 1,9% de las que acuden a
consulta de AP. Cuando se distribuyen los valores del
estado nutricional por grupos de edad se observa que el
40% de las personas, que están en riesgo de malnutri-
ción o malnutrición, la mayor parte (312 personas,
19,4%) está en el grupo de edad > 80 años, mientras
que en este mismo grupo de edad sólo el 17,4 % de la
población está en el grupo S.

Tabla II
Se presentan los valores obtenidos en los resultados para edad y los antropométricos de la población anciana analizada

agrupados por sexo. Número total de encuestados 1.605. Los valores se representan como media ± desviación estándar (DE)
de la media. Se consideraron diferencias significativas aquellas que tenían una p < 0,05

Variable
Total Mujeres Hombres

p
n = 1.605 n = 981 (61,1%) n = 624 (38,9%)

Peso  (kg) ± DE  ( 31-110) 69,2 ± 13,4 65,5 ± 12,.8 75,0 ± 12,1 –

Talla (cm) (118-197) 156,3 ± 10,5 151,4 ±  8,0 164,1± 9,1 –

IMC
(kg/m2) ± DE (14,2-57,9) 28,3 ± 4,9 28,6 ± 5,4 27,8±4,1 < 0,003

Lugar/ IMC
Consulta (C ) 28,6 ± 5,6 29,0 ± 5,2 28,1± 3,7 < 0,004
Domicilio (D ) 27,4 ± 5,3 27,6 ± 6,2 26,9 ± 2,7 NS
Residencia (R ) 28,0 ± 5,4 28,3 ± 5,5 27,4 ± 5,2 NS

IMC agrupados /Lugar C D R

IMC < 19 kg/m2 (n / %) 30  (1,9) 8 (0,5) 2 (0,1) 20 (1,2) 23 (1,4) 7 (0,4) < 0,003
IMC 19 a 21 kg/m2 (n / %) 51 (3,2) 19 (1,2) 5 (0,3) 27 (1,7) 40 (4,1) 11 (1,8) < 0,001
IMC > 21 a 23 kg/m2(n / %) 110  (6,9) 59 (3,7) 5 (0,3) 46 (2,9) 70 (7,1) 40 (6,4) < 0,004
IMC > 23 kg/m2 (n / %) 1.414 (88,1) 875 (54,5 63 (4,0) 476 (29,7) 848 (86,4) 566 (90,7) < 0,001

Grupos  Edad / IMC
65 a 70 años 28,6 ± 4,9 28,6 ±4,6 26,8±3,2 29,3±6,2 29,3 ± 5,4 28,0 ± 4,3 <  0,018
71 a 75 años 29,4 ± 4,8 29,5 ±4,6 28,9±6,7 29,4±5,5 30,1 ± 5.3 28,5 ± 4,0 < 0,003
76 a 80 años 28,5 ± 4,8 28,9 ± 4,5 28,4±4,5 27,8±5,7 29,1 ± 5,2 27,7 ± 4,1 < 0,008
> 80 años 27,4 ± 4,9 27,2 ±4,6 26,8±5,7 27,6±5,1 27,4 ± 5,2 27,3 ± 4,2 NS
CP < 31cm (n / %) 277  (17,3) 98 (6,1) 19 (1,2) 160 (10,0) 213 (13,27) 64 (4,0) < 0,001
CP ≥ 31cm (n / %) 1.328 (82,7) 863 (53,8) 56 (3,5) 409 (25,5) 768 (48,0) 560 (34,9) < 0,001
CB < 21cm (n / %) 88  (5,5) 36 (2,2) 7 (0,4) 45 (2,8) 63 (4,0) 25 (1,6) < 0,0001
CB 21 a 22 cm (n / %) 176 (11,0) 88 (5,5) 12 (0,7) 76 (4,7) 109 (6,8) 67 (4,2) < 0,002
CB > 22 cm (n / %) 1.341 (83.5) 837 (52,1) 56 (3,5) 448 (28,0) 809 (50,4) 532 (33,1) < 0,0001

IMC = Índice de Masa Corporal, CP = Circunferencia de la pantorrilla, CB = Circunferencia del brazo.
Los valores de peso y talla no se comparan. NS = diferencia no significativa.
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En la tabla IV, presentamos los resultados obtenidos
en las variables que son analizadas en el MNA compa-
rados con el estado nutricional y la distribución por
sexos. Destacamos que el 64,9% de las personas toma-
ban más de tres fármacos y el 34,2% tenían algún pro-
blema neuropsicológico. En lo que se refiere a las prác-
ticas dietéticas el 84,5% de la muestra come sin
necesidad de ayuda, el 10% come solo pero con cierta
dificultad, mientras que el 5,5% necesita ayuda para
comer. De este grupo necesitado de ayuda (n = 88), 64
eran mujeres y sólo una persona está satisfactoriamente
nutrida. Respecto al número de comidas completas rea-
lizadas por día, la mayoría (42,4%) realizaban 3 comi-
das, el 37% lo hacían dos veces y un 20,6% hacían una
sola comida completa al día. La muestra tiene una
ingesta de lácteos elevada ya que el 95,1% dice tomar
dichos productos a diario, lo mismo que proteínas pro-
cedentes de carne-pescado-aves (89,7%). También el
82,7% afirma consumir fruta y/o verduras con regulari-
dad. Así mismo el 95,8% refiere tomar huevos o
legumbres una o dos veces por semana. En el apartado
de ingesta de líquido nuestros resultados indican que el
87,4% de las personas tomaban cantidades iguales o
superiores a 750 cc de líquidos al día.

La correlación entre los valores obtenidos en la PN y
la apreciación subjetiva de las personas (tabla V) mos-
tró un valor de 0,65. La correlación entre PN y el estado
de salud subjetivo fue de 0,59. En el grupo de varones,
destaca la correlación negativa (-0,53) entre el IMC y
las lesiones cutáneas.

Discusión

El progresivo envejecimiento demográfico de la
población en España está determinando el concomi-
tante incremento de diversas patologías asociadas a
esta etapa del ciclo vital. Probablemente una de las
características más negativas del envejecimiento sea el
desarrollo de alteraciones en el proceso de nutrición y,
fundamentalmente, aquellas relacionadas con la hidra-
tación y/o el aporte calórico-proteico. En este sentido
son diversos los estudios que se han orientado a anali-
zar el estado nutricional de la población anciana tanto
en el ámbito nacional como en diversas comunidades y
desde diferentes puntos de vista: personas mayores
autónomas, alojadas en residencias tanto asistidas
como válidas, en su domicilio, etc. Estos estudios, en
general, engloban a toda la población mayor de 64 años
como un grupo homogéneo de edad. En este trabajo
hemos estudiado a este grupo de población en Canta-
bria y lo hemos dividido en subgrupos atendiendo a su
sexo, edad y lugar de residencia. Este proceder, cree-
mos, ayuda a valorar los resultados desde un enfoque
más concreto y a su análisis en cada situación especí-
fica.

En un estudio previo, hemos analizado el estado
nutricional de una población anciana alojada en una
residencia geriátrica8. Existen estudios que relacionan
la malnutrición, valorada mediante el MNA, con un
mayor índice de mortalidad en esos pacientes, por con-
siguiente, su empleo sistemático y la toma de medidas

Tabla III
Resultado del MNA según la puntuación obtenida por sexo, edad y lugar de valoración

Variable
Total Mujeres Hombres p

n = 1.605 n = 981 (61,1%) n = 624 (38,9%)

P.N.
(puntos) ± DE 23,8 ± 4,1 23,4 ± 4,1 24,4 ± 4,0 < 0,001
rango (2-30)

Lugar
Consulta 25,3 ± 3,0 25 ± 3,1 25,7 ± 2,7 < 0,001
Domicilio 20 ± 5,9 20,4 ± 5,8 19,7 ± 6,0 NS
Residencia 21,8 ± 4,4 21,7 ± 4,3 21,9 ± 4,5 NS

Estado Nutricional
S RM M S RM M S RM M

965 (60,1) 540 (33,7) 100 (6,2) 548 (34,1) 363 (22,6) 70 (4.4) 417 (26,0) 177 (11,0) 30 (1,9) < 0,001

Grupos de edad
65-70 219 (13,6) 67( 4,2) 6 ( 0,4) 103 (5,4) 32 (2,0) 1 (0,1) 116 (7,2) 35 (2,2) 5 (0,3) NS
71-75 224 (14,0) 99 (6,2) 6 (0,4) 124 (7,7) 62 (3,9) 21 (1,3) 100 (6,2) 37 (2,3) 3 (0,2) NS
76-80 242 (15,1) 127 (7,9) 23 (1,4) 138 (8,6) 82 (5,1) 15 (0,9) 104 (6,5) 45 (2,8) 8 (0,5) NS
> 80 280 (17,4) 247 (15,4) 65 (4,0) 183 (11,4) 187 (11,6) 51 (3,2) 97 (6,0) 60 (3,7) 14 (0,9) NS

Lugar
Consulta 732 (45,6) 211 (13,1) 18 (1,1) 389 (24,2) 129 (8,0) 15(0,9) 343 (21,4) 82 (5,1) 3 (0,2) < 0,001
Domicilio 22 (1,4) 37 (2,3) 16 (1,0) 15 (0,9) 25 (1,6) 8 (0,5) 7 (0,4) 12 (0,7) 8 (0,5) < 0,001
Residencia 211 (13,1) 292 (18,2) 66 (4,1) 144 (9,0) 209 (13,0) 47(2,9) 67 (4,2) 83 (5,2) 19 (1,2) < 0,001

PN = Puntuación nutricional; S = satisfactorio; RM = riesgo de malnutrición; M = malnutrición. Entre paréntesis porcentaje respecto de la muestra.
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Tabla IV
Resultados generales de las variables según el estado general, los parámetros dietéticos y la valoración subjetiva

del propio paciente, según el estado nutricional y sexo

Variable
Estado Nutricional Total Mujeres Hombres p

S RN M n (%) n (%) n (%)

Estado general
Pérdida de apetito Anorexia 0 3 29 32(2,0) 23 (2,3) 9 (1,4) NS

Anorexia moderada 39 125 47 211(13,1) 142 (14,5) 69 (11,1) NS
Sin anorexia 926 412 24 1.362(84,9) 816 (83,2) 546 (87,5) < 0,001

Pérdida de peso Más de 3 kg 12 27 16 55 (3,4) 26 (2,7) 29 (4,6) NS
(< 3 meses) No lo sabe 12 28 18 58 (3,6) 34 (3,5) 24 (3,8) NS

Entre 1 y 3 kg 114 126 38 278 (17,3) 165 (16,8) 113 (18,1) < 0,001
Sin pérdida 827 359 28 1.214 (75,6) 756 (77,1) 458 (73,4) < 0,001

Movilidad De cama al sillón 7 56 51 114 (7,1) 88 (9,0) 26 (4.2) NS
Autonomía interior 75 218 33 326 (20,3) 231(23.5) 95 (15,2) NS
Sale del domicilio 883 266 16 1.165 (72,6) 662 (67,5) 503 (80,6) < 0,053

Enfermedad aguda Sí 87 220 68 375 (23,4) 229 (23,3) 146 (23,4) NS
No 878 320 32 1.230 (76,6) 752 (76,7) 478 (76,6) < 0,001

Problemas neuropsicológicos Dm*/De**Grave 47 139 57 243 (15,1) 175 (17,8) 68 (10,9) NS
Dm*/De** Moderada 82 189 35 306 (19,1) 235 (24,0) 71 (11,4) < 0,015
Sin problemas 836 212 8 1.056 (65,8) 571 (58,2) 485 (77,7 NS

Vive independiente Sí 798 186 8 992 (61,8) 563 (57,4) 429 (68,8) < 0,038
No 167 354 92 613 (38,2) 418 (42,6) 195 (31,3) NS

Toma más de 3 medicamentos /día Sí 547 418 77 1.042 (64,9) 652 (66,8) 390 (62,5) < 0,014
No 418 122 23 563 (35,1) 329 (33,5) 234 (37,5) < 0,001

Lesiones cutáneas Sí 57 78 41 176 (11,0) 108 (11,0) 68 (10,9) NS
No 908 462 59 1.429 (89,0) 873 (89) 556 (89,1) < 0,001

Parámetros dietéticos
Comidas completas día 1 comida 175 117 39 331 (20,6) 221 (22,5) 110 (17,6) NS

2 comidas 320 234 40 594 (37,0) 350 (35,7) 244 (39,1) <0,001
3 comidas 470 189 21 680 (42,4) 410 (41,8) 270 (43,3) NS

Consume lácteos minimo 1/d Sí 918 519 89 1.526 (95,1) 953 (97,1) 573 (91,8) < 0,001
No 47 21 11 79 (4,9) 28 (2,9) 51(8.2) NS

Consume huevos o legumbres 1-2/s Sí 936 519 82 1.537 (95,8) 938 (95,6) 599 (96) <0,001
No 29 21 18 68 (4,2) 43 (4,4) 25 (4,0) <0,029

Consume carne-pescado-aves /d Sí 890 479 70 1.439 (89,7) 875 (89,2) 564 (90,4) <0,001
No 75 61 30 166 (10,3) 106(10,8) 60 (9,6) NS

Consume frutas-verduras 2/d Sí 833 434 60 1.327 (82,7) 845 (86,1) 482 (77,2) <0,001
No 132 106 40 278 (17,3) 136 (13,9) 142 (22.8) <0,001

Vasos de líquidos al día < de 3 vasos 107 73 22 202 (12,6) 133 (13,6) 69 (11,1) NS
De 3 a 5 465 299 58 822 (51,2) 518 (52,8) 304 (48,7) <0,003
> de 5 vasos 393 168 20 581(36,2) 330 (33,6) 251 (40,2) <0,006

Forma de alimentarse Necesita ayuda 1 41 46 88 (5,5) 63(6,4) 25 (0,4) NS
Solo con dificultad 34 95 31 160 (10,0) 103 (10,5) 57 (9,1) NS
Solo sin dificultad 930 404 23 1.357 (84,5) 815 (83,1) 542 (86,9) <0,001

Valoración subjetiva
Se considera bien nutrido Malnutrición grave 5 6 11 11(0,7) 7 (0,7) 4 (0,6) NS

Malnutrición moderada 19 185 87 291(18,1) 192 (19,2) 99 (15,9) NS
Sin problemas 946 350 7 1.303 (81,2) 782 (79,7) 521 (83,5) < 0,001

Comparación estado salud Peor 35 140 46 221(13,8) 144 (14,7) 77 (12,3) NS
No lo sabe 70 188 43 301(18,8) 209 (21,3) 92 (14,7) NS
Igual 385 161 9 555 (34,6) 331 (33,7) 224 (35,99) NS
Mejor 475 51 2 528 (32,9) 297 (30,39 231 (37,09) <0,007

Total población 965 (60,1) 540 (33,6) 100 (6,2) 1605 (100) 981 (61,1) 624 (38,9) < 0,001

*Dm = Demencia. **De = Depresión. NS = Diferencia no significativa.
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terapéuticas concretas, si fueran necesarias, ayudaría a
mejorar la calidad de vida de los pacientes, reducir los
costes sanitarios y el número de fallecimientos asocia-
dos a la malnutrición10,11,12. El presente estudio repre-
senta una extensión del mencionado trabajo para así
poder aportar unos resultados más consistentes y, con-
siguientemente, poder generalizarlos con un mínimo
error a la población anciana en general. 

La participación del personal de enfermería adies-
trado para conseguir la máxima homogeneidad en la
toma de registros y el número de personas estudiadas
por cada participante, ayudan a alcanzar la adecuada
consistencia interna de nuestros resultados, reduciendo
al mínimo el error sistemático en este tipo de estudios11.
La muestra analizada representa a personas que viven
tanto en núcleos urbanos, urbanorrurales y rurales de la
comunidad de Cantabria. En nuestra muestra, el grupo
de mujeres ha sido más numeroso que el de hombres y
además tenían una edad media significativamente
superior a los varones. La proporción de mujeres
(61,1%) en la muestra y la de los hombres (38,9%), son
similares a los valores de ambas poblaciones en Canta-
bria (58,5% son mujeres y el 41,5% son varones, para
un total de 106.112 personas ≥ 65 años. Aunque no se
puede descartar la mayor deseabilidad social de las
mujeres a la hora de participar en estos estudios frente a
los varones, estos datos refuerzan el concepto social de
que el envejecimiento demográfico está relacionado
con el sexo femenino.

El valor medio del IMC de nuestra muestra resultó
ser significativamente superior en las mujeres que en
los varones. Un estudio realizado en oficinas de farma-
cia de España a personas ambulatorias de 64 y más
años mostró que no había diferencias significativas en

el IMC de mujeres y hombres (26,8 ± 5,3 vs 26 ± 4,3)10.
Si consideramos a las personas que hemos valorado en
consulta de AP como potenciales usuarios de esas ofi-
cinas vemos que nuestros resultados son diferentes a
los registrados en dicho análisis. En un estudio para la
población de más de 70 años, Alastrué et al.11, obtuvie-
ron unos valores de IMC de 25,9 para las mujeres y
24,7 para los varones. Por su parte Esquius et al.12,
obtuvieron para su muestra un IMC de 25,4 para las
mujeres y 24,4 para los hombres. Para la población
americana se consideran valores del IMC por debajo de
24 dentro del grupo de malnutrición13. Nosotros hemos
mantenido el corte en 23 dado que es el valor aceptado
por el MNA. Con respecto a los resultados obtenidos
en la valoración de las personas alojadas en residen-
cias, nuestros resultados, en este grupo se aproximan a
los obtenidos en el estudio Nutricia14 que aportó unos
valores de IMC 29 para las mujeres y 27,1 para los
hombres.

El IMC comparando las personas según sexo y lugar
donde se efectuó el registro mostró que el 1,9% de la
población tenía un IMC < 19, lo que es indicativo de
desnutrición. Si consideramos que los valores del IMC
comprendidos entre 19 y 23 son indicadores de normo-
peso vemos que el 10,1% de las personas estudiadas
están en este rango. Así mismo el IMC de las mujeres y
los varones alojados en una residencia tampoco pre-
senta diferencias significativas lo que corrobora nues-
tros resultados previos8.

Un reciente estudio de Cuervo et al.15, mostró que el
43% de la muestra estudiada estaba en sobrepeso y el
30,2% era obeso, lo que sugiere que no sólo la desnutri-
ción es importante en las personas mayores. En este
sentido nuestros resultados han mostrado que el 88,1%

Tabla V
Correlaciones entre la puntuación nutricional (PN) obtenida en el MNA y la del IMC con la valoración  subjetiva

del paciente, su estado de salud, presencia de lesiones cutáneas, circunferencia de la pantorrilla (CP) y la circunferencia
braquial (CB). Asimismo se muestra la correlación entre CP y CB

PN
Se considera Comparación Lesiones

CP CB
bien nutrido estado salud cutáneas

Población

PN 0,65 0,59 0,31 0,49 0,44
IMC 0,26 0,18 0,02 0,01 0,34 0,31
CP 0,58

Mujeres

PN 0,64 0,56 0,33 0,50 0,47
IMC 0,31 0,21 0,19 0,045 0,40 0,36
CP 0,59

Hombres

PN 0,67 0,63 0,29 0,44 0,38
IMC 0,19 0,14 0,04 -0,53 0,22 0,22
CP 0,56

De estos resultados se desprende que la PN posee mejores valores de correlación con las variables comparadas que el IMC.



de la muestra tenía un IMC > 23 siendo el porcentaje de
hombres (90,6) significativamente superior al de muje-
res (86,5). Un estudio que incluía a personas de 60 o
más años16 obtuvo una prevalencia de obesidad del
36,7%, lo que representa, en nuestra opinión, un valor
más alto ya que parece que es en estos primeros años
del envejecimiento cuando el valor de IMC es más ele-
vado, lo que sesga los resultados. La redistribución de
nuestra muestra por grupos de edad mostró que el
grupo de las personas más longevas (> 80 años) presen-
taban un menor IMC. En los grupos de edad de ≤ 80
años las mujeres tienen un IMC medio significativa-
mente superior a los hombres, mientras que en el grupo
de > 80 años no hay diferencias significativas entre los
valores obtenidos. 

La relación del IMC con la longevidad y la calidad
de vida es un tema aún sin resolver pero parece existir
un consenso en que determinado rango de valores
correlacionan con una mayor longevidad. Así, en un
estudio de seguimiento durante 12 años17 se ha obte-
nido un valor de IMC entre 19 y 21,9 como el rango que
correlaciona con un menor riesgo de muerte. En este
mismo sentido, otro trabajo18 indica que los valores de
IMC entre 20-23,9 representan la mejor correlación
con una mayor longevidad, mientras que valores infe-
riores a 20 y superiores a 30 incrementaban la mortali-
dad.

Diversos estudios han analizado la correlación entre
la circunferencia braquial y/o la de la pantorrilla con el
estado nutricional como método rápido de valoración
del mismo. Este método puede considerarse de utilidad
en aquellas personas que no pueden ser valoradas de
una forma más exhaustiva (dementes, encamados,
enfermos terminales, etc.). En el estudio realizado en
las oficinas de farmacia19 se ha observado que el 49%
de las mujeres y el 48% de los hombres tenían valores
de CP ≥ 31. Estos datos muestran una semejanza con
los obtenidos en este estudio para las mujeres (48%),
pero nuestros resultados son inferiores en el caso de los
hombres (35%). Esta diferencia en los varones tanto en
aquellos que tienen una CP ≥ 31 como, inversamente,
en los que la tienen menos de este valor, junto a la
igualdad del dato en las mujeres nos induce a pensar
que los varones de nuestra muestra son diferentes en
este parámetro con los del mencionado estudio ya que
el factor “lugar de toma de las mediciones” no afecta
dicho resultado.

En el estudio en oficinas de farmacia se obtuvo que
la prevalencia de malnutrición en la comunidad de
ancianos en España era del 4,3% y la de las personas en
riesgo de malnutrición del 25,4%. Dichos valores son
superiores a los encontrados por nosotros cuando los
comparamos con los resultados de las valoraciones en
la consulta de AP (1,1% de personas en el grupo M y
13,1% en el grupo RM). 

Estudios realizados en la población americana y
europea han establecido que el rango de desnutrición se
encuentra entre el 1-15% de las personas mayores estu-
diadas de forma ambulatoria, el 25-60% en los ancia-

nos institucionalizados y el 35-65% en los ancianos
hospitalizados20,21,22,23,24. Como se puede apreciar los
valores de nuestro estudio muestran que la malnutri-
ción es un estado carencial de menor prevalencia en
nuestra comunidad que en los mencionados estudios, o
por decirlo de otra manera, los ancianos por nosotros
estudiados están nutricionalmente mejor que las pobla-
ciones comentadas. Los resultados para una zona de la
provincia de Gerona25 han mostrado que el 67,6% de
las personas atendidas en su domicilio (52,9% y
14,7%) y el 93,1% de las institucionalizadas (60,8% y
12,4%) estaban en riesgo de malnutrición o en malnu-
trición respectivamente. Nuevamente estos valores son
muy elevados comparados con los obtenidos en nues-
tro estudio para los mismos tipos de personas (valora-
das en el domicilio y en residencia).

Se ha señalado que la prevalencia de la desnutrición
en este mismo segmento poblacional, a nivel nacional,
varía entre el 3-5%26,27 sin embargo, en los pacientes
institucionalizados puede alcanzar cifras por encima
del 60%. En un estudio efectuado en personas mayores
no institucionalizadas residentes en Murcia28, el 17%
de los ancianos están en riesgo de malnutrición y el 2%
están malnutridos. Aunque la prueba diagnóstica29 es
diferente a la utilizada por nosotros, estos valores se
aproximan a los nuestros para las personas atendidas en
la consulta de AP. Además, se observa, como ocurre en
nuestro estudio, que las mujeres ancianas están signifi-
cativamente peor nutridas que los varones lo que corre-
laciona con la mayor prevalencia de diversas patolo-
gías que afectan el apetito en mujeres (v.gr. demencia,
HTA, hipercolesterolemia, etc.)

De especial mención es la comprobación de que la
población institucionalizada presenta en cualquiera de
los grupos de edad analizados un mayor porcentaje de
personas malnutridas. Por el contrario las personas que
viven en su domicilio y que han sido evaluadas en la
consulta de AP o en visita domiciliaria presentan un
estado nutricional comparativamente mejor que las
institucionalizadas. En este sentido las personas que
son evaluadas por AP, generalmente tienen una gran
autonomía personal y desarrollan con éxito numerosas
actividades de la vida diaria, donde asistir de forma
autónoma a la consulta es muy importante. 

Cuando se analizan los resultados atendiendo a la
comparación de diferentes grupos de edad el mayor
número de personas malnutridas está comprendido en
aquellas de más de 80 años (11%). Estos resultados
muestran de forma convincente que existe un riesgo de
malnutrición o una malnutrición franca asociada al
progresivo envejecimiento. Este hecho guarda estrecha
relación con lo ya comentado anteriormente, siendo
siempre este porcentaje significativamente superior en
las mujeres. El mantenimiento de una situación nutri-
cional óptima es clave en el “anciano frágil” en el que
la alimentación insuficiente es un elemento de desequi-
librio, con frecuencia unido a otros como la inactivi-
dad, la inmovilidad, la presencia de enfermedades cró-
nicas o el mismo envejecimiento biológico30.
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Respecto de los ítems del MNA destacamos que
nuestros resultados se pueden considerar más favora-
bles que los de Gómez y González31 probablemente por
el hecho de que estos autores realizan su estudio en per-
sonas que han sido recientemente hospitalizadas. Las
personas de este estudio presentan un alto porcentaje
de demencia (67%) lo que hace que necesiten ayuda
para comer el 40%. En el apartado de valoración subje-
tiva dichos autores señalan que el 87% de las personas
de su muestra no consideraba tener problemas de salud,
mientras que nuestros resultados indican que en nues-
tra muestra es el 81% de las personas las que conside-
ran no tener problemas de salud. Este resultado con-
trasta, fuertemente, con el mejor estado nutricional de
nuestra muestra. Dado que nuestros estudios de corre-
laciones muestran un valor elevado entre la PN y la
apreciación subjetiva del estado de salud de las perso-
nas, este resultado respalda nuestra conclusión. En este
sentido los IMC más bajos correlacionan con una
mayor presencia de lesiones cutáneas.

La reducción de los valores del IMC se ha asociado
con un mayor riesgo de morbi-mortalidad y con la pro-
gresiva pérdida de capacidad de adaptación valorada
por niveles bajos en las pruebas que valoran las activi-
dades de la vida diaria (AVD), lo que sugiere una fuerte
correlación entre ambas pruebas15. Entre los factores
asociados con pérdida de peso y bajo IMC se han seña-
lado como más frecuentes: dependencia para comer,
problemas para la masticación y la deglución y, una
ingesta oral deficiente8,9. En este sentido, una ingesta
diaria media inferior a 1.300 kcal, para la población
anciana, se ha asociado con un incremento del riesgo
de muerte a los 6 meses6. Respecto del sobrepeso, este
es otro factor de riesgo en la población por su estrecha
relación con la hipertensión arterial y la diabetes tipo II
entre otras patologías.

En el binomio nutrición-envejecimiento, juegan un
papel primordial las acciones preventivas orientadas al
mantenimiento de la salud por medio de una correcta
ingesta de nutrientes10. Verificar periódicamente los
parámetros que reflejan el estado nutricional del
anciano debe ser considerado un proceder de rutina a
todos los niveles de la atención sanitaria fundamental-
mente en la consulta de atención primaria (AP)13,14.
Entre dichas acciones destacan las recomendaciones de
una dieta adecuada, así como las actuaciones nutricio-
nales terapéuticas para intentar revertir una situación
de alteración nutricional. El primer tipo de actuación se
puede generalizar a la población anciana, mientras el
segundo exige un planteamiento individualizado en
función de las necesidades personales11. La optimiza-
ción de la asistencia sanitaria, desde el punto de vista
de la nutrición en los ancianos consistirá, en una pri-
mera fase, en la valoración nutricional periódica para
controlar dicho estado, poder detectar precozmente el
riesgo nutricional y si este se produce actuar de forma
inmediata. En esta línea el presente estudio incide en la
base de esta actuación cual es la formación del personal
de enfermería en la realización de una correcta

encuesta nutricional, la toma de datos en ancianos con-
cretos y la valoración y puesta en conocimiento de los
resultados obtenidos.
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OVERWEIGHT AND OBESITY AMONG
SPANISH ADULTS

Abstract

Aim: to assess the prevalence of overweight and obesity
in Spanish adults and to know the current situation and
its evolution in the last years.

Material and methods: The study involved 418 sub-
jects (196 men and 222 women) from 18 to 60 years, who
were selected to constitute a representative sample of
the Spanish population as a whole. Sanitary, socioeco-
nomic and anthropometric (weight, height, waist cir-
cumference and percentage body fat by bioimpedance)
data was collected. Body Mass Index and waist-height
were ratio calculated.

Results: The prevalence of overweight was 34.2%,
43.9% in men and 25.7% in women, and the prevalence
of obesity was 13.6% (it was similar in men and
women). 47.8% of the population had excess of body
weight and 70.2% excess of body fat, these parameters
were higher in men than in women and they increased
with age. 22.2% of the population had central obesity
(taking waist circunference as reference) and 54.7%
central obesity and high cardiovascular risk (because
waist/height was ≥ 0.5), both parameters were higher in
men than in women. 

Conclusion: Overweight and obesity prevalence among
the Spanish population is very high and more than the
half of the population is in risk of suffering from cardio-
vascular disease. Furthermore, the situation is worse than
a few years ago, so it is necessary to continue working to
decrease the prevalence of overweight and obesity among
the Spanish population.
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Resumen

Objetivo: Evaluar la prevalencia de sobrepeso y obesi-
dad en adultos españoles y comprobar cuál es la situación
actual y cómo ha evolucionado en los últimos años.

Material y métodos: Se ha estudiado un colectivo de 418
individuos (196 varones y 222 mujeres) de 18 a 60 años,
que fueron seleccionados para constituir una muestra
representativa de la población española en su conjunto.
Se han registrado datos sanitarios, socioeconómicos y
antropométricos (peso, talla, circunferencia de la cintura
y porcentaje de grasa corporal mediante bioimpedancia).
Se ha calculado el Índice de Masa Corporal y la relación
cintura/altura.

Resultados: La prevalencia de sobrepeso en la pobla-
ción fue del 34,2%, siendo mayor en los varones (43,9%)
que en las mujeres (25,7%); y la de obesidad fue del
13,6%, sin existir diferencias entre sexos. Un 47,8% de la
población presentó sobrecarga ponderal y un 70,2%
exceso de grasa corporal, siendo mayor en varones que en
mujeres y aumentando estos parámetros con la edad. Un
22,2% de la población estudiada presentó obesidad cen-
tral (tomando como referencia la circunferencia de la cin-
tura) y un 54,7% obesidad central y riesgo cardiovascular
(al presentar relaciones cintura/altura ≥ 0,5), siendo
mayores ambos parámetros en el grupo de los varones.

Conclusión: La población española se encuentra en
una situación alarmante con respecto al padecimiento de
sobrepeso y obesidad, presentando más de la mitad de la
población riesgo de padecer enfermedad cardiovascular.
Además, la situación ha empeorado con respecto a datos
obtenidos en estudios anteriores, por lo que hay que
seguir trabajando para disminuir su prevalencia.

(Nutr Hosp. 2011;26:355-363)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.4918
Palabras clave: Sobrepeso. Obesidad. Prevalencia. Adul-

tos. España.

Correspondencia: Elena Rodríguez-Rodríguez.
Departamento de Nutrición. 
Facultad de Farmacia. Universidad Complutense.
28040 Madrid.
E-mail: elerodri@farm.ucm.es

Recibido: 1-VI-2010.
1.ª Revisión: 22-VII-2010.
Aceptado: 22-VII-2010.



Abreviaturas

BIA: Bioimpedancia eléctrica.
GC: Grasa corporal.
IMC: Índice de Masa Corporal.
OB: Obesidad.
SP: Sobrepeso.

Introducción

La obesidad es un problema de salud público priori-
tario debido, por una parte, al gran número de personas
afectadas, y que continúa en aumento, y, por otra, a sus
graves consecuencias sobre la salud1.

De acuerdo con los últimos datos de los que se dispone,
a nivel mundial más de 1 billón de adultos presentan
exceso de peso y, en concreto, 300 millones de ellos son
obesos. La prevalencia de unos países a otros es muy
variable, estando por debajo del 5% en China, Japón y
ciertos países de África y llegando a superar el 75% en
otros, como es el caso de Samoa (país que comprende un
grupo de islas perteneciente al archipiélago de la Polinesia
al sur del Pacífico). Sin embargo, incluso en países con una
prevalencia relativamente baja, como el caso de China, en
algunas ciudades llega a alcanzar el 20%2. En España,
según el último estudio realizado al respecto en población
adulta (entre 25 y 60 años), en el año 2000, la prevalencia
de sobrepeso era del 38,5% y la de obesidad del 14,5%, lo
que significa que uno de cada dos adultos presenta un peso
superior al recomendable3. Además, se prevé que estas
cifras continúen en aumento y se estima que, si no se actúa
inmediatamente, para el año 2030 el 100% de la población
adulta americana presentará obesidad, mientras que en
España, hasta ése año, la población obesa masculina
aumentará en el 33% y la femenina en el 37%4,5.

En cuanto a las repercusiones sobre la salud, la obe-
sidad se ha relacionado con un incremento del riesgo de
padecer algunas enfermedades, entre las que se
encuentran la diabetes, hipertensión, dislipemias,
enfermedad cardiovascular y ciertos tipos de cáncer6.

Cabe destacar que, a parte de las consecuencias que
tiene su padecimiento sobre la salud del propio indivi-
duo, se ha estimado que la obesidad, y las enfermeda-
des relacionadas a la misma, suponen un coste sanitario
del 2 al 7%7, y que en el caso concreto de España se
encuentra en el 7%8.

Ante esta situación, el objetivo del presente estudio fue
evaluar la prevalencia de sobrepeso y obesidad en adultos
españoles con el fin de comprobar cuál es la situación
actual y ver cómo ha evolucionado en los últimos años.

Material y métodos

Sujetos del estudio

En este estudio se ha utilizado información obtenida
durante de la realización del estudio FANPE (Fuentes

Alimentarias de Nutrientes en Población Española),
que se realizó bajo la contratación de la AESAN
(Agencia Española de Seguridad Alimentaria y Nutri-
ción) para conocer la ingesta de alimentos, energía y
nutrientes en la población española y las principales
fuentes alimentarias de nutrientes, prestando especial
atención al sodio.

Los sujetos del estudio fueron 418 adultos de 18 a 60
años (196 hombres y 222 mujeres), que fueron selec-
cionados para constituir una muestra representativa de
la población española en su conjunto. El trabajo de
campo fue realizado entre Enero y Septiembre del
2009.

El tamaño de muestra fue determinado teniendo en
cuenta los datos previos del estudio INTERSALT
(Intersalt Cooperative Research Group, 1988), con el
fin de que fuera representativo para cada sexo y
teniendo en cuenta un abandono del 25%. De esta
forma, el tamaño muestral inicialmente planeado fue
de 406 sujetos. Para realizar el muestreo se selecciona-
ron 15 áreas, de cada una de las cuales se eligió la capi-
tal y una zona semi-urbana/rural (al azar), de forma que
se obtuvieron 30 zonas de estudio. Dentro de cada zona
se dividió la muestra en 6 subgrupos, teniendo en
cuenta el sexo (varón/mujer) y la edad (18-30, 31-44 y
de 45-60 años). 

Los sujetos estudiados fueron individuos sanos, que
vivían en sus hogares, por lo que no han sido incluidas
en este estudio personas hospitalizadas o residentes en
residencias, instituciones o comunidades. Se conside-
raron criterios de exclusión el tener un diagnóstico de
diabetes, hipertensión o enfermedad renal o el estar uti-
lizando diuréticos. 

Todas las personas seleccionadas para participar en el
estudio fueron informadas sobre el objetivo del mismo,
sobre los análisis que se les realizarían y el número y tipo
de entrevistas y test que se llevarían a cabo, para solicitar
su autorización firmada de participación , de acuerdo con
los requerimientos éticos de la Facultad de Farmacia
(Universidad Complutense de Madrid).

En cada una de las 30 zonas de muestreo, cuando un
sujeto era excluido o no aceptaba la participación se
procedía a contactar con uno nuevo del mismo sexo y
franja de edad. Finalmente de las 1.835 personas a las
que se propuso participar en el estudio, aceptaron 492
(26,8%). De estas, 74 fueron excluidas por no cumplir
con los criterios de inclusión, siendo la población final
estudiada de 418 individuos (53,6% de mujeres)
(22,8% de la muestra contactada).

Métodos

En todas las poblaciones se utilizaron las mismas
encuestas, aplicadas en el mismo orden, con idénticas
instrucciones, se utilizó el mismo material (de la misma
marca y contrastado para conseguir medidas equipara-
bles) y con personas entrenadas y capacitadas para la
realización del estudio. 
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– Información antropométrica: El peso y la talla
fueron determinados utilizando una balanza digital
electrónica (Seca Alpha, GmbH & Co., Igni, France;
rango 0,1-150 kg, precisión 100 g) y un estadiómetro
digital Harpenden (Pfifter, Carlstadt, NJ, USA; range
70-205 cm, precisión 1 mm), respectivamente. Para
realizar ambas medidas, los individuos llevaban puesta
su ropa interior y una bata. Todos los datos se registra-
ron siguiendo las normas de la OMS9. El Índice de
Masa Corporal (IMC) se calculó dividiendo el peso
entre la talla al cuadrado (IMC = peso [kg]/talla [m]2) y
se ha utilizado para clasificar a la población según su
estado ponderal estableciéndose los siguientes crite-
rios9,10:

• Bajo peso: IMC < 18,5 kg/m2.
• Normopeso: IMC: 18,5-24,9 kg/m2.
• Sobrepeso: IMC: 25-29,9 kg/m2.
• Obesidad: IMC ≥ 30 kg/m2.
• - Tipo I: IMC: 30-34,9 kg/m2.
• - Tipo II: IMC: 35-39,9 kg/m2.
• - Mórbida: IMC ≥ 40 kg/m2.

El porcentaje de grasa corporal (%GC) se determinó
mediante el aparato de Bioimpedancia eléctrica (BIA)
automático OMRON BF306 Body Fat Monitor (Shi-
mogyo-ku, Kyoto, Japan), que mide la impedancia de
brazo a brazo a lo largo de la cintura escapular, esto es,
en la parte superior del tronco. La técnica se basa en la
diferente resistencia que ofrecen el agua y los tejidos
corporales al paso de una corriente eléctrica, por ello la
medida permite establecer la composición corporal de
cada individuo y, en concreto, el %GC. Teniendo en
cuenta que las cifras normales de %GC son del 10 al
20% en varones y del 20 al 30% en mujeres11,12, se ha
considerado que existe exceso de grasa cuando dichos
valores son mayores de 20 y del 30% en hombres y
mujeres, respectivamente.

La circunferencia de cintura se midió con el indivi-
duo de pié, en el punto medio entre la última costilla y
la cresta ilíaca, en un plano horizontal al suelo9,13, con
una cinta métrica metálica flexible marca Holtain
(rango 0-150 cm, 1 mm de precisión). La circunferen-
cia de la cintura es un parámetro antropométrico muy
usado para valorar la obesidad y el contenido de grasa
abdominal14 y, aunque existen diferentes criterios para
definir la existencia de obesidad abdominal y el
aumento del riesgo cardiovascular, se ha considerado
el del panel de expertos en hipercolesterolemia
(NCEP-ATP III, 2002)15, que establece como puntos de
corte de perímetro de cintura 102 cm en varones y 88
cm en mujeres.

Se calculó la relación cintura/altura dividiendo la
cintura (cm) entre la talla (cm). Este parámetro es un
índice más estable que la medición de la cintura pues,
al corregir por la talla, se evita sobreestimar el riesgo en
individuos altos y subestimarlo en los de baja esta-
tura16. Además de indicar la presencia de obesidad cen-
tral, es muy útil para valorar el riesgo de cardiopatía,

síndrome metabólico, hipertensión arterial, dislipemias
y riesgo cardiovascular en general. Aunque no ha sido
establecido un punto de corte hasta el momento por
ningún Organismo nacional o internacional, la mayoría
de estudios indican que los riesgos anteriormente des-
critos se encuentran aumentados cuando la relación
cintura/altura es igual o superior a 0,5, tanto en hom-
bres como en mujeres17-21, habiendo tomado como
punto de corte dicho valor en el presente trabajo. 

– Actividad física: Los individuos rellenaron un
cuestionario sobre su actividad física habitual22. De esta
forma, debían indicar las horas que dedicaban a dormir,
comer, practicar deportes, etc. durante los días lectivos
y los fines de semana. Se estableció un coeficiente de
actividad para cada sujeto multiplicando el tiempo
dedicado a cada actividad por unos coeficientes deter-
minados23,24 – 1 para dormir y estar tumbado en reposo,
1,5 para actividades muy ligeras (aquellas que pueden
realizarse sentado o permaneciendo de pie como plan-
char, escribir, pintar, etc.), 2,5 para actividades ligeras
(por ejemplo, pasear), 5 para actividades moderadas
(por ejemplo, jugar al tenis, esquiar o bailar) y 7 para
actividades intensas (por ejemplo, talar árboles, jugar
al baloncesto, etc.) – después se dividió el resultado
entre 24.

De esta manera se obtienen dos coeficientes: uno
para días laborables y otro para días festivos. El coefi-
ciente del día laborable se multiplica por 6, y después
se suma el coeficiente correspondiente al día festivo y
el total se divide por 7. El resultado obtenido es el coe-
ficiente de actividad individualizado, que multiplicado
por el gasto basal23,24 permite hacer una estimación del
gasto energético de cada individuo.

Análisis estadístico

Se presentan valores medios y desviación típica para
cada uno de los parámetros estudiados o porcentajes de
respuestas a las diferentes cuestiones. Las diferencias
entre medias fueron establecidas utilizando la prueba de
la “t” de Student y, en los casos en los que la distribución
de los resultados no fue homogénea, se aplicó la prueba
estadísticas no paramétrica del test de Mann-Whitney.
También se calcularon los coeficientes de correlación
lineal entre datos. Para la comparación de variables cua-
litativas se ha empleado el test de la Chi cuadrado. Se
consideran significativas las diferencias con p < 0,05.
Para realizar el análisis se ha utilizado el programa
RSIGMA BABEL (Horus Hardward, Madrid).

Resultados

Las características antropométricas de los sujetos
estudiados se muestran en la tabla I. La edad media de
la muestra estudiada fue de 36,4 ± 11,8 años. El peso,
talla, IMC, circunferencia de la cintura y la relación
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cintura/altura fueron superiores en los varones que en
las mujeres, mientras que el %GC fue superior en estas
últimas. La prevalencia de sobrepeso en la población
fue del 34,2%, siendo mayor en los varones (43,9%)
que en las mujeres (25,7%); y la de obesidad fue del
13,6% (11,2% de tipo I, 2,2% de tipo II y 0,2% de obe-
sidad mórbida), sin existir diferencias entre sexos
(tablas II y III). Un 70,2% de la población presentó
exceso de grasa corporal, un 22,2% obesidad central
(tomando como referencia la circunferencia de la cin-
tura) y un 54,7% obesidad central y riesgo cardiovas-
cular (al presentar relaciones cintura/altura ≥ 0,5). En
el grupo de los varones hubo un mayor porcentaje de
individuos con exceso de grasa corporal y una mayor
prevalencia de obesidad central y riesgo cardiovascular
(relación cintura/altura ≥ 0,5) que en el grupo de las
mujeres (tablas I y II). 

Al analizar la situación antropométrica del colectivo
por franjas de edad, observamos que en el grupo de las
mujeres la prevalencia de sobrepeso fue menor en la
franja de los 18-29 años que en el resto, alcanzando las
mayores cifras en el grupo de los 50-60 años; mientras
que la prevalencia de obesidad fue menor en los grupos
de 18-29 y 30-39 años. Para los varones, la prevalencia
de sobrepeso fue menor en los grupos de 18-29 y 30-39
años, mientras que la de obesidad fue menor en la franja
de los 18-29 años que en el resto de los grupos (tabla II). 

En ambos sexos el porcentaje de personas con sobre-
carga ponderal fue menor en la franja de los 18-29 años
que en el resto de los grupos, aumentando progresiva-
mente a medida que aumentaba la edad (tabla II). En
relación con esto, se ha encontrado una correlación
positiva y significativa entre el IMC y la edad (r =
0,3507; p < 0,001) (fig. 1). 

Tanto en varones como en mujeres, el porcentaje de
individuos con obesidad central (medida tanto por la
circunferencia de la cintura como por la relación cin-
tura/talla) fue menor en el grupo de 18-29 años con res-
pecto al resto, y alcanzó las mayores cifras en el grupo
de 50-60 años (tabla II), existiendo, además, una rela-
ción positiva y significativa entre la circunferencia de
la cintura y la edad (r = 0,3951; p < 0,001) (fig. 2).

Discusión

El presente estudio proporciona información
reciente sobre el estado antropométrico y la prevalen-
cia de sobrepeso y obesidad en adultos españoles.

Tal y como era de esperar, y coincidiendo con lo
observado en diversos estudios25-27, el peso, la talla y la
circunferencia de la cintura (y por lo tanto los paráme-
tros que dependen de ellos, como el IMC y la relación

Tabla I
Datos antropométricos de la muestra estudiada. Diferencias en función del sexo

Varones (n = 196) Mujeres (n = 222) Total (n = 418)

Edad (años) 36,2 ± 11,7 36,6 ± 11,9 36,4 ± 11,8
Peso (kg) 81,2 ± 13,1*** 63,6 ± 10,9*** 71,8 ± 14,8
Talla (cm) 175,6 ± 7,4*** 161,4 ± 6,6*** 168,0 ± 9,9
IMC (kg/m2) 26,4 ± 4,1*** 24,4 ± 4,0*** 25,3 ± 4,1

Situación ponderal (%)
Normopeso 39,8 (78/196)*** 63,1 (140/222)*** 52,2 (218/418)
Sobrepeso (SP) 43,9 (86/196)*** 25,7 (57/222)*** 34,2 (143/418)
Obesidad (OB) 16,4 (32/196) 11,3 (25/222) 13,6 (57/418)
Sobrecarga ponderal (SP+OB) 60,3 (118/196)*** 37,0 (82/222)*** 47,8 (200/418)

Porcentaje de grasa corporal (%) 24,4 ± 6,9*** 33,1 ± 6,9*** 29,0 ± 8,1
Exceso de grasa corporal (%)# 73,7 (143/194) 67,1 (147/219) 70,2

Cintura (cm) 92,4 ± 11,7*** 80,2 ± 12,0*** 85,9 ± 13,3
Obesidad central (%)† 18,6 (36/194) 25,3 (56/221) 22,2

Cintura/altura 0,53 ± 0,07 0,50 ± 0,08 0,51 ± 0,08
Valores de riesgo (%)†† 65,5 (127/194)*** 45,3 (100/221)*** 54,7 (227/415)

#> 20% en varones y 30% en mujeres. ***p < 0,001.
†cintura ≥ 102 cm en varones y ≥ 88 cm en mujeres.
††cintura/altura ≥ 0,5.

Fig. 1.—Relación entre el IMC y la edad en la muestra estudiada.
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cintura/altura), fueron más elevados en varones que en
mujeres, mientras que el %GC fue mayor en estas últi-
mas. Las diferencias en la composición corporal obser-
vada entre sexos se deben, principalmente, a la acción
de las hormonas esteroideas, que son responsables del

dimorfismo sexual que se desarrolla en la pubertad y se
mantiene durante el resto de la vida28.

De forma general, la prevalencia de sobrepeso y obe-
sidad encontrada en nuestro estudio fue del 34,2% y del
13,6%, respectivamente. Al comparar los datos obteni-
dos con los encontrados en otros países, España se sitúa
en una posición intermedia, entre países como Arabia
Saudí, USA, Reino Unido, Polonia, Australia, Canadá y
Sudáfrica, que tienen las mayores cifras de sobrepeso y
obesidad (72,5 y 35,6%; 66,3 y 32,2%; 61,0 y 22,7%;
52,2 y 18%; 49,0 y 16,4%; 48,2 y 14,9% y 45,1 y 24%,
respectivamente), y Japón, China e Indonesia, que pre-
sentan los valores más bajos (23,2 y 3,10%; 18,9 y 2,9%
13,4 y 2,4%, respectivamente)7. Cabe destacar que, den-
tro de los diferentes grados de obesidad, la predominante
es la tipo I, habiéndose encontrado tan sólo un 0,2% de
casos de obesidad mórbida, dato que contrasta con el
5,7% registrado en población adulta americana29.

En general, las cifras de sobrepeso (IMC: 25-29,9
kg/m2) y obesidad (IMC ≥ 30 kg/m2) obtenidas en esta

Tabla II
Situación ponderal de la muestra estudiada en función del sexo y el grupo de edad (%)

18-29 (n = 147) 30-39 (n = 102) 40-49 (n = 95) 50-60 (n = 74) Total (n = 418)

Mujeres
Bajo peso (IMC < 18,5 kg/m2) 3,8 0 0 0 1,4
Normopeso (IMC: 18,5-24,9 kg/m2) 77,2 58,0a* 61,5 36,6 a***b*c* 61,7
Sobrepeso (IMC: 25-29,9 kg/m2) 15.2 34,0a* 19,2 43,9a**c** 25,7
Obesidad (IMC ≥ 30 kg/m2) 3,8 8 19,3a* 19,5a* 11,3

Tipo I (IMC: 30-34,9 kg/m2) 3,8 8 15,4a* 17,1a* 9,9
Tipo II (IMC: 35-39,9 kg/m2) 0 0 3,9 2,4 1,4
Mórbida (IMC ≥ 40 kg/m2) 0 0 0 0 0

Sobrecarga ponderal (IMC ≥ 25 kg/m2) 19a* 42a** 38,5a* 63,4a***b*c* 37,0
Obesidad central (cintura ≥ 88 cm) 10,1 20,0a* 29,4a** 56,1a***b**c** 25,3
Obesidad central (cintura/altura ≥ 0,5) 21,5 50,0a*** 52,9a*** 75,6a***b**c* 45,3

Varones
Bajo peso (IMC < 18,5 kg/m2) 2,9 0 0 0 1,0
Normopeso (IMC: 18,5-24,9 kg/m2) 60,3d* 32,7a**d** 20,9a***d*** 27,3a*** 38,8d***
Sobrepeso (IMC: 25-29,9 kg/m2) 30,9d* 44,2 58,1a**d*** 51,5a* 43,9d***
Obesidad (IMC ≥ 30 kg/m2) 5,9 23,1a**d* 21,0a* 21,2a* 16,4

Tipo I (IMC: 30-34,9 kg/m2) 2,9 21,2a** 14,0 18,2a* 12,8
Tipo II (IMC: 35-39,9 kg/m2) 2,9 1,9 7,0 0 3,1
Mórbida (IMC ≥ 40 kg/m2) 0 0 0 3,0 0,5

Sobrecarga ponderal (IMC ≥ 25 kg/m2) 36,8d* 67,3a***d** 79,1a***d*** 72,7a*** 60,3d***
Obesidad central (cintura ≥ 102 cm) 5,5 25.0a** 26,2a** 27,3a**d** 18,6
Obesidad central (cintura/altura ≥ 0,5) 28,4 78,9a***d** 85,7a***d*** 93,9a***b*d* 65,5

Total
Bajo peso (IMC < 18,5 kg/m2) 3,4 0a* 0a* 0a* 1,2
Normopeso (IMC: 18,5-24,9 kg/m2) 69,4 45,1a*** 43,2a*** 32,4a** 51,0
Sobrepeso (IMC: 25-29,9 kg/m2) 22,5 39.2a** 36,8a* 47,3a*** 34,2
Obesidad (IMC ≥ 30 kg/m2) 4,8 15,7a** 20a*** 20,3a** 13,6

Tipo I (IMC: 30-34,9 kg/m2) 3,4 14,7a** 14,7a** 17,5a** 11,2
Tipo II (IMC: 35-39,9 kg/m2) 1,4 1,0 5,3 1,4 2,2
Mórbida (IMC ≥ 40 kg/m2) 0 0 0 1,4 0,2

Sobrecarga ponderal (IMC ≥ 25 kg/m2) 27,3 54,9a*** 56,8a*** 67,6a*** 47,8
Obesidad central (cintura ≥ 88/ ≥ 102) 7,5 22,5a** 28,0a*** 43,2a***b**c* 22,2
Obesidad central (cintura/altura ≥ 0,5) 24,7 64,7a*** 67,7a*** 83,8a***b**c* 54,7

adiferencias con respecto al grupo de 18-29 años. bdiferencia con respecto al grupo de 30-39 años. cdiferencia con respecto al grupo de 40-49 años. ddiferencias entre sexo
dentro de cada grupo. *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001.

Fig. 2.—Relación entre la circunferencia de la cintura y la edad
en la muestra estudiada.
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investigación son algo inferiores a las descritas en otros
estudios realizados en España y en Europa (tabla III).
En concreto, son inferiores a las descritas en el estudio
DORICA, en el que se encontró un 39,2% de sobrepeso
y 15,5% de obesidad al analizar conjuntamente los
datos obtenidos de diferentes estudios nacionales lle-
vados a cabo entre los años 1990 y 20003 y a las cifras
observadas en la última Encuesta Nacional de Salud de
España36, en la que, a partir de datos autoreferidos de
peso y talla, se estimó una prevalencia del 37,8% y
15,6% de sobrepeso y obesidad, respectivamente, en
población mayor de 18 años.

Al comparar la prevalencia de sobrepeso entre sexos
encontramos que fue superior en los varones que en las
mujeres, lo que coincide con lo observado por otros
autores en estudios realizados en España y otros paí-
ses3,7,36, exceptuando algunos países en vías de desarro-
llo como Indonesia, Arabia Saudí y Sudáfrica, en los
que se observa la tendencia contraria7.

En los países en vías de desarrollo la prevalencia de
obesidad también suele ser superior entre el colectivo

femenino que el masculino, mientras que en los países
desarrollados es variable y depende de las característi-
cas de cada uno7. En concreto, en nuestro estudio no se
observaron diferencias en cuanto a la prevalencia de
obesidad entre varones y mujeres, situación que coin-
cide con los resultados encontrados en la Encuesta
Nacional de Salud (2006), en la que la prevalencia fue
del 15,4 y del 15,7% en mujeres y varones, respectiva-
mente36, pero contrasta con la que se encontró al reali-
zar el estudio DORICA, en el que la prevalencia de
obesidad fue superior en el colectivo femenino que en
el masculino (17,5 vs 13,2%)3.

Aunque el IMC es un indicador de sobrepeso y obe-
sidad válido y aceptado a nivel mundial y se usa en la
mayoría de estudios epidemiológicos con este fin37,38,
no proporciona una medida directa de la grasa corpo-
ral, ni precisa la existencia de obesidad central, que es
la que se asocia con un mayor riesgo cardiovascular39,40.
Por ello, en el presente estudio también se han reali-
zado medidas del nivel de adiposidad total, mediante
BIA, y de la adiposidad central, a partir de la medida de

Tabla III
Datos relativos a la circunferencia de la cintura e IMC encontrados en diferentes estudios españoles y europeos

Lugar n Edad (años) Cintura (cm) % obesidad central IMC (kg/m2) Referencia

España 14.616 25-64 Varones: Total: 25 Varones: 30Aranceta et al., 2004
25-34 años: 87,15 ± 3,27 25-34 años: 24,91 ± 3,27
35-44 años: 91,16 ± 9,78 35-44 años: 26,01 ± 3,41
45-54 años: 94,46 ± 9,72 45-54 años: 26,71 ± 3,62
55-64 años: 96,85 ± 8,93 55-64 años: 27,10 ± 3,48

Mujeres: Mujeres:
25-34 años: 74,35 ± 8,88 25-34 años: 23,21 ± 3,57
35-44 años: 78,80 ± 10,84 35-44 años: 25,07 ± 4,21
45-54 años: 85,13 ± 11,59 45-54 años: 27,58 ± 4,69
55-64 años: 87,13 ± 10,06 55-64 años: 28,50 ± 4,71

Andalucía 3.421 25-60 Varones: 92,8 ± 11,4 Varones: 26,5 ± 4,2 31Mataix et al., 2005
Mujeres: 82,0 ± 13,9 Mujeres: 26,2 ± 5,2

Girona 3.162 25-74 Varones: 94,1 Varones: 20,7 Varones: 27,3 32Shröder et al., 2007
Mujeres: 82,5 Mujeres: 29,5 Mujeres: 26,4

Madrid 1.344 31-70 Varones: 94,2-102.1 33Martínez et al., 2008
Mujeres: 81,1 ± 93,1

España 17.980 18-80 Total: 51 34Casanueva et al., 2009

Sur de Europa 31.289 18-80 Varones: 99,4 ± 12,9 Varones: 28,2 ± 4,5 13Balkau et al., 2007
Mujeres: 91,3 ± 14,7 Mujeres: 27,9 ± 5,6

Noroeste de Europa 29.582 18-80 Varones: 97,8 ± 13,5 Varones: 27,2 ± 4,6 13Balkau et al., 2007
Mujeres: 88,3 ± 14,8 Mujeres: 26,4 ± 5,6

Este de Europa 30.375 18-80 Varones: 96,9 ± 13,7 Varones: 27,5 ± 4,8 13Balkau et al., 2007
Mujeres: 89,7 ± 15,7 Mujeres: 27,6 ± 6,0

Sur de Europa 31.289 18-80 Varones: 99,4 ± 12,9 Varones: 28,2 ± 4,5 35Fox et al., 2009
Mujeres: 91,3 ± 14,7 Mujeres: 27,9 ± 5,6

Noroeste de Europa 29.582 18-80 Varones: 97,8 ± 13,5 Varones: 27,2 ± 4,6 35Fox et al., 2009
Mujeres: 88,3 ± 14,8 Mujeres: 26,4 ± 45,6

Este de Europa 30.375 18-80 Varones: 96,9 ± 13,7 Varones: 27,5 ± 4,8 35Fox et al., 2009
Mujeres: 89,7 ± 15,7 Mujeres: 27,6 ± 6,0



la circunferencia de la cintura y de la relación entre
dicha circunferencia y la altura.

Aunque algunas investigaciones en las que se com-
paran las estimaciones de adiposidad medidas por
diferentes métodos (BIA de cuatro electrodos, antro-
pometría, DEXA) y por autoanalizadores bipolares
encuentran diferencias individuales detectando una
significativa influencia de factores como la edad o el
sexo41,42, otras investigaciones encuentran correlacio-
nes altas entre la BIA bipolar y otros métodos, siendo
la primera técnica lo suficientemente aceptable como
para poder ser utilizada en estudios de valoración
nutricional con carácter epidemiológico43,44. De
hecho, la BIA es un método válido45 y muy usado en
las investigaciones clínicas para determinar el %GC
debido a su relativamente bajo coste, su facilidad de
uso y su fácil portabilidad46.En este sentido, el %GC
en los individuos estudiados fue muy elevado, presen-
tando casi 3/4 partes de la población exceso de la
misma (tabla I). 

Nuestros valores son superiores a los encontrados
por Martín et al.47 y Sotillo et al.48 en población adulta
de Madrid y Andalucía, respectivamente, que fue estu-
diada en el año 2000 en ambos casos, y a los observa-
dos por Deurenberg et al.49 en población europea,
habiéndose utilizado también en estos estudios la BIA
como método para determinar la grasa corporal. Por
ello, aunque esta situación podría ser debida a que al
usar como BIA un modelo bipolar, que pudiera sobre-
estimar el porcentaje de grasa corporal medido, tam-
bién puede ser debida a que se haya producido un
aumento del %GC en la población en los últimos 10
años debido, entre otras razones, al paulatino descenso
de la actividad física realizada36,50, pues el ejercicio
físico se relaciona directamente, y de forma inversa,
con la grasa corporal51. En relación con esto, en nuestro
estudio, teniendo en cuenta la edad y el sexo, se
observó una asociación inversa entre las horas dedica-
das a realizar deporte a la semana y el %GC (β=-
13,152; R2 = 0,4022; p < 0,001).

Por otra parte, el porcentaje de individuos con obesi-
dad central medida por la circunferencia de la cintura y,
por lo tanto riesgo cardiovascular elevado, observado
en el presente estudio, y como ocurría con el IMC, tam-
bién fue algo inferior a los valores hallados, utilizando
los mismos criterios, por otros autores en población
española31-34 y europea13,35,52 (tabla III). 

La menor prevalencia de sobrepeso/obesidad y obe-
sidad central observada en nuestro estudio, con res-
pecto a otros realizados en este sentido y que han sido
comentados anteriormente, podría ser debida a que en
este estudio no se han incluido personas con diabetes o
hipertensión, que son patologías que pueden asociarse
a la obesidad53,54, lo que puede haber producido una
ligera infravaloración del número de casos de sobre-
peso y obesidad encontrados. Sin embargo, esta menor
prevalencia también puede deberse a que en la mayoría
de los estudios la edad media es más elevada que en el
nuestro y, tal y como ha sido previamente descrito en

esta y en otras investigaciones, existe un aumento del
IMC y la obesidad central con la edad, produciéndose
el mayor aumento a partir de los 20-29 años y llegando
al pico más alto a los 50-60 años3,7,12,55-58.

En este sentido, cuando la población menor de 25
años no es considerada en el análisis estadístico, se
obtiene una prevalencia de sobrepeso del 38%, de obe-
sidad del 16,3% y de obesidad central del 26,7%, datos
que están más próximos a los descritos por otros auto-
res (tabla III), llegando a ser superiores en algunos
casos, como ocurre al compararlos con los del estudio
DORICA3 (tabla III). Estos resultados indican que,
teniendo en cuenta el mismo rango de edad, la preva-
lencia de sobrepeso y obesidad ha aumentado en
España con respecto al año 2000, lo que coincide con el
incremento observado a nivel mundial7,59.

En cuanto a la relación cintura/altura, el 42,7% de la
población estudiada presenta valores elevados, lo que
significa que casi la mitad de la población presenta
obesidad abdominal y riesgo de sufrir enfermedad car-
diovascular. Según nuestro conocimiento, este es el
primer estudio a nivel nacional en el que se ha determi-
nado la relación cintura/talla ya que, aunque en el estu-
dio DORICA se dan datos de cintura y talla, no aporta
información sobre la relación entre ambas medidas30,
por lo que no podemos evaluar como ha evolucionado
la situación de obesidad central (medida por este pará-
metro) ni de riesgo cardiovascular en nuestro país en
los últimos años.

Al comparar nuestros datos de cintura/talla con los
valores obtenidos por otros autores, encontramos que
éstos son inferiores a los obtenidos al estudiar 6.729
adultos (30-60 años) de las Islas Canarias (se obtuvie-
ron valores de 0,56 ± 0,08 para varones y de 0,54 ± 0,13
para mujeres)60 y superiores a los obtenidos en pobla-
ción oriental, como es el caso de China (donde se obtu-
vieron valores de 0,48 ± 0,05 en varones y 0,45 ± 0,05
en mujeres al estudiar 55.563 sujetos)61, Korea (con
valores de 0,50 ± 0,05 en varones y de 0,50 ± 0,07 en
mujeres, al estudiar 5.429 individuos)62 y Japón (en
donde al estudiar un colectivo de 8.278 hombres y
mujeres se observó que el 57% de los primeros y el
34,8% de las segundas presentaba valores ≥ 0,5)63.

Como resumen, y a modo de conclusión, destacar
que la población española se encuentra en una situa-
ción alarmante con respecto al padecimiento de sobre-
peso y obesidad, no sólo por las elevadas cifras de IMC
y obesidad central (medida tanto por la circunferencia
de la cintura como por la relación cintura/talla) y grasa
corporal encontrados, sino porque, además, más de la
mitad de la población presenta riesgo de padecer enfer-
medad cardiovascular al presentar circunferencias de
cintura y relaciones cintura/talla elevadas. Por otra
parte, debido a que la situación ha empeorado con res-
pecto a datos obtenidos en estudios anteriores, sería
necesario realizar todos los esfuerzos posibles para dis-
minuir las cifras de sobrepeso y obesidad existentes en
nuestro país y reducir así el riesgo de padecer enferme-
dades asociadas al exceso de peso.
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THE REALITY OF HOME-BASED PARENTERAL
NUTRITION IN SPAIN

Abstract

It is important to be acquainted with the magnitude
and characteristics of Parental Home Nutrition NPD in
Spain to fundamentally provide decision making in clin-
ics as well as the steps to be taken based on knowledge.

Aim: To be aware of the perception and characteristics
of the NPD in Spain throughout the year 2008.

Material and methods: Description Time Research
made in the 713 Spanish hospitals including those listed in
the Health, Social, Social Political and Equanimity Min-
istry, which fulfilled the criterion inclusion during 2008.
The Hospital Pharmacy Services were contacted through
telephone survey.

Results: From the 713 hospital included, 62(8, 70%) car-
ried out NPD, treating 228 patients, of which 201 (88, 16%)
were adults. The prevalence in Spain was of 4,91/106inhab-
itants during 2008, being in adults 5,06/106 inhabitants and
in children 4,01/106 inhabitants. The Autonomous Com-
munity of Madrid reached the highest prevalence 11,53/106

inhabitants. The Nutritional Units carried out the follow-
ing up in 26 of the hospitals.

Conclusions: With this work, a base for the future
analysis and investigation about the situation of the NPD
is established. It can also be a reference for different data
bases.

(Nutr Hosp. 2011;26:364-368)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.5203
Key words: Nutritional support. Parenteral nutrition. Paren-

teral nutrition Home. Parenteral nutrition home total.

Resumen

Es importante conocer la magnitud y características de
de la Nutrición Parenteral Domiciliaria NPD en España
fundamentalmente para facilitar que la toma de decisio-
nes tanto clínicas como de gestión se realicen basadas en
el conocimiento. 

Objetivo: conocer el alcance y las características de la
NPD en España durante el año 2008. 

Material y métodos: Estudio Descriptivo Transversal
en los713 hospitales Españoles incluidos en el listado del
Ministerio de Sanidad, Política Social e Igualdad que
cumplieron los criterios de inclusión. durante el año 2008.
Se contactó con los Servicios de Farmacia Hospitalaria
mediante encuesta telefónica.

Resultados: De los 713 hospitales incluidos, 62 (8,70%)
llevaron a cabo NPD, tratando a 228 pacientes, de los que
201(88,16%) fueron adultos. La prevalencia en España
de NPD fue de 4,91/106 habitantes durante el año 2008,
siendo en adultos de 5,06 /106habitantes yen niños 4,01/106

habitantes. La Comunidad Autónoma de Madrid fue la
de mayor prevalencia 11,53/106 habitantes. El segui-
miento lo realizaron las Unidades de Nutrición en 26 de
los hospitales.

Conclusiones: Con este trabajo se establece una base
para futuros análisis e investigaciones sobre la situación
de la NPD así como puede ser un referente para diferentes
registros.

(Nutr Hosp. 2011;26:364-368)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.5203
Palabras clave: Apoyo nutricional artificial. Nutrición

parenteral. Nutrición parenteral en el domicilio. Nutrición
parenteral total en el domicilio.

Introducción

La Nutrición Parenteral Domiciliaria (NPD) es una
modalidad de soporte nutricional que permite la admi-
nistración de las soluciones de nutrición parenteral en
el propio domicilio del enfermo1. Este tipo de trata-

miento se inició a finales de 1960 en Estados Unidos y
en algunos países europeos a principios de 1970 aun-
que en España, los primeros datos sobre pacientes con
NPD son de 19802.

En España las fórmulas de NPD se preparan en los
Servicios de Farmacia Hospitalaria acreditados, ya que
la mezcla de nutrientes debe realizarse en condiciones
de estricta asepsia, en el interior de una campana de
flujo laminar. También hay empresas farmacéuticas
que tienen un servicio de catering y le hacen llegar al
paciente la fórmula a su propio domicilio. Otra opción
que se puede utilizar son las bolsas listas para usar
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(RTU) que en ocasiones se adaptan a las necesidades
del paciente, añadiéndoles los micronutrientes (vitami-
nas y minerales) cuando se considere oportuno2.

Conocer la magnitud y características de esta moda-
lidad terapéutica reviste un importante interés desde
diversos puntos de vista. Esta información se ha tratado
de recoger con diversas iniciativas individuales y
colectivas3. Todas ellos persiguen la información
acerca de que enfermos pueden beneficiarse de esta
modalidad terapéutica, cuales son las patologías subsi-
diarias más prevalentes, la incidencia de las complica-
ciones y su importancia, conocer los resultados nutri-
cionales conseguidos y algunos incluso hacer una
aproximación sobre el impacto de estos tratamientos en
la calidad de vida percibida4 por los pacientes y cuida-
dores5. Además nos permitiría comparar las dos moda-
lidades de NP, la domiciliaria y la hospitalaria, así
como hacer un análisis de coste efectividad. Todo ello
posibilita la toma de decisiones basada en el conoci-
miento.

En España desde el año 1992 el registro del grupo
NADYA de la Sociedad Española de Nutrición Enteral
y Parenteral trata de cuantificar la dimensión de la
Nutrición Artificial Domiciliaria7, tipificar la distribu-
ción por patologías, vías y modos de infusión además
de otras variables. De sus informes se podría deducir
que la Nutrición Parenteral en España es menos utili-
zada que en otros países de la Comunidad Europea8-11.
Ante este hecho, es inevitable cuestionarse si en este
país está siendo infrautilizada, e intentar buscar una
explicación ante este hecho. El registro de NPD que
publica datos en España, es el desarrollado y mante-
nido por el grupo NADYA12-20 hay una participación
variable de los centros hospitalarios debido muy proba-
blemente a su carácter voluntario, que unos años como
en 2003 han sido 14 los centros participantes6 , y otros
como en 2006 han sido 19 pero con una distribución
muy variable en su aportación ya que ese año se con-
centró el 75% de los pacientes en un solo hospital, tam-
bién se observa variabilidad en la participación de las
diferentes Comunidades Autónomas7. Estos hechos,
frecuentes en los informes del registro del grupo
NADYA, no se conoce si es a causa de que la NPD se
está utilizando de forma diferente en unos hospitales
respecto a otros o si el interés de los profesionales por
participar en el registro es lo que está haciendo que la
distribución sea diferente. Lógicamente estas limita-
ciones impiden tener una información real acerca del
número de pacientes tratados en España y de su distri-
bución geográfica. Es por ello, que en este trabajo nos
planteamos el objetivo de conocer la magnitud y distri-
bución de este tipo de tratamiento nutricional domici-
liario en España. 

Material y método

Estudio Descriptivo Transversal durante el año 2008
en los hospitales Españoles. Se contactó telefónica-

mente con todos los Servicios de Farmacia Hospitala-
ria de los hospitales incluidos en el listado del Ministe-
rio de Sanidad, Política Social e Igualdad que cumplie-
ron los criterios de inclusión, obteniendo los datos
mediante entrevista semi-estructurada realizada al
referente del Servicio de Farmacia Hospitalaria, par-
tiendo de un cuestionario desarrollado ad hoc. 

Criterios de inclusión; hospitales con servicio de far-
macia, que tuvieran camas de ingreso hospitalario. Cri-
terios exclusión; aquellos centros que por las caracte-
rísticas propias o de los pacientes no contemplaban la
posibilidad de tener NPD, como es el caso de los hospi-
tales penitenciarios-psiquiátricos, centros día y de
salud mental, residencias geriátricas, etc.

Para el análisis de los datos se consideró como
población pediátrica hasta los 14 años incluidos, consi-
derándose adultos al resto de edades. Se utilizaron téc-
nicas descriptivas mediante el cálculo de las frecuen-
cias y porcentajes de las variables cualitativas con sus
correspondientes Intervalos de Confianza (IC) del
95%, en el caso de las cuantitativas se utilizó la media y
desviación estándar. Representando, así mismo, las
más importantes mediante tablas y gráficos. Para el cál-
culo de las prevalencias se tomó como denominador la
media poblacional anual publicada por el Instituto
Nacional de Estadística. Para el análisis de los datos se
empleo el paquete estadístico SPSS® versión 15.0. 

Resultados

De los 919 hospitales del registro del Ministerio de
Sanidad, Política Social e Igualdad, 713 cumplieron los
criterios de inclusión, de ellos 62 (8,70%) hospitales
habían tenido pacientes con NPD. Durante el año 2008,
el número total de pacientes que recibieron NPD fue de
228, todos recibían seguimiento del propio hospital con
excepción de un caso que lo hacía por un hospital dife-
rente al que dispensaba la NPD. 

En 2008, los pacientes adultos que recibieron NPD
fueron 201 (88,16%) y los pacientes pediátricos fueron
27 (11,84%). La distribución geográfica de los pacien-
tes se muestra en la figura 1.

La prevalencia en España de NPD fue de 4,91
pacientes por millón de habitantes, siendo en los
pacientes adultos de 5,06 por millón de habitantes y de
4,01 en los pediátricos. La distribución de prevalencias
por Comunidades Autónomas se muestra en la tabla I,
siendo de destacar la prevalencia en la Comunidad de
Madrid que fue de 11,53/106 habitantes.

Las entidades suministradoras de las bolsas de NPD
en 33 de los 62 hospitales (53,23%) fue el Servicio de
Farmacia Hospitalaria, también se observó que el
suministro se llevo a cabo a través de empresas de cate-
ring y bolsas comerciales de preparación extemporá-
nea (RTU) o de forma mixta, como se refleja en la
figura 2.

La distribución de hospitales por provincia que han
desarrollado este tipo de tratamiento durante el año
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2008 se muestra en la tabla II, en la que se evidencia el
porcentaje ajustado por número total de hospitales en la
provincia, siendo Cuenca y Salamanca los que mayor
porcentaje de hospitales aplican este tratamiento.

El número de bolsas de NPD dispensadas en 2008
fueron 47.108, si bien uno de los hospitales no pudo
proporcionar este dato, lo que representa una media de
772,26 ± DS 544,58 (Rango: 2,947-3). La media de
bolsas por paciente en los 61 hospitales fue de 294,51 ±
ds 94,88 el paciente que menos bolsas recibió fueron 3
y el que más 365. 

Se ha encontrado una correlación ligeramente posi-
tiva entre el n.º de camas de los hospitales y el n.º de
pacientes con NPD (r = 0,61; p < 0,001).

El seguimiento, control, evolución y resolución de
problemas relacionados con la NPD se llevo a cabo

366 J. Juana-Roa y cols.Nutr Hosp. 2011;26(2):364-368

Tabla I
Prevalencia de NPD por millón de habitantes

en el año 2008 en las Comunidades Autónomas

Prevalencia
Comunidad N.º habitantes n.º pacientes/

millón de habitantes

Andalucía 8.252.571 2,79

Madrid 6.329.285 11,53

Cataluña 7.419.749 5,66

Comunid.Valenciana 5.062.138 5,33

País Vasco 2.164.643 3,23

Castilla la Mancha 2.062.206 3,39

Castilla León 2.560.425 5,08

Galicia 2.790.129 2,87

Ppdo Asturias 1.082.713 5,54

Aragón 1.336.195 5,24

Canarias 2.089.980 1,44

Extremadura 1.100.077 3,64

Islas Baleares 1.084.135 1,84

Cantabria 1.585.686 8,53

Region de Murcia 1.436.314 2,09

La Rioja 1.319.601 3,13

Fig. 1.—Distribución geográfica de los pacientes con NPD du-
rante el año 2008.

Tabla II
Distribución de hospitales por provincias con NPD

durante el año 2008

Provincia
N.º de Hospitales Porcentaje

hospitales con NPD ajustado

Madrid 78 9 11,54
Barcelona 118 7 5,93
Valencia 24 4 16,67
Asturias 19 3 15,78
Sevilla 19 3 15,78
Vizcaya 19 3 15,78
Alicante 21 2 9,52
A Coruña 16 2 12,50
Granada 8 2 25,00
Málaga 32 2 6,25
Pontevedra 17 2 11,76
Zaragoza 18 2 11,11
Álava 5 1 20,00
Albacete 7 2 28,57
Badajoz 14 1 7,14
Islas Baleares 20 1 5,00
Burgos 7 1 14,28
Cáceres 8 1 12,50
Cádiz 16 1 6,25
Córdoba 9 1 11,11
Cuenca 2 1 50,00
Guadalajara 5 1 20,00
Guipúzcoa 15 1 6,67
León 11 1 9,09
Lleida 16 1 6,25
La Rioja 4 1 25,00
Murcia 24 1 4,17
Las Palmas 17 1 5,88
Salamanca 2 1 50,00
Sta Cruz de Tenerife 20 1 5,00
Cantabria 8 1 12,50
Toledo 7 1 14,28
Zamora 3 1 33,33
Total 609 62 10,18%

Fig. 2.—Entidades suministradoras de la NPD durante 2008.
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mayoritariamente por los equipos responsables de las
Unidades de Nutrición, esto ocurrió en 26 hospitales
(41,94%) aunque también lo realizaron equipos de hospi-
talización domiciliaria, farmacia y el Servicio de endocri-
nología pediatría, siendo así mismo frecuente que el
seguimiento se realizara de forma coordinada entre dos
Servicios o Unidades tal como se muestra en la figura 3.

Discusión

Desde que se empezó a utilizar la NPD los avances
tecnológicos y novedades que han surgido en los últi-
mos años, como por ejemplo; las nuevas bolsas RTU y
los Servicios de catering, además de la mayor experien-
cia de los diferentes equipos sanitarios llevan a pensar
que la práctica de este tratamiento vaya en progresivo
aumento como así se constata en los registros secuen-
ciales del grupo NADYA, las ventajas que esto
implica, tanto para el paciente y su familia en comodi-
dad y para el sistema sanitario la oportunidad de mejora
de la gestión de camas de hospitalarias, mejores renta-
bilidad económica, hacen prever que esta modalidad de
NP de vaya convirtiendo progresivamente en una prác-
tica habitual de todos los hospitales de la geografía
española.

La prevalencia total de NPD en España durante el
año 2008, encontrada en este trabajo es mayor que los
datos publicados por el Registro del grupo NADYA
que la sitúa en 2,75 pacientes/millón de habitantes en al
año 200821 esta diferencia era de esperar, al tratarse
NADYA de un registro voluntario en el que participan
algunos hospitales de la geografía española y esta parti-
cipación está tan solo sustentada por el interés de los
profesionales implicados.

Llama la atención que hay Comunidades autónomas
en las que durante el año 2008 no hubo ningún paciente
con NPD, en alguna publicación7 se comenta que cier-
tas Comunidades Autónomas no introducen pacientes
en los registros, sin embargo no se corresponden total-
mente con las observadas en este trabajo.

La prevalencia de NPD en otros países europeos10,22, 23

es superior que en España, aunque hay que tener en
cuenta que los datos más recientemente publicados
corresponden al 2006, siendo 12,5 pacientes por millón
de habitantes en el Reino Unido10 y en Italia 24,5
pacientes por millón de habitantescon datos de 200523.
No se dispone de datos actualizados de prevalencia de
NPD en EE.UU, el último informe disponible24 es del
año 1995 y está basado en datos recopilados entre 1985
y 1992. En Japón aunque existe registro, su publicación
incluye datos muy parciales y tiene la dificultad de que
están publicados en japonés25.

Históricamente se observa que la NPD se ha utili-
zado mayoritariamente en los adultos6-13,15-24,25, estos
datos concuerdan con los resultados obtenidos en este
trabajo.

El hecho de que los hospitales con mayor número de
camas presenten mayor número de pacientes con NPD,
era de esperar dado la mayor especialización y disponi-
bilidad de medios tanto técnicos como humanos que
tienen estos hospitales más grandes. Sin embargo no se
han encontrado datos similares en la bibliografía con-
sultada. Este dato así mismo apoya el hecho de que el
seguimiento de los pacientes se realice mayoritaria-
mente por Unidades de Nutrición, si bien es sabido que
solo disponen de ella determinados hospitales en nues-
tro país. También lo apoyaría el dato de que el Servicio
de Farmacia Hospitalaria sea el mayor suministrador
de fórmulas. Todo ello puede hacer pensar que en algu-
nas Comunidades no existe la infraestructura necesaria
para permitir el desarrollo de un programa de Nutrición
Parenteral Domiciliaria7.

Los datos mostrados en el presente estudio son el fiel
reflejo de la realidad de la NPD durante el año 2008 en
España, se convierte por tanto en el “gold standard”
para la validación del registro español. Creemos que el
trabajo realizado por los diferentes grupos que desarro-
llan y mantienen los registros de NPD se vería poten-
ciado y dotado de fiabilidad y credibilidad si se realiza-
ran validaciones periódicas de los mismos, lo que
consideramos muy recomendable . De esta forma, dis-
poniendo de registros contrastados y validados, se
podrá llevar a cabo la toma de decisiones basadas en el
conocimiento.
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Fig. 3.—Equipos que realizaron el seguimiento de las NPD du-
rante 2008.
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PREVALENCE AND FACTORS ASSOCIATED
TO MALNUTRITION IN PATIENTS ADMITED

TO A MEDIUM-LONG STAY HOSPITAL

Abstract

Objectives: To determine the prevalence of hyponutri-
tion at admission at a mid- to long-term stay hospital. To
analyze the possible factors associated to hyponutrition;
the possible relationship with mortality at one month, and
the treatments for hyponutrition performed. 

Materials and method: Descriptive study from the labo-
ratory data obtained in 140 patients. For diagnosing
hyponutrition, a tool based on albumin, total cholesterol,
and lymphocytes levels was used. Demographical (age
and gender) and clinical data (presence of pressure soars,
nasogastric tube, dementia, neoplasm, previous admis-
sion to the ICU, and main diagnosis) were gathered at
admission as well as the mortality at the first month. The
treatments used for hyponutrition were reviewed.

Results: patients’ age was 77.1 years and 63% were
females. 17.1% of the patients presented normal nutri-
tional status, 50.7% met the criteria for mild hyponutri-
tion, 26.4% of moderate hyponutrition, and 5.7% of
severe hyponutrition. We found no association between
hyponutrition and gender, nasogastric tube, soars,
dementia or neoplasm, but we did so with age (P = 0.033).

We found a relationship between moderate-severe
hyponutrition and pressure soars (P = 0.036). We found
an association between hyponutrition and mortality at
one month (OR = 1.357, 95% CI 1.121 to 1.643; P = 0.02).
35.6% of the patients with moderate-severe hyponutri-
tion received therapy for this condition (28.9% with pro-
tein supplements and 6.7% with enteral diet). 

Conclusions: hyponutrition affects most of the patients
admitted to a mid to long-term stay hospitals and is asso-
ciated with higher mortality. One third of hyponutrition
patients receive nutritional therapy.

(Nutr Hosp. 2011;26:369-375)
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Resumen

Objetivos: Determinar la prevalencia de desnutrición
al ingreso en un hospital de media-larga estancia. Anali-
zar posibles factores asociados a la misma; la posible rela-
ción con la mortalidad y los tratamientos de desnutrición
realizados.

Material y métodos: Estudio descriptivo a partir de
datos analíticos obtenidos de 140 pacientes. Para el diag-
nóstico de desnutrición, se aplicó una herramienta
basada en niveles de albúmina, colesterol total y linfocitos
(CONUT). Se recogieron datos demográficos (edad, sexo)
y clínicos (presencia de úlceras por presión, sonda naso-
gástrica, demencia, neoplasia, estancia previa en UCI y
diagnóstico principal) al ingreso así como la mortalidad
en el primer mes de ingreso. Se revisaron los tratamientos
nutricionales administrados.

Resultados: La edad de los pacientes fue de 77,1 años y
el 63% eran mujeres. El 17,1% de los pacientes presen-
taba un estado nutricional normal, el 50,7% criterios de
desnutrición leve, el 26,4% de desnutrición moderada y el
5,7% de grave. No se halló asociación entre desnutrición y
sexo, sonda nasogástrica, úlcera, demencia o neoplasia
aunque sí con la edad (P = 0,033). Se halló asociación
entre desnutrición moderada-severa y úlcera por presión
(P = 0,036). Se encontró asociación entre desnutrición y
mortalidad a un mes (OR = 1,389, IC 95% de 1,142 a
1,688; P = 0,001). El 35,6% de los pacientes con desnutri-
ción moderada-severa recibió tratamiento nutricional
(28,9% suplementos proteicos y 6,7% dieta enteral). 

Conclusiones: La desnutrición afecta a la mayor parte
de los pacientes que ingresan en un hospital de media-
larga estancia y se asocia con mayor mortalidad. Un ter-
cio de los pacientes desnutridos reciben tratamiento
nutricional.

(Nutr Hosp. 2011;26:369-375)
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Abreviaturas

SENPE: Sociedad Española de Nutrición Parenteral
y Enteral.

CONUT: Control Nutricional.
X ± DE: Media ± Desviación Estándar.
UPP: Úlcera por presión.
UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
OR: Odds Ratio.
IC 95%: Intervalo de confianza al 95%.
IMC: Índice de masa corporal.

Introducción

La desnutrición en el ámbito hospitalario constituye
un problema importante por su prevalencia y morbili-
dad asociados, a pesar de lo cual continúa pasando
desapercibida para la mayor parte de los profesionales
y responsables sanitarios. En nuestro país, diferentes
estudios publicados han estimado la prevalencia de la
desnutrición hospitalaria en un rango que oscila entre
el 26,7 y el 50%1-8 aunque en un estudio realizado en La
Rioja se ha llegado a informar de hasta un 87,5%9. Esta
diferencia tan amplia entre prevalencias estaría en rela-
ción a las diferentes poblaciones analizadas y metodo-
logías empleadas. La desnutrición se ha asociado a un
aumento de la morbimortalidad, a un incremento de las
complicaciones postoperatorias y a la prolongación de
la estancia hospitalaria10-13 con el consiguiente aumento
del coste de la asistencia sanitaria. En menos del 10%
de los casos de desnutrición moderada-severa se reali-
zan interconsultas a las unidades de nutrición hospita-
laria5, dada la escasa conciencia del personal sanitario
en relación a este problema.

Un trabajo recientemente publicado por el grupo de
trabajo de desnutrición de la SENPE ha revisado las
diferentes herramientas de cribado de desnutrición de
las que se disponen en nuestro medio en un intento por
mejorar la detección precoz de esta patología14. Una de
las herramientas propuestas en dicho trabajo, Control
Nutricional (CONUT), se basa en la determinación de
albúmina, colesterol total y linfocitos absolutos para
ofrecer unas elevadas sensibilidad y especificidad en el
cribado de desnutrición15,16.

Objetivos

• Determinar la prevalencia de desnutrición al
ingreso en un hospital de media-larga estancia
(Hospital Universitario San Rafael de Granada). 

• Analizar posibles factores clínicos asociados a
desnutrición al ingreso. 

• Valorar la posible relación de la desnutrición con
la mortalidad en el primer mes de ingreso.

• Determinar el porcentaje de pacientes desnutridos
tratados y las características de dichos tratamien-
tos.

Métodos

Diseño del estudio

Estudio observacional retrospectivo de una cohorte
integrada por los 148 pacientes que ingresaron en el
Hospital Universitario San Rafael de Granada en el
periodo comprendido entre el 1 de octubre y el 31 de
diciembre del año 2009. Se trata de un hospital de
media-larga estancia que recibe pacientes procedentes
de hospitales de agudos de la provincia de Granada y
que está especializado en rehabilitación, principal-
mente de procesos neurológicos y traumatológicos,
cuidados paliativos y cuidados intermedios.

Criterios de inclusión y exclusión

Se incluyeron todos los pacientes, de cualquier edad
y sexo, que ingresaron en el Servicio de Medicina
Interna del Hospital Universitario San Rafael de Gra-
nada en un periodo de tres meses (1 octubre a 31
diciembre de 2009) y de los que se disponía analítica de
ingreso. Se excluyeron aquellos pacientes de los que no
se disponía analítica de ingreso por cualquier motivo.

Procedimientos

A partir de la historia informatizada de cada paciente
se registraron la edad, sexo y el diagnóstico principal al
ingreso. Los diagnósticos principales al ingreso se
agruparon en neurológicos, traumatológicos, síndrome
de inmovilismo por enfermedad grave y neoplasia en
situación de cuidados paliativos. Dentro de cada grupo
se determinaron los principales diagnósticos como
ictus isquémico e ictus hemorrágico dentro del grupo
neurológico, fractura de cadera entre los traumatológi-
cos y sepsis e insuficiencia cardiorrespiratoria en sín-
drome de inmovilismo. Asimismo, se revisaron las his-
torias de los pacientes incluidos en nuestro período de
estudio para determinar quienes habían fallecido en el
hospital durante el primer mes desde la fecha de
ingreso.

A partir de la historia médica y de enfermería, se reco-
gieron en variables dicotómicas (sí/no) la presencia al
ingreso de sonda nasogástrica, úlcera por presión, diag-
nóstico de demencia/deterioro cognitivo, estancia previa
en unidad de cuidados intensivos y neoplasia activa para
valorar su posible relación con la desnutrición.

Se incluyeron las determinaciones de albúmina,
recuento de linfocitos y colesterol obtenidos de la ana-
lítica de ingreso que se realiza sistemáticamente
mediante un analizador “Hitachi 917” a todos los
pacientes que ingresan.

Se analizó el tipo de tratamiento nutricional en
forma de suplementos proteicos o dieta enteral.

Para definir el grado de desnutrición se empleó la
herramienta Control Nutricional (CONUT) que dis-
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pone de una sensibilidad del 92,3% y especificidad del
85%16. Dicha herramienta establece una puntuación16

basada en las determinaciones de albúmina (3,5 a 4,5
gr/dl, 0 puntos; de 3 a 3,49, 2 puntos; de 2,5 a 2,9, 4
puntos y menos de 2,5 g/dl, 6 puntos), linfocitos totales
(más de 1.600 linfocitos/ml, 0 puntos; entre 1.200 y
1.599, 1 punto; entre 800 y 1.200, 2 puntos; menos de
800 linfocitos/ml, 3 puntos) y colesterol (mayor de 180
mg/dl, 0 puntos; entre 140 y 180, 1 punto; entre 100 y
139, 2 puntos y menos de 100 mg/dl, 3 puntos) que se
correlaciona con los diferentes grados de desnutrición
(tabla I). La puntación global obtenida a partir de las
puntuaciones obtenidas en cada determinación se
correlaciona con estado nutricional normal (0-1 punto),
desnutrición leve (2-4 puntos), moderada (5-8 puntos)
o desnutrición grave (más de 8 puntos). 

Análisis estadístico

Los resultados de las variables numéricas se expre-
san como media aritmética y desviación estándar (X ±
DE) y los de las variables categóricas en frecuencias
(%). Para las comparaciones de medias entre variables
numéricas se utilizó el test de la t de Student cuando las
varianzas poblacionales eran iguales y la corrección de
Welch cuando eran distintas. La asociación entre la
presencia o ausencia de desnutrición con los diferentes
factores incluidos se evaluaron mediante el test de X2

clásico o el test exacto de Fisher cuando fue preciso.
Con el objeto de realizar un análisis multivariante que
asegurara la medida del efecto independiente de cada
una de las variables (desnutrición, edad, sexo…) en
relación a la mortalidad a un mes, se llevó a cabo una
regresión logística donde la variable dependiente fue la
mortalidad-supervivencia a un mes. La medida usada
para valorar la fuerza de asociación de cada variable
con la variable dependiente (mortalidad) fue la “odds
ratio” y el intervalo de confianza para ella de Wald. El
análisis estadístico se efectuó mediante el programa
informático SPSS 15.0 para Windows, habiéndose
fijado en todos los casos un nivel de significación del
95% (P < 0,05).

Resultados

De los 148 pacientes ingresados a lo largo de 3
meses, se disponía de la analítica de ingreso en 140
casos y se carecía de ella por algún motivo en 8 casos.
De los 140 pacientes, 88 eran mujeres (63%) y 52 hom-
bres (37%). La edad media era de 77,1 ± 12,4 años.

Valores analíticos al ingreso y puntuación 
en herramienta CONUT

En relación a las determinaciones analíticas realiza-
das al ingreso, en la tabla II se muestra el estudio des-
criptivo de los niveles de albúmina, colesterol y
recuento de linfocitos en hombres, mujeres y población
global así como la puntuación obtenida en la herra-
mienta CONUT.

Valoración nutricional

Según la herramienta utilizada (CONUT), el 17,1%
de los pacientes presentaba al ingreso un estado nutri-
cional normal mientras que el 82,9% presentaba crite-
rios de desnutrición: el 50,7% desnutrición leve, el
26,4% moderada y el 5,7% grave (tabla III). 

Relación entre factores clínicos al ingreso 
y desnutrición

Al ingreso, el 15% de los pacientes portaba sonda
nasogástrica en relación a disfagia; el 26.4% de los
pacientes presentaba úlcera por presión (UPP) de cual-
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Tabla I
Valoración del grado de desnutrición en la herramienta

CONUT14

Parámetro
Grado de desnutrición

Normal Leve Moderada Grave

Albúmina sérica (g/dl) 3,5-4,5 3-3,49 2,5-2,9 < 2,5

Puntuación 0 2 4 6

Linfocitos totales/ml > 1.600 1.200-1599 800-1.200 < 800

Puntuación 0 1 2 3

Colesterol (mg/dl) > 180 140-180 100-139 < 100

Puntuación 0 1 2 3

Puntuación total del filtro 0-1 2-4 5-8 > 8

Tabla II
Edad, resultados analíticos y en puntuación

escala CONUT según sexos

Parámetro Global (X ± DE)* Hombres (X ± DE)* Mujeres (X + DE)*

Edad (años) 77,16 ± 12,44 68,96 ± 14,02 82,01 ± 8,24

Albúmina (g/dl) 3,28 ± 0,45 3,35 ± 0,49 3,23 ± 0,42

Colesterol total (mg/dl) 154,02 ± 44,73 143,33 ± 42,37 160,34 ± 45,12

Recuento linfocitos/ml 1.848,46 ± 818,06 1.822,50 ± 726,72 1.863,81 ± 871,20

Puntuación en escala CONUT 3,70 ± 2,43 3,51 ± 2,40 3,81 ± 2,46

*Media ± Desviación estándar.

Tabla III
Distribución de desnutrición según sexo

Población total (%) Hombres (%) Mujeres (%)

Nutrición normal 17,1 15,4 18,2

Desnutrición leve 50,7 57,7 46,6

Desnutrición moderada 26,4 21,2 29,5

Desnutrición grave 5,7 5,8 5,7



quier grado; el 18,6% de los pacientes presentaba diag-
nóstico de deterioro cognitivo o demencia; el 6,4% de
los pacientes neoplasia en situación de cuidados palia-
tivos y el 8,6% habían precisado ingreso previo en
UCI.

Al comparar pacientes normonutridos (n = 24) frente
desnutridos (n = 116), como se muestra en la tabla IV,
no se hallaron asociación entre desnutrición y sexo (P =
0,671); entre presencia de sonda nasogástrica y desnu-
trición (P = 0,360); entre desnutrición y presencia de
UPP (P = 0,495); entre desnutrición y demencia (P =
0,775); entre desnutrición y neoplasia en cuidados
paliativos (P = 0,358) ni entre desnutrición y estancia
previa en UCI (P = 1,000). Sí se hallaron diferencias en
la edad del grupo normonutrido y del desnutrido (72,25
± 11,56 vs 78,18 ± 12,42 años respectivamente; P =
0,033).

Cuando se compararon los factores anteriores entre
los pacientes agrupados en normales y desnutridos
leves frente a moderada-severamente desnutridos, sí se
halló relación entre desnutrición moderada-severa con
la presencia de UPP (P = 0,036) sin que el resto de los
factores presentaran asociación alguna: sexo (P =
0,309); sonda nasogátrica (P = 0,375); demencia (P =
0,445); neoplasia (P = 0,937) o estancia previa en UCI
(P = 0,926).

Relación entre diagnósticos al ingreso 
y desnutrición

Al ingreso, los diagnósticos más frecuentes fueron
los neurológicos (41% de los pacientes), traumatológi-
cos (28%), síndrome de inmovilismo (25%) y neopla-
sia en cuidados paliativos (5%). Entre los diagnósticos
neurológicos, predominaron los ictus isquémicos

(56.1%) sobre los hemorrágicos (29.8%) y otras causas
(14%). Entre los diagnósticos traumatológicos predo-
minaron las fracturas de cadera (82%) sobre otras
(18%). Entre los diagnósticos agrupados de síndrome
de inmovilismo predominaron la sepsis (54,2%) y la
insuficiencia cardiaca (20%).

La prevalencia de desnutrición agrupada por los
diagnósticos más frecuentes se recoge en la figura 1.
Entre los pacientes con un estado nutricional normal,
los diagnósticos más frecuentes fueron los neurológi-
cos (62,5%) seguidos por los traumatológicos (29,2%).
Entre los pacientes con desnutrición leve, los diagnós-
ticos más frecuentes fueron los neurológicos (42,3%),
traumatológicos (28,2%) y síndrome de inmovilismo
(19,7%). Entre los pacientes con desnutrición mode-
rada los diagnósticos más frecuentes fueron síndrome
de inmovilismo por enfermedad grave (40,5%) seguido
por traumatológico (29,7%) y neurológico (24,3%).
Entre los pacientes con desnutrición grave, los diag-
nósticos más frecuentes fueron síndrome de inmovi-
lismo por enfermedad grave (50%) y neurológico
(37,%).

Tratamientos nutricionales durante el ingreso

En relación a los tratamientos nutricionales indica-
dos, el 25% de la población con desnutrición de cual-
quier grado recibió tratamiento nutricional en forma de
suplementos proteicos (19,8%) o dieta enteral (5,2%).
En relación a los pacientes con desnutrición moderada-
severa, el 35,6% de los pacientes recibieron trata-
miento nutricional en forma de suplementos proteicos
(28,9%) o dieta enteral (6,7%).

Relación entre desnutrición y mortalidad

De los 140 pacientes incluidos en el periodo de estu-
dio, 31 (22%) fallecieron en el hospital durante el pri-
mer mes desde la fecha de su ingreso. Al comparar los
factores clínicos entre el grupo de pacientes fallecidos
en el primer mes de ingreso frente al grupo de pacientes
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Tabla IV
Comparación de los factores clínicos al ingreso entre

los pacientes normonutridos frente a pacientes desnutridos

Pacientes Pacientes
Característica normonutridos desnutridos p

(n = 24) (n = 116)

Edad (años) 72,25 ± 11,56 años 78,18 ± 12,42 años 0,033*

Sexo n/N (%) Hombres 8/24 (33,3%) Hombres 44/116 (37,9%) 0,671Mujeres 16/24 (66,6%) Mujeres 72/116 (62,1%)

Pacientes con sonda 5/24 (20,8%) 16/116 (13,7%) 0,360nasogástrica n/N (%)

Pacientes con úlcera 5/24 (20,8%) 32/116 (27,5%) 0,495por presión n/N (%)

Pacientes con 5/24 (20,8%) 21/116 (18,1%) 0,775demencia n/N (%)

Pacientes con 0/24 (0%) 9/116 (7,7%) 0,358neoplasia n/N (%)

Pacientes con estancia 2/24 (8,3%) 10/116 (8,6%) 1,000en UCI n/N (%)

*p < 0,05.

Fig. 1.—Prevalencia de desnutrición según diagnósticos de in-
greso.
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que no fallecieron (tabla V), no se encontró asociación
entre mortalidad a un mes y sexo (P = 0,828), presencia
de sonda nasogástrica al ingreso (P = 0,251), demencia
(P = 0,090), úlcera por presión (P = 0,079), neoplasia
(P = 0,109) ni estancia previa en UCI (P = 1,000). 

Al comparar el grupo de fallecidos al primer mes con
los que no fallecieron (tabla V), se encontraron diferen-
cias estadísticamente significativas en la edad (81,6 ±
9,2 años frente a 75,9 ± 12,9 respectivamente; P =
0,008), niveles de colesterol total (129,7 ± 43,1 mg/dl
frente a 160,9 ± 42,9; P = 0,001), albúmina (2,96 ± 0,43
frente a 3,37 ± 0,41; P < 0,0001) y puntuación en
CONUT (5,29 ± 2,29 frente a 3,25 ± 2,29 respectiva-
mente; P < 0,0001). No se encontraron diferencias en el
recuento linfocitario entre ambos grupos (1.824 ± 659
en grupo no fallecidos frente a 1.934 ± 1.235 en grupo
de fallecidos; P = 0,635).

En el análisis multivariante, en el que se incluyeron
edad, sexo, demencia, UPP, neoplasia, sonda nasogás-
trica, estancia previa en UCI y puntuación en CONUT,
la asociación entre mortalidad y puntuación en
CONUT permaneció significativa tras el ajuste (OR =
1,389, IC 95% de 1,142 a 1,688; P = 0,001) y se detectó
la asociación entre neoplasia y mortalidad (OR =
5,370, IC 95% de 1,109 a 26,006; P = 0,037). 

Discusión

La herramienta utilizada en este trabajo para la valo-
ración nutricional (CONUT) ha sido validada previa-
mente15,16 y se ha recomendado su uso por el grupo de
trabajo de desnutrición de la SENPE14. El CONUT
aporta la ventaja de los parámetros utilizados, disponi-

bles en la mayor parte de los laboratorios, la rapidez y
validez de los resultados.

La prevalencia de desnutrición hallada en nuestro
trabajo (83%) usando el CONUT, resulta elevada con
respecto a la descrita en otros centros de rehabilita-
ción/convalecencia. Esta aparente sobreestimación,
podría relacionarse con la elevada sensibilidad de la
herramienta que hemos empleado y el tipo de pacien-
tes, ancianos y pluripatólogicos que habitualmente
ingresan en nuestro centro. De esta manera, estudios
realizados en hospitales de convalecencia/rehabilita-
ción han informado de prevalencias del 16,7% usando,
sin embargo, la determinación del IMC y albúmina en
el diagnóstico de desnutrición17. Otro estudio realizado
en una unidad de rehabilitación de ictus halló prevalen-
cias del 35% utilizando el IMC y la pérdida no inten-
cionada de peso18. En unidades de Medicina Interna y
Rehabilitación geriátricas francesas19 la prevalencia
encontrada fue del 92%. En una unidad de Geriatría20 se
describieron prevalencias de desnutrición del 30,2%
usando el Mini Nutritional Assessment aunque dicha
cifra se redujo al 25,4% en la misma población emple-
ando el IMC asociado al Subjective Global Assessment,
lo que sugiere variabilidad dependiendo del instrumento
utilizado. La diferencia de nuestra prevalencia con la
encontrada en otro centro de rehabilitación y traumato-
logía (54,8%) de nuestra ciudad21 radica en el tipo de
pacientes estudiados ya que éste es un centro con
mayor proporción de pacientes agudos. Cuando se han
empleado métodos analíticos para el diagnóstico de
desnutrición entre población ingresada en hospitales
médico-quirúrgicos en España, como el estudio reali-
zado en La Rioja9, la cifra de prevalencia (87,5%) se
asemeja a la descrita por nosotros.

Tabla V
Comparación de factores clínicos y datos analíticos entre población ingresada no fallecida en primer mes (“no fallecidos”)

frente a población fallecida en el primer mes de su ingreso hospitalario (“fallecidos”)

Variable
No fallecidos Fallecidos 

p*
OR ajustada**

(n = 109) (n = 31) (IC al 95%)

Sexo n/N (%) H 41/109 (37,6%) H 11/31 (35,4%) 0,828 0,78 (0,26 a 2,32)
M 68/109 (62,4%) M 20/31 (64,5%)

Sonda nasogástrica n/N (%) 14/109 (12,8%) 7/31 (29,1%) 0,251 2,35 (0,70 a 7,91)

Úlcera por presión n/N (%) 25/109 (22,9%) 12/31 (38,7%) 0,079 1,74 (0.61 a 5,01)

Neoplasia n/N (%) 5/109 (4,6%) 4/31 (12,9%) 0,109 5,37 (1,10 a 26,00)

Estancia en UCI n/N (%) 10/109 (9,1%) 2/31 (6,4%) 1,000 0,65 (0,11 a 3,79)

Demencia nN (%) 17/109 (15,5%) 9/31 (29%) 0,090 1,68 (0,55 a 5,15)

Edad (años) 75,9 ± 12,9 81,6 ± 9,2 0,008 1,03 (0,98 a 1,09)

Puntuación CONUT 3,25 ± 2,29 5,29 ± 2,29 0,0001 1,35 (1,12 a 1,64)

*P correspondiente al estudio univariado.
**Odds Ratio ajustada por edad, sexo, demencia , UPP, neoplasia, sondaje nasogástrico, estancia en UCI y puntuación en CONUT (intervalo de
confianza al 95%).



Se han revisado la asociación entre desnutrición y
posibles factores clínicos interrelacionados con ésta,
hallándose únicamente diferencias estadísticamente
significativas en la edad del grupo normonutrido frente
al desnutrido. Se ha encontrado asociación entre la pre-
sencia de desnutrición moderada-grave y úlceras por
presión.

En relación a la posible relación entre mortalidad a
un mes y desnutrición al ingreso, sólo se asociaron
con mortalidad la edad, la puntuación en la herra-
mienta CONUT y los niveles de albúmina y coleste-
rol. No se incluyeron en el análisis multivariante la
albúmina ni el colesterol por la fuerte correlación
positiva que existe entre ellas, ya descrita por otros
autores 5, y con la puntuación CONUT, que de hecho
se obtiene a partir de dichas determinaciones. Tras
ajuste por dichas variables, permanecieron asociadas
a mortalidad la puntuación CONUT y la presencia de
neoplasia al ingreso. La asociación que hemos
hallado entre mortalidad a un mes y puntuación en
escala CONUT no se ha informado previamente por
lo que creemos interesante la confirmación de este
hallazgo en estudios ulteriores.

Según los datos de nuestro centro, que por otra parte
no dispone de unidad de nutrición y en el que la indica-
ción de soporte nutricional la sienta el médico respon-
sable del paciente, el 35,6% de los pacientes afectados
por desnutrición moderada-grave recibieron algún tipo
de soporte nutricional. Este porcentaje se aproxima al
informado en unidades de hospitalización domicilia-
ria22 (35%) aunque contrasta con el 8,3% informado en
medio hospitalario convencional 20 o el porcentaje de
interconsultas realizadas (8,5%)5 a servicios de nutri-
ción entre los casos de desnutrición moderada-severa.

Conclusiones

El 82,9% de los pacientes procedentes de hospitales
de agudos que ingresan en un hospital media-larga
estancia presenta criterios de desnutrición: el 50,7%
desnutrición leve, el 26,4% moderada y el 5,7% grave.

La desnutrición se asoció a mayor edad y la desnutri-
ción moderada-grave a la presencia de úlceras por pre-
sión. No se halló asociación entre desnutrición y sexo,
demencia, sonda nasogástrica, neoplasia al ingreso o
estancia previa en UCI.

Entre los pacientes normonutridos, el diagnóstico
más prevalente fue el de tipo neurológico seguido de la
patología traumatológica y el síndrome de inmovi-
lismo/encamamiento. Los pacientes con diagnóstico de
síndrome de inmovilismo fueron los que presentaron
mayor prevalencia de desnutrición moderada-severa.

El 35,6% de los pacientes con desnutrición mode-
rada-grave recibieron algún tratamiento nutricional
durante el ingreso.

Se encontró asociación entre mortalidad y edad,
niveles de colesterol total, albúmina y puntuación en
CONUT. En el análisis multivariante, la asociación

entre mortalidad y puntuación en CONUT permaneció
significativa tras el ajuste. 
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MATERNAL AND FETAL OUTCOMES
IN PREGNANCY FOLLOWING BARIATRIC

SURGERY

Abstract

Background: Obesity is the most frecuent metabolic
disease in the World, and is associated with several co-
morbidities. Bariatric procedures arise as a promising
treatment when classical approach is ineffective. Half of
the operated patients are reproductive-aged women and
there is evidence that obesity is related to worse mater-
nal and fetal outcomes. Because nutritional status is af-
fected by bariatric surgery and is a vital component du-
ring pregnancy, the aim of our study is to asses the
impact of bariatric surgery on pregnancy in these pa-
cients. 

Material and methods: We studied 10 women and 15
pregnancies following bariatric surgery between 2003
and 2009. The visits took place every three months by an
obstetrician and an endocrinologist with experience in
nutrition, recording clinical features and lab work. Re-
sults: We found iron deficiency in 80% of the pregnan-
cies, vitamin D in 46,7%, vitamin A in 20%, vitamin E in
13,3% and vitamin B12 in 26,7%. There were no compli-
cations during pregnancy, except one case of gravidic hi-
peremesis. There were nine deliveries without malfor-
mations, three of them were small for gestational age
newborns and one suffered aspiration pneumonia. There
were three stillbirths and one preterm delivery with fetal
death.

Conclusions: our results show fewer complications
during pregnancy in these women than obese women
and similar to general population.

(Nutr Hosp. 2011;26:376-383)
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Resumen

Introducción: La obesidad es la enfermedad metabóli-
ca más frecuente en el mundo y conlleva múltiples co-
morbilidades, siendo la cirugía bariátrica (CB) una op-
ción terapéutica cuando fallan las medidas clásicas. La
mitad de los pacientes intervenidos son mujeres en edad
fértil y está demostrado que la obesidad se asocia a peo-
res resultados obstétricos y fetales. Dado que el estado
nutricional se ve afectado por la CB y es un factor esen-
cial para el adecuado desarrollo del embarazo, el objeti-
vo de nuestro trabajo es valorar los efectos de la CB so-
bre la gestación en mujeres obesas intervenidas.

Material y métodos: Seguimiento de 10 mujeres y 15
gestaciones tras CB durante el periodo 2003-2009. Se re-
alizaron visitas trimestrales en consultas de Nutrición y
Obstetricia, con evaluación clínica y de laboratorio en
cada una.

Resultados: Se evidenció deficiencia de hierro en el
80% de las gestaciones, de vitamina D en el 46,7%, de vi-
tamina A en el 20%, de vitamina E en el 13,3% y de vita-
mina B12 en el 26,7%. No hubo complicaciones durante
la gestación salvo un caso de hiperemesis gravídica. Hu-
bo 9 partos de recién nacidos vivos sin malformaciones
de los cuales 3 fueron recién nacidos pequeños para la
edad gestacional (RNPEG) y uno presentó neumonía por
aspiración de meconio. Hubo 3 abortos y un parto pre-
maturo con feto muerto.

Conclusiones: En nuestro grupo de estudio hubo me-
nos complicaciones durante la gestación comparado con
lo descrito en obesas no operadas y similares a la pobla-
ción general.

(Nutr Hosp. 2011;26:376-383)
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Abreviaturas

CB: Cirugía bariátrica.
HTA: Hipertensión arterial.
DG: Diabetes gestacional.
BG: Bypass gástrico.
DBP: Derivación biliopancreática.
IMC: Índice de masa corporal.
RNPEG: Recién nacido pequeño para la edad gesta-

cional.

Introducción 

La obesidad es la enfermedad metabólica más fre-
cuente en el mundo occidental y constituye un proble-
ma muy importante en Salud Pública, asociándose a
múltiples comorbilidades como hipertensión arterial
(HTA), diabetes mellitus (DM) tipo 2, enfermedad
cardiovascular, dislipidemia y algunos tipos de cán-
cer. En definitiva, un aumento de la mortalidad glo-
bal1,2.

El tratamiento de la obesidad es complejo y difícil.
Tradicionalmente incluye modificaciones dietéticas,
terapia conductual, ejercicio y ciertos fármacos. Este
abordaje multidisciplinar muchas veces es insuficiente
para alcanzar los objetivos y los pacientes suelen recu-
perar el peso perdido2, apareciendo en este contexto la
CB como un tratamiento prometedor. La evidencia
disponible muestra la eficacia de la CB, con pérdida
de más del 60% del exceso de peso a largo plazo y a
menudo resolución de otras comorbilidades3.

Existen diversas técnicas quirúrgicas, que suelen
clasificarse en restrictivas y malabsortivas. Las prime-
ras limitan la ingesta reduciendo la cavidad gástrica
sin alterar la digestión ni absorción de los alimentos.
Las segundas añaden un componente malabsortivo pa-
ra aumentar la pérdida de peso y mantenerla a largo
plazo; así, en el bypass gástrico (BG) predomina la
restricción y en la derivación biliopancréatica (DBP)
la malabsorción. A mayor malabsorción, mayor riesgo
de complicaciones nutricionales: pérdida excesiva de
peso, malnutrición proteica y deficiencia de micronu-
trientes4,5,6.

Las mujeres obesas constituyen un grupo especial
de riesgo, por las complicaciones asociadas a la fertili-
dad y embarazo. Durante la gestación existe un au-
mento de complicaciones obstétricas y fetales en mu-
jeres obesas: diabetes gestacional (DG), HTA
asociada al embarazo, preeclampsia, aumento de la ta-
sa de cesáreas, parto pretérmino, malformaciones feta-
les, aborto y muerte intrauterina7. Además, la obesidad
dificulta la recuperación de la anestesia epidural o ge-
neral, mayores tiempos de intervención, aumento de
hemorragias posparto y tromboembolismo pulmonar8.

La pérdida de peso a través de modificaciones die-
téticas ha demostrado mejorar estos resultados, por lo
que se puede esperar que ocurriera lo mismo tras CB.
Por otro lado la mayor pérdida de peso se produce du-

rante los primeros 12-18 meses, con el riesgo teórico
de malnutrición para la madre y el feto si la mujer se
queda embarazada en este periodo. Teniendo en cuen-
ta que alrededor de la mitad de los pacientes que se so-
meten a cirugía de la obesidad son mujeres en edad
fértil y que el estado nutricional es crucial para el ade-
cuado desarrollo del embarazo, es importante enten-
der los efectos de la CB sobre fertilidad y gestación en
este grupo poblacional1.

Objetivos

Describir los resultados materno-fetales de las ges-
taciones de obesas sometidas a CB en Hospitales Uni-
versitarios Virgen del Rocío (Sevilla), con especial
atención a las complicaciones obstétricas y fetales y
las deficiencias nutricionales que pueden aparecer du-
rante la gestación.

Métodos

Estudio observacional retrospectivo de 15 gestacio-
nes en 10 mujeres obesas sometidas CB en el periodo
2003-2009. El seguimiento se realizó simultáneamen-
te en consultas obstétricas de alto riesgo y en la Uni-
dad de Nutrición Clínica y Dietética con visitas al me-
nos trimestrales. 

Todas las pacientes recibieron suplementos polivi-
tamínicos (Multicentrum®, Wyeth Consumer Health-
care) de forma indefinida tras la intervención. Se aña-
dió suplementación específica a aquellas mujeres con
deficiencias además de la toma de la suplementación
vitamínica general, registrando los nombres comercia-
les y dosis de cada producto y el grado de cumpli-
miento.

En la historia clínica, registramos los siguientes da-
tos inicialmente: peso e IMC pregestacionales, meses
transcurridos entre la CB y gestación, tipo de inter-
vención, comorbilidades, deficiencia y suplementa-
ción de micronutrientes. En visitas sucesivas además
recogimos datos sobre necesidad de soporte nutricio-
nal, DG, HTA inducida por el embarazo, preeclamp-
sia, tipo de parto y complicaciones, prematuridad,
complicaciones perinatales y abortos.

En cuanto a las determinaciones de laboratorio, en
cada visita se realizaron hemograma, hierro y ferriti-
na, estudio de coagulación, bioquímica general con 15
parámetros, parathormona, vitamina B12, ácido fólico
y vitaminas liposolubles (A, D, E).

Dentro de las comorbilidades se incluyeron patolo-
gías relevantes relacionadas con la obesidad y/o que
podían afectar al embarazo: DM, HTA, síndrome de
poliquistosis ovárica, síndrome de apnea obstructiva
del sueño, hipotiroidismo, tabaquismo y otras enfer-
medades graves.

La incidencia de anemia durante el embarazo varía
ampliamente según los criterios utilizados aunque es
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muy frecuente y casi siempre debido a ferropenia, esti-
mándose que hasta el 85% de las mujeres pueden pre-
sentarla. En nuestro grupo de estudio se trató con suple-
mentos de hierro en caso de ferropenia (< 50 g/dl),
registrando la dosis como mg de hierro elemento.

Iniciamos soporte nutricional durante la gestación
cuando la alimentación oral fue o se preveía que fuera
insuficiente en los 7 días siguientes. Siempre que fue-
ra posible preferimos el uso de nutrición enteral (oral
o nasoenteral) a la parenteral, por ser más fisiológica y
tener menos complicaciones.

Debido a que la técnica de CB traducía una resec-
ción gástrica no se realizó el test de cribaje habitual
para DG (sobrecarga oral con 50 g de glucosa y medi-
das de glucemia plasmática basal y a los 120 minu-
tos). Por tanto el diagnóstico de DG se estableció en
base a varias determinaciones de glucemia basal en
plasma venoso en la semana 24-28.

El diagnóstico de HTA inducida por el embarazo se
realizó en base a cifras de presión arterial iguales o su-
periores a 140 mmHg de sistólica y/o 90 mmHg de
diastólica en consulta.

Se registró el tipo de parto, la edad gestacional y
peso de los recién nacidos, la adecuación del peso a la
edad gestacional y las complicaciones perinatales. El
diagnóstico de recién nacido pequeño para la edad
gestacional (RNPEG) se estableció según curvas es-
tandarizadas para población española considerando
RNPEG si se encontraba por debajo del percentil 109.

Se consideró aborto la interrupción de la gestación
antes de la 20ª semana (o dentro de 139 días contados
desde el primer día de la última menstruación) o la ex-
pulsión de un feto de menos de 500 g. Por encima de
la semana 20 se consideró muerte fetal.

Por último, la Unidad de Cirugía de nuestro centro
dispone de bases de datos con todos los pacientes in-
tervenidos mediante CB desde el 2002, por lo que cal-
culamos el porcentaje de mujeres en edad fértil (18-45
años) intervenidas en este periodo de tiempo.

Análisis estadístico: Se ha construido una base de
datos en formato Access y analizado los datos me-
diante el paquete estadístico SPSS 15.0. Los resulta-

dos fueron expresados como “media ± desviación es-
tándar” o como “mediana (rango)” para variables
cuantitativas, y como porcentaje o número absoluto en
caso de variables cualitativas. Hemos comparado
nuestros resultados con las tasas actuales en población
española general según el Instituto Nacional de Esta-
dística de aborto, muerte perinatal, cesárea y prematu-
ridad. Para la comparación de nuestros resultados con
los de mujeres obesas gestantes intervenidas y no in-
tervenidas hemos utilizado los datos publicados más
recientemente en la literatura.

Resultados

Durante el periodo Enero de 2002 a Agosto de 2009
se realizaron 387 DBP y 51 BG laparoscópico (desde
2008) en nuestro centro. De estos pacientes (438), el
45,4% eran mujeres en edad fértil.

Hasta el 31 de Agosto de 2009 seguimos de forma
consecutiva a 10 mujeres con 15 gestaciones, de las
cuales 13 habían finalizado. La edad media prequirúr-
gica fue de 30,2 ± 3 años, con IMC prequirúrgico de
56,2 ± 6,9 kg/m2. Como comorbilidades previas a la
CB el 40% de las pacientes presentaba síndrome de
poliquistosis ovárica, el 20% síndrome de apnea obs-
tructiva del sueño, el 10% DM tipo 2, el 10% intole-
rancia a los hidratos de carbono y el 10% HTA. Se
rea lizó DBP (técnica de Scopinaro modificada por La-
rrad) en el 70% de los casos, y BG en el 30%. Tras la
intervención se resolvieron todas las comorbilidades
asociadas a la obesidad y se prescribió suplementa-
ción polivitamínica. La edad media en el momento de
la gestación fue de 32,2 ± 2,5 años, con una mediana
de 17 meses (rango 8-80) entre la CB y el embarazo.
Las pacientes perdieron una media de 57,9 ± 16,8 kg
de peso en ese periodo, con un IMC medio pregesta-
cional de 35,7 kg/m2. Las características basales de las
10 pacientes se encuentran detalladas en la tabla I.

Se recomendó mantener la suplementación polivita-
mínica pregestacional, con buen cumplimento en el
93% de los casos. Los diferentes preparados comer-

Tabla I
Características basales de las gestantes

Caso Comorbilidad Tipo Número Peso perdido Edad pregest. Periodo CB Comorbilidades
gestante precirugía cirugía de gestaciones pregest. (kg) (años) gestacíon (meses) pregest.

1 SAOS; intol. HC DBP 2 52/63 31/32 9/22 No

2 SOP, Fumadora DBP 2 73,7/100,3 29/31 16/41 Fumadora

3 SOP DBP 2 52,9/52,9 30/31 12/16 No

4 Depresión grave DBP 1 79,3 33 80 Déficit vitaminas A, D, E

5 DM 2, HTA, SOP DBP 1 7,8 39 24 No

6 HTA, SAOS DBP 1 40,4 34 17 Hipotiroidismo 1º

7 Epilepsia, asma BG 1 35,5 32 10 Epilepsia, asma, vómitos

Pregest.: pregestacional; CB: cirugía bariátrica; SAOS: síndrome de apnea obstructiva del sueño: Intol. HC: intolerancia a los hidratos de carbono; DBP: derivación biliopancreática: SOP: sín-
drome de ovarios poliquísticos; DM 2: diabetes mellitus tipo 2; HTA: hipertensión arterial; BG: bypass gástrico; TEP: tromboembolismo pulmonar.
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ciales utilizados fueron: Multicentrum® (66%), Natal-
bén® (6,7%), Dynamil® (6,7%), Femivit® (6,7%). Ade-
más se suplementó con ácido fólico (dosis 4 mg) y yo-
duro potásico (dosis 100-300 mg) en el 73,3% de los
casos durante todo el embarazo. Se realizaron contro-
les analíticos trimestrales de micronutrientes, con una
frecuencia muy alta de ferropenia (80% de las gesta-
ciones), iniciando tratamiento con hierro oral en el
66,7% (dosis media de hierro elemento de 102 ± 45,8
mg/día). Ninguna paciente requirió hierro parenteral o
transfusiones sanguíneas. Por otra parte se detectaron
niveles bajos de vitamina 25-OH-D (< 50 nmol/L) en
el 46,7% de los embarazos, vitamina A (< 30 μg/dl)
en el 20%, vitamina E (< 500 μg/dl) en el 13,3% y vi-
tamina B12 (< 300 pg/ml) en el 26,7%. En todos los
casos se suplementó con el preparado específico co-
rrespondiente, vigilando las dosis de vitamina A con
determinaciones más frecuentes para evitar sobredosi-
ficación que pudiera resultar teratógena para el feto.
Ninguna gestante ha precisado soporte nutricional pa-
renteral, pero en un caso de BG se produjo hipereme-
sis gravídica en el primer trimestre y la paciente nece-
sitó nutrición enteral a través de sonda nasogástrica.
No hemos observado ningún caso de DG, ni HTA aso-
ciada al embarazo ni preeclampsia. Tampoco ninguna
gestante requirió cirugía urgente durante la gestación.

Hubo 9 partos de recién nacidos vivos (tabla II) con
edad gestacional media de 39 ± 1,2 semanas: 5 vagi-
nales espontáneos, 3 vaginales instrumentados y una
cesárea urgente por posición podálica del feto. Se ne-
cesitó antibioterapia periparto en 3 casos. No se pro-
dujo ningún episodio de enfermedad tromboembólica
ni transfusiones periparto. El peso medio de los recién
nacidos fue de 3.014 ± 290 g, con 3 casos de RNPEG,
el de más bajo peso padeció una neumonía por aspira-
ción de meconio. No ha habido casos de malformacio-
nes fetales. 

Se produjeron 3 abortos, dos precoces en el primer
trimestre y una interrupción voluntaria del embarazo,
y un caso de parto prematuro con expulsión de feto
muerto en la semana 21 por incompetencia cervical. 

En el momento de cerrar los datos de este artículo,
existen dos gestaciones evolutivas sin complicacio-
nes.

Discusión

La efectividad de los procedimientos de CB para
conseguir una pérdida de peso a largo plazo ha llevado
a un incremento exponencial de estas intervenciones,
más de 6 veces en los últimos 7 años1 a nivel mundial.
La mayor parte de los pacientes que se someten a CB
son mujeres con edad media de 40 años, por lo que
muchas se encuentran en edad fértil a la hora de inter-
venirse. El 45,4% de nuestros pacientes intervenidos
son mujeres de entre 18 y 45 años, lo que concuerda
con diversos estudios realizados en población esta-
dounidense, que han estimado una incidencia del 50%
de mujeres en edad fértil en estos procedimientos8. A
pesar del volumen tan importante de pacientes, no
existen en la actualidad estudios observacionales pros-
pectivos o ensayos clínicos controlados sobre el im-
pacto de la CB en este grupo poblacional, por lo que
tampoco disponemos de consenso sobre el seguimien-
to adecuado de estas pacientes durante y tras el emba-
razo. Por este motivo, creemos que la comunicación
de nuestra serie de gestaciones tras la CB, puede apor-
tar datos en este campo donde se necesitan estudios
prospectivos con un gran número de casos.

Momento adecuado de la gestación

La primera cuestión planteada es el momento ade-
cuado para la gestación tras la intervención. En la
práctica habitual se recomienda a las mujeres que pos-
pongan sus embarazos al menos 2 años. Aunque exis-
te poca evidencia de que los embarazos durante este
periodo tengan peores resultados, sí es cierto que el
primer año poscirugía se asocia a la mayor parte de la
pérdida de peso y las complicaciones posoperatorias.

Tabla II
Resultados fetales de las gestaciones finalizadas

Caso RN EG (semanas + días) Peso (gramos) Adecuación de peso a la EG Malformación Otros problemas

1 39s+5d 3.690 Adecuado No

2 40s+5d 3.145 Adecuado No

3 38s+5d 2.980 Adecuado No

4 39 2.690 Pequeño No

5 39s+3d 2.645 Pequeño No

6 40s+1d 2.990 Adecuado No

7 39 3.160 Adecuado No

8 38s+4d 2.485 Pequeño No Neumonía aspiración

9 36 3.348 Adecuado No Parto pretérmino

RN: recién nacido; EG: edad gestacional.



Tras este periodo la mayor parte las deficiencias nutri-
cionales han sido identificadas y tratadas10. En un es-
tudio11 se incluyeron 18 mujeres y 21 gestaciones tras
BG; 10 mujeres concibieron en el primer año tras la
cirugía. Los autores no encontraron diferencias en las
tasas de cesárea, complicaciones periparto, bajo peso
al nacer o anomalías congénitas. En el estudio de Bi-
ron y cols.12 se encontró una tasa de abortos espontá-
neos mayor entre las gestaciones en los primeros 18
meses tras DBP que en aquellas producidas posterior-
mente (31% vs 18%). Sin embargo, Wax y cols.13 es-
tratificaron a un grupo de gestantes intervenidas me-
diante BG según el momento de la concepción antes o
después de los 18 meses y concluyeron que no existí-
an diferencias entre los grupos respecto a complica-
ciones obstétricas o neonatales. En otro estudio de co-
hortes, Patel y cols.14 encontraron un aumento de
partos pretérmino en mujeres que se quedaron emba-
razadas durante el primer año poscirugía. Otros estu-
dios con un número pequeño de pacientes encuentran
resultados contradictorios como menor ganancia pon-
deral, aumento de la tasa de aborto espontáneo y parto
pretérmino o bien ninguna diferencia entre mujeres
gestantes en el primer año poscirugía y tras este perio-
do15. La mediana entre la CB y la gestación en nues-
tras pacientes fue de 17 meses (rango 8-80). En nues-
tro estudio, tres mujeres se quedaron embarazadas
antes del año tras la cirugía, con resultado de 1 aborto
precoz, una interrupción voluntaria del embarazo y un
recién nacido sano. Antes de los 2 años poscirugía se
produjeron 9 gestaciones, con 4 pérdidas fetales y 5
partos a término con recién nacido sano, de los cuales
sólo hubo un caso de RNPEG. Aunque el número de
pacientes de nuestro estudio es pequeño, el 100% de
las pérdidas fetales se produjeron en gestaciones antes
de los 18 meses poscirugía, por lo que actualmente re-
comendamos esperar al menos este tiempo hasta que
existan datos sólidos en la literatura que establezcan
un periodo de seguridad. Probablemente la mejor es-
trategia sea individualizar cada caso y esperar a que la
pérdida de peso sea estable y las deficiencias nutricio-
nales se hayan corregido.

Aspectos nutricionales

El siguiente aspecto a valorar es la correcta suple-
mentación para evitar la desnutrición y las deficien-
cias vitamínicas que pueden complicar la gestación.
En la práctica habitual se recomienda a todos los pa-
cientes tomar polivitamínicos tras la cirugía. Tras co-
locación de banda gástrica o realización de BG los
efectos adversos relacionados con deficiencias nutri-
cionales son mínimos. Sin embargo este riesgo es ma-
yor tras la DBP que con otras técnicas, incluso con
buen cumplimiento terapéutico1. Friedman y cols.16, en
la serie más larga de gestantes intervenidas mediante
DBP, analizaron 239 embarazos en 1136 mujeres tras
la cirugía. El 21% requirió nutrición parenteral y se

produjeron 2 abortos por causas nutricionales, pero
hay que tener en cuenta que los procedimientos qui-
rúrgicos se realizaron entre 1976 y 1994. Ninguna de
nuestras gestantes precisó soporte nutricional parente-
ral, sólo en un caso se precisó nutrición enteral a tra-
vés de sonda nasogástrica por hiperemesis gravídica.

No hemos encontrado datos en la literatura sobre la
frecuencia de deficiencias de micronutrientes en em-
barazo tras CB, probablemente porque no se monitori-
zan los niveles. En la mayoría de los estudios tampoco
se reflejan ni el cumplimiento ni el tipo de suplemen-
tación. En nuestro estudio se recomendó a las pacien-
tes mantener la suplementación polivitamínica posci-
rugía en caso de embarazo, recogiendo los diferentes
preparados comerciales empleados. La dosis de ácido
fólico y yoduro potásico fueron las mismas que las re-
comendadas para gestantes normales, ya que no existe
recomendación específica para las pacientes interveni-
das. El déficit nutricional más frecuente fue la ferro-
penia (80%) que se trató con diferentes dosis de hierro
según requirimientos. 

Tampoco existe consenso respecto al seguimiento
nutricional de estas pacientes. Varios grupos reco-
miendan una evaluación exhaustiva de micronutrien-
tes al inicio de la gestación; si existe una alteración se
debe iniciar tratamiento y seguimiento. En ausencia
de deficiencia, deben monitorizarse niveles al menos
trimestralmente. El grupo de Jitesh y cols9 recomienda
a sus pacientes suplementación oral con proteínas si el
embarazo se produce en el primer año poscirugía, y
seguimiento mensual de las pacientes hasta la semana
26 y posteriormente cada 2 semanas. No realizan de
forma rutinaria análisis de laboratorio salvo hemogra-
ma para detectar anemia. En nuestro centro seguimos
la primera estrategia, ya que la mayoría de nuestras
gestantes se han sometido a una DBP, con mayor ries-
go de malnutrición. En casos de BG o técnicas pura-
mente restrictivas, podría ser razonable únicamente el
seguimiento clínico estrecho.

Existen publicados casos aislados de deficiencias
vitamínicas en neonatos como consecuencia de hipo-
vitaminosis materna, como hemorragia intraventricu-
lar por déficit de vitamina K17 o ceguera y malforma-
ciones oculares por déficit de vitamina A18,21. En
nuestras pacientes, a pesar de una alta frecuencia de
hipovitaminosis, no hemos encontrado ninguna de es-
tas complicaciones en los recién nacidos.

Complicaciones maternas de la gestación

A pesar de haberse intervenido, la mayoría de las
mujeres siguen siendo obesas cuando se quedan em-
barazadas, lo que supondría un aumento del riesgo
para ciertas complicaciones. En un estudio realizado
en Londres se analizaron 287.213 embarazos, de los
cuales 31.270 (10,9%) se produjeron en mujeres con
IMC > 30 kg/m2. El objetivo de este estudio era exa-
minar los resultados del embarazo en mujeres obesas
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no intervenidas comparadas con aquellas de peso
normal. Los autores encontraron un riesgo 3 veces
mayor para DG y 2 veces mayor para preeclampsia
en mujeres con IMC > 30 kg/m2. También encontra-
ron mayor tasa en obesas de parto inducido, cesáreas
urgentes, infecciones, macrosomía y muerte intraute-
rina20 En el estudio ya comentado de Friedman y
cols.16 se analizaron 239 gestaciones en 129 mujeres
intervenidas mediante DBP, de las cuales 152 llega-
ron a término. Sólo hubo un caso de HTA inducida
por el embarazo tras la CB, mientras que antes de la
intervención hubo 7 casos de preeclampsia, 2 casos
de HTA inducida por el embarazo y 3 casos de DG.
Sin embargo, no se registraron los datos de DG o
preeclampsia en mujeres gestantes tras la interven-
ción. En cuanto a BG, Wax y cols.21 compararon los
resultados de gestaciones en un grupo intervenido
con un grupo control pareado por edad y antecedente
de cesárea previa. Encontraron un incremento del
riesgo de HTA inducida por el embarazo en el grupo
posquirúrgico. Sin embargo, las mujeres del grupo
intervenido eran más obesas que el grupo control
(68% vs 36%, p < 0,001). No hubo diferencias en ta-
sas de DG o preeclampsia. Patel y cols.14 compararon
resultados de gestaciones de mujeres intervenidas
con un grupo control, estratificando por obesidad, y
no encontraron diferencias en tasas de DG, pree-
clampsia o HTA inducida por el embarazo.

Por tanto, la evidencia actual disponible sugiere
que el riesgo de complicaciones maternas durante en
embarazo podría ser menor en mujeres intervenidas
mediante CB que en mujeres obesas no operadas, y
podría aproximarse a los valores de la población ge-
neral. Los datos de nuestro estudio apoyan esta hipó-
tesis, ya que no hubo ningún caso de DG, preeclamp-
sia o HTA inducida por el embarazo a pesar de que
el 80% de las pacientes seguían siendo obesas cuan-
do se quedaron embarazadas. Sin embargo, como
ocurre con la mayoría de los estudios publicados, el
número de pacientes es pequeño y se necesita un ma-
yor tamaño muestral para poder establecer conclu-
siones válidas.

Aunque existen muchos beneficios potenciales de
la CB para las mujeres que en un futuro deseen ges-
tación, también existen riesgos. Ninguna de las ges-
taciones a término de nuestro estudio se ha compli-
cado con patologías quirúrgicas urgentes. Existen
publicados en la literatura alrededor de 20 de casos
de embarazadas intervenidas que han requerido ci-
rugía urgente durante la gestación, principalmente
hernias internas, vólvulos, complicaciones de la
banda gástrica y bridas. A pesar de que son poco co-
munes, por la alta morbimortalidad maternofetal, to-
das estas complicaciones deben ser consideradas de
forma precoz en el estudio de dolor abdominal en la
gestante.

Se ha descrito una asociación entre la obesidad
mórbida y un incremento en el riesgo de aborto espon-
táneo de 2 a 4 veces, aunque el mecanismo exacto se

desconoce5,7 .En mujeres intervenidas mediante DBP,
Marceau y cols.22 encontraron una tasa de abortos del
21 % en el periodo precirugía que persistió tras la in-
tervención (26%) a pesar de una pérdida de peso sig-
nificativa. En el estudio retrospectivo de Friedman y
cols.16, los datos sugieren un riesgo menor de aborto
tras DBP. Sin embargo, la influencia de la pérdida de
peso mediante CB y el riesgo de aborto están poco es-
tudiados. En nuestro estudio la tasa de aborto espontá-
neo fue del 13,3%, algo superior a las tasas estimadas
de aborto precoz en población española (10%) y me-
nores a las esperadas según los estudios descritos,
aunque el pequeño número de casos en nuestra serie
limita las conclusiones.

Tasa de cesáreas y complicaciones del parto

Existen publicados varios estudios que comparan
las tasas de cesáreas con un grupo control, variando
desde 0% al 65,8% en ambos grupos. Algunos auto-
res concluyen que la tasa de cesáreas es más baja en
mujeres intervenidas, otros que es más alta y otros
que no existen diferencias. Con estos datos se puede
concluir que no parecer existir una relación directa
entre la CB y la tasa de cesáreas15. En España aproxi-
madamente el 22% de las gestaciones terminan en
cesárea en Hospitales Públicos23, con variación según
área geográfica. En Centro Privados se eleva hasta el
40%. No existe razón fisiológica conocida para reali-
zar más cesáreas entre las pacientes sometidas a CB,
y es difícil encontrar la causa de los incrementos des-
critos. En general, la mayoría de los estudios obser-
vacionales no dan detalles sobre el número de cesá-
reas previo, posición fetal, elección de la madre, etc,
con lo que la comparación con la población general
es difícil.

Richards y cols.26 realizaron un estudio de casos y
controles analizando complicaciones específicas del
parto en gestantes intervenidas mediante BG. No en-
contraron diferencias en la necesidad de transfusiones,
antibioterapia periparto o enfermedad tromboembóli-
ca periparto. En nuestro estudio sólo se realizó una ce-
sárea urgente (11%) por posición podálica del feto, y
se precisó antibioterapia periparto en 3 gestaciones,
sin otras complicaciones.

Resultados fetales

En diversos estudios se comparan los resultados
neonatales entre mujeres intervenidas y un grupo
control. Dos estudios de BG14,21 de casos y controles
no observan diferencias en partos prematuros o bajo
peso al nacer entre mujeres intervenidas y mujeres
no obesas. Tampoco hubo casos de macrosomía. En
otros estudios24,25, se encontraron tasas menores de
bajo peso al nacer y macrosomía en mujeres interve-
nidas comparado con grupos control de obesas. En
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cuanto a DBP, Marceau y cols22 no encontraron dife-
rencias en cuanto a parto pretérmino pero sí menor
peso al nacer y menos macrosomía entre mujeres in-
tervenidas respecto a controles obesos. Friedman y
cols16 encontraron tasas mayores de parto pretérmi-
no (15,3%) en mujeres intervenidas comparadas con
las tasas estimadas en Estados Unidos en 2005
(12,8%), con una mortalidad perinatal del 2,6% en
ambos grupos.

La obesidad materna se relaciona con aumento de
malformaciones fetales, especialmente defectos del
tubo neural, anomalías cardiacas, labio leporino, atre-
sia anorrectal e hidrocefalia. Entre los mecanismos
causantes podría encontrarse la mayor tasa de DM ti-
po 2, el déficit de ácido fólico y la dificultad de reali-
zar ecografía abdominal en estas mujeres26. Sin em-
bargo, existen pocos casos publicados de
complicaciones neonatales en mujeres intervenidas,
con tasas bajas de malformaciones. En una serie de
casos de 9 recién nacidos de mujeres intervenidas me-
diante DBP, hubo 1 parto en la semana 22 y 6 partos
pretérmino, con malformaciones graves en dos niños.
Curiosamente, los peores resultados se produjeron en
gestaciones posteriores a dos años tras la cirugía28. En
otros dos estudios se encontraron tasas más altas de
defectos del tubo neural, aunque las madres no reali-
zaban una correcta adherencia terapéutica a la suple-
mentación28,29.

En nuestro estudio hubo 3 casos de RNPEG (33%
de todos los recién nacidos vivos) y un parto pretérmi-
no (7,7%). Estos datos concuerdan con los del Institu-
to Nacional de Estadística (INE) de 2007 donde existe
una tasa de partos pretérmino del 8%30. Además no ha
habido casos de malformaciones, sólo un caso de neu-
monía por aspiración de meconio en el recién nacido
de más bajo peso. 

Conclusiones

El embarazo tras CB debe considerarse de alto ries-
go y requiere un seguimiento estrecho multidisciplinar
en Unidades de Cirugía, Obstetricia y Nutrición. En
nuestro centro realizamos seguimiento trimestral con
historia clínica pormenorizada y determinaciones ana-
líticas para detectar precozmente la malnutrición y tra-
tar con la suplementación específica. Aunque se preci-
san estudios prospectivos bien diseñados para conocer
si los resultados materno-fetales de estas mujeres di-
fieren de la población general y de la población obesa,
nuestros resultados apuntan a que el curso de estas
gestaciones podría ser más favorable respecto a los de
la población obesa no intervenida y similares a los de
la población general. Por último, es importante la pla-
nificación de estas gestaciones y podría ser adecuado
mantener anticoncepción al menos 18 meses tras la
CB aunque se debe individualizar cada caso y esperar
a que la pérdida de peso se estabilice y se corrijan las
deficiencias nutricionales.
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SELECCIÓN DE LAS VARIABLES
ANTROPOMÉTRICAS MÁS ADECUADAS
PARA CARACTERIZAR UNA POBLACIÓN

DE PERSONAS MAYORES SANAS

Resumen

El objetivo es la selección de las variables antropométri-
cas más adecuadas para caracterizar poblaciones sanas de
personas mayores. Para ello se han seleccionado aleatoria-
mente 1030 de estas personas (508 hombres y 522 mujeres)
institucionalizados en residencias públicas, privadas y no
institucionalizados. Todas las medidas antropométricas se
realizaron por parte del mismo investigador de acuerdo
con las técnicas estandarizadas por la OMS. 

En todos los grupos de edad se ha encontrado que los
hombres son significativamente más altos y tienen un
peso mayor que las mujeres, al contrario que ocurre con
los distintos pliegues. Mediante el análisis estadístico de
los datos hemos podido identificar las variables que pro-
porcionan mayor información y que además permiten
diferenciar los sujetos por sexo, edad y lugar de residen-
cia: peso, altura, uno de los pliegues y la circunferencia
muscular del brazo. En cuanto a los segmentos de edad,
pueden reducirse a tres.

(Nutr Hosp. 2011;26:384-391)
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Abstract

The objective is to select the best anthropometric mea-
surements to characterize a healthy elderly population.
For that, 1030 healthy elderly persons (508 men and 522
women) living independently or in an institution (in both
public and private homes) were enrolled for this popula-
tion-based, cross-sectional study conducted from Febru-
ary 2004 to May 2005. Anthropometric measurements
were made by the same investigator according to stan-
dard techniques of the WHO.

Across several age groups, men were significantly
heavier and taller than women whereas skinfold thick-
nesses were significantly greater in women than men.
Through statistical analysis we were able to identify the
variables providing most information and that could also
best discriminate between sex, age and independent ver-
sus institutionalized persons: height, weight, one of the
skinfold thickness measurements and mid-upper arm cir-
cumference. The number of age groups in both the male
and female populations could be limited to three.

(Nutr Hosp. 2011;26:384-391)

DOI:10.3305/nh.2011.26.2.4665
Key words: Anthropometry. Healthy elderly. Statistical

analysis.

Introduction

According to the World Health Organization (WHO),
anthropometry is the single most inexpensive, non-
invasive and universally applicable method to assess
the proportions, size, and composition of the human

body.1 Although anthropometry may be less precise
than more sophisticated techniques used to assess
regional body composition (e.g., computed tomogra-
phy, magnetic resonance imaging, or dual-energy X-
ray absorptiometry), its simple nature makes it a useful
tool for examining body-composition changes over
time in large population-based studies and in settings in
which access to technology is limited.2

Elderly persons represent the fastest-growing frac-
tion of populations throughout the world, and have the
distinctive feature of being a very heterogeneous
group. Different elderly populations show wide geo-
graphic and ethnic variations in height, weight, and
BMI, much of which reflects differences in lifestyle
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and environment over the course of life, genetic differ-
ences, and, to an uncertain extent, differences in health
status.3 In a re-evaluation of the use of anthropometry
at different ages to assess health, nutrition, and social
well-being by an Expert Committee of the WHO,
countries were encouraged to collect anthropometric
data on adults aged 60 years and over through anthropo-
metric surveys conducted at regular intervals, as well as
monitoring the health and functional status of this subset
of the population. It was reported that special attention
should be paid to special groups of elderly persons, such
as those bedridden or institutiona lized, since several
studies have shown that those living in nursing homes
show a general reduction in body fat with age.4,5

Despite these recommendations, however, there is no
general consensus as to the variables that should be mea-
sured or calculated, or as to the age groups of subjects that
should be considered.6 If both these issues were standard-
ized, then it would be easier to compare the results of
studies conducted in different geographical areas. 

In the present study, we provide data for a popula-
tion from a city of some 500,000 inhabitants in a coun-
try that is currently experiencing two substantial demo-
graphic changes. One of these is an increase in the
number of native elderly persons (at present the major-
ity population), and the other is a change in the demo-
graphic pyramid due to the large influx of immigrants,
which will probably appreciably alter future data. Our
study takes into account the recommendations of previ-
ous studies that we should emphasize comparisons
between elderly men and women for biological, social
and behavioural factors affecting changes produced
with age in body composition.7

Materials and methods

Area of study and subjects

On January 1, 2005, the census for Valladolid
(NW Spain, city and province) included 514,674

inhabitants, of whom 90,721 were 65 years of age
(retirement age in Spain) or older (i.e., 17.6%). The
number of homes for the elderly was 152 (24 public
and 128 private) with a total number of 5,862 occu-
pied places.

The subjects for our study were selected among
elderly persons living independently or with a family
member, those living in public nursing homes (sub-
sidised by the state) and those living in a private home
(i.e., more expensive, thus accommodating persons of
a higher economic level).

The population was selected by random stratified
sampling according to the demographics of the area.
This enabled us to select in a random simple manner,
several private and public centres for the institution-
alized subjects, and day centres or institutions to per-
form measurements in the non-institutionalized sub-
jects. Within each place, individuals were selected
also by simple random sampling using the registers
of the centres visited. Finally 1602 elderly persons
were selected, and measurements made in 1030
(table I) of these subjects over the period February
2004 to May 2005.

The remaining 572 subjects were excluded because
of diseases including behavioural disorders, deformi-
ties of the spinal cord, arms or legs, amputated limbs or
sequellae from bone fractures. Subjects were also
excluded if they were receiving steroids, radiotherapy,
chemotherapy or if they had any disease causing dehy-
dration or oedema, or an acute or decompensated car-
diovascular disease, neuromuscular or connective tis-
sue disorder, as well as subjects with visceromegaly.
Of these 572 persons, 80 were non-institutionalized (32
men, 48 women), 306 lived in a public nursing home
(109 men, 197 women) and 186 lived in a private home
(81 men, 105 women). 

Cutoffs for the age groups were those most fre-
quently used according to literature recommendations
and studies performed in similar or close geographical
regions.8,9

Table I
Number of subjects (sample populations)

Age yr

Men Women

TotalPlace of residence Place of residence

Non Ins. Public Private Total Non Ins. Public Private Total

65/69 41 16 18 75 42 14 23 79 154

70/74 41 21 21 83 44 17 25 86 169

75/79 36 28 27 91 32 25 32 89 180

80/84 34 20 26 80 23 19 30 72 152

85/89 37 17 23 77 29 19 28 76 153

90/94 25 14 16 55 28 18 18 64 119

 95 23 10 14 47 24 16 16 56 103

Total 237 126 145 508 222 128 172 522 1,030

*Non Ins. = Non-institutionalized persons.
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Table II
Mean values of the direct anthropometric measurements

RES Nº Age W H AST BST SST SuST TST MAC

Men

1 65-69 66.06 1.67 11.46 8.10 17.18 22.25 11.20 30.17

2 70-74 65.00 1.64 11.78 7,59 16.07 22.93 11.73 29.01

3 75-79 63.83 1.63 12.23 6.84 15.56 21.50 11.45 28.49

Non Inst. 4 80-84 61.70 1.61 10.75 6.28 15.36 20.39 10.62 28.19

5 85-89 60.65 1.59 12.08 5.70 14.59 21.02 11.31 27.85

6 90-95 58.04 1.56 11.30 5.62 14.91 19.90 11.20 27.57

7 > 95 58.81 1.57 11.62 6.07 13.11 20.20 11.47 27.43

8 65-69 68.04 1.65 13.51 7.88 18.18 20.51 11.01 28.99

9 70-74 67.48 1.67 12.06 7.20 17.24 21.20 11.00 27.87

10 75-79 66.21 1.62 11.75 6.58 16.27 20.18 10.88 27.38

Public 11 80-84 65.31 1.59 11.08 5.85 15.70 19.69 11.39 27.09

12 85-89 63.35 1.58 11.44 5.31 14.97 18.38 10.45 26.88

13 90-95 62.04 1.57 11.63 5.12 14.79 19.19 11.54 26.67

14 > 95 61.41 1.58 11.16 5.10 14.04 19.65 10.78 25.90

15 65-69 67.42 1.64 12.42 7.31 16.99 21.62 10.74 28.43

16 70-74 68.12 1.63 12.04 6.90 16.81 22.11 11.19 28.50

17 75-79 66.49 1.64 12.60 6.43 15.16 19.38 11.84 27.99

Private 18 80-84 63.96 1.60 11.95 6.01 15.68 18.36 12.07 27.22

19 85-89 62.76 1.59 11.88 5.47 15.42 19.78 11.94 26.84

20 90-95 60.14 1.57 11.10 5.31 14.99 19.30 10.88 26.58

21 > 95 58.94 1.56 11.71 5.71 14.16 18.91 10.99 26.33

Women

22 65-69 58.36 1.59 19.89 12.71 24.32 25.59 21.99 29.72

23 70-74 56.48 1.57 19.51 11.78 23.84 24.91 22.20 29.40

24 75-79 56.79 1.56 17.96 11.17 22.13 23.72 20.93 28.23

Non inst. 25 80-84 54.30 1.54 16.77 10.03 20.90 22.78 19.28 27.57

26 85-89 53.09 1.53 15.73 10.35 20.39 22.22 18.49 26.68

27 90-95 52.01 1.53 15.60 10.23 19.02 23.26 18.12 27.02

28 > 95 52.10 1.54 15.24 9.69 18.37 22.50 18.21 26.70

29 65-69 60.39 1.53 20.09 12.88 25.04 24.83 22.20 29.66

30 70-74 57.25 1.52 18.81 12.12 22.05 24.01 21.09 27.99

31 75-79 53.79 1.54 16.86 11.31 20.74 24.68 21.05 28.68

Public 32 80-84 53.95 1.54 16.89 9.73 19.44 23.79 19.43 27.61

33 85-89 52.05 1.52 16.10 9.53 19.70 23.09 18.58 26.78

34 90-95 50.46 1.51 16.35 9.62 17.89 23.04 17.59 26.97

35 > 95 51.26 1.51 15.66 9.34 17.02 22.32 17.07 27.12

36 65-69 59.53 1.56 20.29 12.71 22.88 25.20 21.60 30.47

37 70-74 57.34 1.56 19.02 11.78 21.60 24.40 21.08 30.47

38 75-79 53.83 1.54 17.25 11.17 20.39 24.10 20.51 28.06

Private 39 80-84 51.46 1.51 16.28 10.03 21.09 22.94 20.70 27.50

40 85-89 49.78 1.52 15.21 10.35 20.09 23.31 19.64 27.08

41 90-95 50.37 1.52 16.14 10.23 18.99 22.70 18.74 27.27

42 > 95 49.97 1.51 15.38 9.69 18.54 22.89 18.36 27.08
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Anthropometric measurements

All anthropometric measurements: height (H) (m),
weight (W) (kg), skinfold thicknesses abdominal (AST),
triceps (TST), biceps (BST), subscapular (SST) and
suprailiac (SuST) (all in mm), and mid-upper arm cir-
cumference (MAC) (cm), were made by the same
investigator according to standard techniques of the
WHO2 and International Society for the Advancement
of Kinanthropometry (ISAK).10 Subjects were mea-
sured without shoes according to the procedure
detailed by Chumlea.11

Statistic analysis was performed using MINITAB
Mtb 13 and Excel software.

Results

Table II shows the mean values obtained for each of
the anthropometric variables by sex, age group and
place of residence for the 1,030 subjects. This table
also provides the numbers assigned to the different age
groups in the figures. On simple visual inspection of
the table, it may be seen that differences exist between
sexes and among the different age groups. Effectively,
it seems that weight and height are higher in men than
women and that conversely, women show greater skin-
fold thicknesses, especially at the sites subscapular and
triceps. It may also be observed that direct anthropo-
metric variables diminish with increasing age.

Table III summarizes the mean values obtained for
all the direct variables in both the male and female pop-
ulations. Using the values of each direct anthropomet-
ric variable separately, we performed a statistical
analysis. First, mean values were grouped according to
age and place of residence as shown in table IVa for the
variable weight in men. Two-way ANOVA generates
the results provided in table IVb.

Factor analysis (FA) provides an internal structure
for the measurements generally not accessible in the
original analysis, and helps explain the original results

by describing a series of “latent” factors, fewer in num-
ber than the ori ginal varia bles. Thus, we first undertook
a FA of the data set shown in table II, which includes
the direct anthropometric measurements. Since the
numeric values of the variables differ considerably, the
first step is to normalize the variables by auto scaling to
unit variance. After this, we can construct a correlation
matrix using these autoscaled variables (table V). The
table indicates high correlation between weight and
height and among the different skinfold thickness mea-
surements: abdominal, biceps, subscapular, triceps and
suprailiac yet much lower correlation for mid-upper
arm circumference.

The utility of carrying out a FA of the data set can be
ascer tained by means of the Bartlett’s sphericity test,
based upon calculating the statistic:

X2
calc

= -(N
OBJ

-1-(2 VA + 5)/6) In [R]

(where N
OBJ

and VA are the number of objects and
varia bles respectively and R is the correlation matrix
determinant) and comparing it to X²

crit
obtained for

VA(VA-1)/2 degrees of freedom and the required sig-
nificance level. In our case X²

calc
was 53.74 and X²

crit
=

17.2 (28 degree of freedom, P = 0.05), so the null
hypothe sis of spherical distribution of the original vari-
ables can be rejected and the FA can be used to reduce
the dimen sionality of the data set. Table VI shows the
results of the FA, based on extracting the “eigenval-
ues” and “eigenvectors” of the corre lation matrix. 

Table III
Direct anthropometric measurements

(mean and standard deviation)

Variable Men Women

Weight (W, kg) 63.6  ± 9.7 54.1 ± 4.9

Height (H, m) 1.61 ± 0.07 1.54 ± 0.05

AST (mm) 11.8 ± 5.2 17.3 ± 6.2

BST (mm) 6.5 ± 3.2 11.0 ± 4.0

SST (mm) 15.7 ± 5.3 21.0 ± 6.8

SuST (mm) 20.6 ± 6.5 23.8 ± 5.9

TST (mm) 11.3 ± 4.1 20.1 ± 5.9

MAC (cm) 27.9 ± 3.3 28.1 ± 4.0

n = 508 n = 522

Table IVa
Mean weight (kg) values recorded for the different

age groups in the male population

Age (years) Non ins. Public Private Global mean

65-69 66.1 68.0 67.4 67.2

70-74 65.0 67.5 68.1 66.9

75-79 63.8 66.2 66.5 65.5

80-84 61.7 65.3 64.0 63.7

85-89 60.7 63.4 62.8 62.3

90-95 58.0 62.0 60.1 60.1

> 95 58.8 61.4 58.9 59.7

Global mean 62.0 64.8 64.0 63.6

Table IVb
Two-way ANOVA of the weights obtained for the men

Origin
SSC DF Variance F F

(Critical)of variation

Age 169.28 6 28.21 62.10 3.00

Residence type 29.27 2 14.64 32.21 3.89

Error 5.45 12 0.45

Total 203.99 20

SSC = Sum of Squares; DF = degrees of freedom.
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Discussion

Table III creates an anthropometric picture of the
population by clarifying the previous observations
between sexes: men were taller and heavier and women
showed greater skinfold thicknesses, while mid-upper
arm muscle circumference (AMC) was similar. From
the table 4 it may be deduced with 95% confidence that
the variable weight serves to differentiate between the
different age groups, since the value of F

calculated
(62.10)

is greater than the critical value (3.00), and can also be
used to distinguish the place of residence of the sub-
jects (32.21 > 3.89). A paired sample t-test was then
used to confirm significant differences between the
weights of non-institutionalized and institutionalized
men with no differences between those living in a pri-
vate or public home. 

When the same analysis was performed for the
women, we found that the variable weight was capable
of differentiating among the different age groups but
not between institutionalized and non-institutionalized

women. When comparing both populations, men and
women (fig. 1), the previous observations were con-
firmed, i.e., that the mean weight for the men was
greater across all the age groups and that in both sexes
weight diminishes with increasing age.

Using the same method for the remaining direct
variables we obtained the data shown in table VII.
This table shows the discriminating capacity of each
variable for differentiating the male and female pop-
ulations as well as their age group and place of resi-
dence.

These differences can be more clearly seen when the
data are subjected to multivariate treatment12. Table VI
reveals two sig nificant factors (with eigenvalues
greater than unity) that are capable of explaining 94.5%
of the variance and thus most of the infor mation in the
original data set. The new “latent” factors are obtained
by linear combination of the original anthropometric
measurements and their corresponding factor loadings.
Hence, weight and height contribute positively, and the
different skinfold thicknesses (AST, BST, SST, SuST,
TST) and MAC contribute negatively to factor 1. Only
the factors W, H and MAC contribute to the second

Table V
Correlation matrix obtained using the direct anthropometric measurements

W H AST BST SST SuST TST MAC

W 1.000

H 0.918 1.000

AST -0.580 -0.577 1.000 

BST -0.576 -0.516 0.962 1.000

SST -0.441 -0.423 0.943 0.954 1.000 

SuST -0.511 -0.408 0.887 0.941 0.887 1.000

TST -0.728 -0.699 0.963 0.951 0.914 0.887 1.000

MAC 0.275 0.342 0.443 0.494 0.526 0.569 0.299 1.000

r
critical

= 0.304  (P = 0.05. v =  40).

Table VI
Loading the new variables obtained by factor analysis

and eigenanalysis of the correlation matrix

Loading the “latent” factors

Variable 1 2 3 4 5

W 0.691 -0.672 -0.230 -0.039 -0.125

H 0.650 -0.725 -0.012 0.195 0.103

AST -0.974 -0.089 -0.128 -0.084 -0.022

BST -0.979 -0.147 -0.023 0.058 0.032

SST -0.935 -0.242 -0.221 0.042 0.047

SuST -0.926 -0.240 0.183 0.183 -0.130

TST -0.988 0.086 -0.064 -0.008 0.034

MAC -0.390 -0.875 0.208 -0.196 0.034

Eigenvalue 5.6648 1.8949 0.1998 0.1237 0.0490

Proportion 0.708 0.237 0.025 0.015 0.006

Cumulative (%) 70.8 94.5 97 98.5 99.2
Fig. 1.—Mean weight stratified by sex and age.
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factor. Figure 2 clearly shows these contributions and
groupings.

Since the new factors show a greater amount of vari-
ance than the original values, plotting these factors will

provide a corres pondin gly greater amount of information.
Figure 3 shows the plots obtained for the first two “latent”
factors representing 94.5% of the global infor mation. Two
well-defined groups may be observed corresponding to
the men and women. In addition, within each of these
groups, a change may be seen to occur with the age of the
subjects, as described in many previous reports.8,9,13

Fig. 2.—Loadings of the original variables on the first two fac-
tors (or principal components) of the direct anthropometric
measurements.
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It may therefore be concluded that direct measure-
ments serve to perfectly differentiate the subjects
according to sex since the two populations clearly sep-

arate. The values corresponding to the different groups
of men appear on the right hand side of the figure
(where the contribution of weight and height is great-
est) and those for the women may be observed on the
left hand side (where the different skinfold thicknesses
contribute most). 

The cluster analysis confirmed these correlations
and served to complete some of these conclusions.
Effectively, when variables were clustered using the
Ward distance as the linkage method (fig. 4a), W-H
and the different skinfold thicknesses once again
formed separate groupings. In the objects cluster (fig.
4b), two groupings appear: one including values 1 to 21
(corresponding to the different subgroups of men, see
table I) and the other including values 22 to 42, which
correspond to the different subgroups of women. On
closer inspection, we also find differences among the
different age groups. However, this may be more
clearly seen if we construct a new table eliminating the
type of residence of the subjects differentiating only

Fig. 5.—Dendrograms of the
variables and observations with-
out differentiation according to
place of residence.
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Table VII
Discriminating capacity of the direct anthropometric

variables

Variable Sex
Age Institutionalized

Men Women Men Women

Weight Yes Yes Yes Yes No

Height Yes Yes Yes No Yes

AST Yes No Yes No NO

BST Yes Yes Yes Yes No

SST Yes Yes Yes Yes No

SuST Yes Yes Yes Yes No

TST Yes No Yes No No

MAC No Yes Yes Yes No
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according to sex and age group. In these conditions, the
cluster of variables (fig. 5a) is practically identical, but
the observations cluster once again reveals two clusters
corresponding to the men and women but within each
of these clusters groupings by age group also emerge.
Thus, for the men we find the groupings 65 to 74 years,
75 to 89 years and finally older than 90 years. These
groupings for the women were 65 to 74, 75 to 84, and
older than 85 years. In summary, rather than using
seven age groups as often recommended in the litera-
ture, it would be sufficient to use only three in both the
men and women. 

The results described above and the high correlation
observed for several of the direct variables prompted us
to hypothesize that to describe the present population,
it might not be necessary to use all the variables.
Reducing the number of variables determined would
have the benefit of reducing costs and saving time in
this type of study. To confirm this rationale, we
repeated the multivariate analysis but only included the
variables weight, height, abdominal skinfold thickness
and mid-upper arm circumference. The results dis-
played in figure 6 faithfully reproduce those obtained
using the entire dataset (fig. 4), indicating that to char-
acterize or differentiate a population, only four anthro-
pomorphic measurements need to be determined and
the population only needs to be stratified into three age
groups.

Conclusions

To describe a healthy elderly population only four
anthropometrical direct variables would be needed:
height, weight, one of the skinfold thickness measure-
ments and mid-upper arm circumference. The number
of age groups in both the male and female populations
could be also limited to three. 
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SUPLEMENTOS DIETÉTICOS PARA LA MADRE
ADOLESCENTE EN PERIODO DE LACTANCIA:

SU INFLUENCIA EN MICRONUTRIENTES
DEL PLASMA

Resumen

Introducción: Debido a lo estado nutricional relativo a
los micronutrientes de la nutriz ser de fundamental
importancia para la adecuada secreción de leche
materna, y en consecuencia un adecuado estado nutricio-
nal de los niños, se debe prestar una mayor atención a la
situación de los micronutrientes de la madre lactante. El
trabajo tuvo como objetivo estudiar la influencia de la
suplementácion con multimicronutrientes en lo estado
nutricional de lo hierro, cobre, zinc y lo calcio de madres
lactantes adolescentes de bajo nivel socioeconómico en
Rio de Janeiro/Brasil. 

Métodos: Se realizó un estudio con un ensayo clínico,
aleatorizado, controlado con placebo. Durante 60 días, 36
jóvenes lactantes fueron estudiadas y distribuidas en dos
grupos: el grupo suplementado (GS) con 17 voluntarias
que recibieron un compuesto con multimicronutrientes y
el grupo placebo (GP), con 19 voluntarias que recibieron
un compuesto inerte. En todas las participantes del estu-
dio se determinaron las concentraciones plasmáticas de
hierro, cobre, calcio y zinc y de hemoglobina con 7, 11 y 15
semanas después del parto (SDP). El efecto de los suple-
mentos se analizó por test de comparación de medias
(Anova two way) entre los grupos y dentro de los grupos.

Resultados: La edad media de las voluntarias fue de 17
± 0,8 años para el GP y 16,3 ± 1,4 para el GP. Se observó
un aumento en las concentraciones medias de zinc y
hemoglobina (p < 0,05) en el GS durante el estudio (60
días) y la reducción (p < 0,05) de cobre entre las 7ª y 11ª
SDP en el GP.

Conclusión: Los resultados de este estudio muestran
que la suplementación con multimicronutrientes tiene un
efecto positivo en las concentraciones de hemoglobina,
cobre y zinc.

(Nutr Hosp. 2011;26:392-398)
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Abstract

Introduction: The nutritional status of micronutrients
in lactating adolescent women is crucial to guarantee an
adequate secretion of these in breast milk and, conse-
quently, an adequate nutritional status of children.
Hence, more attention should be given to micronutrient
status of adolescent mother who breastfeed. This study
aimed to evaluate the influence of multimicronutrients
supplementation upon nutritional status of iron, copper,
zinc and calcium of lactating adolescent mother from low
socioeconomic status in Rio de Janeiro/Brazil. 

Methods: We conducted a randomized, placebo-con-
trolled trial. During 60 days, 36 adolescents were allo-
cated into two groups: supplemented group (SG) with 17
volunteers, receiving daily multimicronutrients supple-
ment and the placebo group (PG) with 19 volunteers,
receiving an inert compound. Plasma iron, copper, zinc
and calcium and hemoglobin were determined at 7, 11
and 15 of the postpartum weeks (PPW). The effect of sup-
plementation was analyzed by analysis of variance, com-
paring the differences between groups and within groups. 

Results: The average age of volunteers was 17.1 ± 0.8
for the supplemented group and 16.3 ± 1.4 for the placebo
group. We observed an increase in the mean concentra-
tion of zinc (p < 0.05) and hemoglobin (p < 0.05) in the SG
during the study (60 days), while the PG showed reduc-
tion (p < 0.05) in the mean concentration of copper
between the 7th and 11th PPW.

Conclusion: The results of this study show that supple-
mentation with multimicronutrientes exerted positive
effect on hemoglobin, copper and zinc.

(Nutr Hosp. 2011;26:392-398)
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Abbreviations

BRP: Binding retinol protein.
Ca: Calcium.
Cu: Copper.
Fe: Iron.
ICP-OES: Inductively coupled plasma optical emis-

sion spectrometer.
min: Minutes.
PG: Placebo group.
PPW: Postpartum week.
RPM: Rotation per minute.
SG: Supplemented group.
UFF: Federal Fluminense University.
UL: Tolerable upper intake levels.
Zn: Zinc.

Introduction

Gestation and lactation are anabolic processes con-
trolled by hormones that distribute nutrients to highly
specialized maternal tissues, such as placenta and
mammary glands, and also transfer nutrients to fetal
and neonatal development.1 When gestation and lac-
tation occur in adolescents, these requirements sur-
pass the recommendations for this phase of life. Ado-
lescents require nutrients for their own growth and
physical development, which during the gestational-
puerperal cycle is added to requirements for fetal
growth and lactation. Hence, nutritional status of the
adolescent mother is a crucial factor to be observed
when it comes to prevention of maternal and newborn
health risks.2 Little is known about the impact of lac-
tation upon maternal nutritional status of adolescent.
Maternal health assistance is concentrated in gesta-
tion and in Brazil or in other countries there is scarce
information about nutritional status of adolescents
during lactation.

Lactation also represents a period of life cycle char-
acterized by increased nutrients requirements, which
can be acquired exclusively or partially by the diet.3

Micronutrients deficiency is still an important public
health concern in Brazil. Regional researches at differ-
ent parts of the country have been efficacious in identi-
fying groups more prone to micronutrients deficiency
and that such deficiencies are not restricted to less priv-
ileged regions of the country or even related with
poverty or adverse economical conditions.4

Much as micronutrient deficiency can occur iso-
lated, however it is usual to find combined deficiency.
Thus, more attention should be drawn to micronutri-
ents nutritional status in maternal-childish group, tak-
ing into account interactions that happen in mineral
metabolism.4

It becomes easy to conceive the importance of carry-
ing out studies aiming at getting better knowledge of
the factors that can affect the nutritional status of ado-
lescents. In this way, we aimed to evaluate the benefits

from multimicronutrients supplementation upon nutri-
tional status of lactating adolescents from low income. 

To gain a better understanding of these problems, a
food supplementation trial was performed employing a
specific nutritional balanced supplement. This supple-
ment provides about 100% the recommended daily
intake of trace minerals. The product administered dur-
ing the study is commercially available in Brazil.

Subjects and methods

Area studied

The study was carried out with adolescent women
living in Rio de Janeiro and Niterói and their surround-
ing area. Rio de Janeiro and Niterói are big towns, close
to the sea, in the south-east of Brazil.

Study design and subjects

The population under study comprised healthy ado-
lescent mothers. The mothers had poor socioeconomic
status. They were recruited at the maternity unit from
Federal University of Rio de Janeiro in Rio de Janeiro
and at Malu Sampaio policlinic of specialties of
women health in Niterói. All of them were non-vege-
tarian, with normal weight gain during pregnancy and
had uncomplicated pregnancies, labors and deliveries.
None of the women experienced more than minor
problems during pregnancy. This research project was
approved by the Ethics committee in research from
Federal Fluminense University (UFF).

The characteristics and aim of the study were
explained in detail and all subjects interested gave
informed consent. A total of 36 adolescent women
were enrolled in the study. The subjects intended to
breastfeed exclusively for at least 16 weeks.

The breastfeeding adolescent mothers were divided
into two groups: Supplemented Group (SG) with lac-
tating adolescent mothers given a multivitamin and
multimineral supplement to their traditional diet (n = 17);
and Placebo Group (PG) with lactating adolescent eating
a typical Brazilian diet without supplements (n = 19).
Sample randomization of volunteers in the groups were
in blocks, which is characterized by the formation of
blocks with a fixed number of individuals, equal size,
in which the treatments proposed are distributed and
followed until the end of the experiment. Women in
supplemented group were instructed to take a daily
dietary without further dietary modifications. The
nutritional supplement provided 18 mg of Iron (ferrous
fumarate), 15 mg of zinc (zinc oxide), 2 mg of copper
(cupric oxide) and 162 mg of calcium (calcium phos-
phate dibasic) and others minerals and vitamins. The
composition of the supplement did not surpass tolera-
ble upper intake levels (UL) according to Institute of
Medicine5 to lactating adolescents.

Dietary supplements for the lactating
adolescent mother
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Sample collections and analyses

Blood samples were collected at 7, 11 and 15 weeks
of postpartum and were obtained in both groups. Morn-
ing fasting blood samples (10 mL) were obtained by
venous puncture and transferred into tubes containing
heparin as an anticoagulant. Disposable materials free
of trace minerals were used during sample collection
and processing. Aliquots of whole blood were used for
determination of hematocrit and hemoglobin concen-
trations. Blood samples were centrifuged at 3500 rpm
for 15 min for separation of plasma.

Hematocrit was determined by a conventional cap-
illary technique. Blood hemoglobin was measured by
the cyanomethemoglobin assay (Bioclin Kit, Belo
Horizonte, Brazil).

All samples of plasma were analyzed for mineral
content of zinc, copper, iron and calcium. Plasma was
mineralized in a high-pressure closed container with
microwave heating (MarsXpress-Cem Corporation).
Assay of microelements was carried out in an induc-
tively coupled plasma optical emission spectrometer
(ICP OES) (Jobin Yvon-Ultima 2). Individual storage
solutions containing 1,000 mg L-1 of Fe, Cu, Zn and Ca
were used, after adequate dilution, in order to prepare
analytic curves in the following concentrations: 0.1;
0.5; 1.0 and 2.5 mg L-1.

Anthropometric study

Anthropometric data was collect in the morning.
Weight was recorded on a stationary balance (Fili-
zola®), accurate to within 100 g. Stature was evaluated,
measuring the distance from vertex to the ground using
a stadiometer, with barefooted adolescents in orthosta-
tic position, with feet together and in respiratory apnea. 

Statistical analysis

Statistical analyses of data were carried out comparing
means with a general analyses of variance (ANOVA).

This studied the effect of times (postpartum weeks 7,
11 e 15), groups (supplemented group and placebo
group) and interactions, i.e., differences between
groups in regard to the changes of means at the studied
times. Within each group, a t-test was used, taking 7th

postpartum week as the control value after verification
by ANOVA that means of 7th postpartum week did not
differ significantly. Differences were considered sig-
nificant if p < 0.05.

Results

Descriptive characteristics of the lactating adoles-
cent women studied at 7 postpartum weeks (PPW)
(baseline) are presented in table I. The two groups of
adolescents were similar in all characteristics, except
for plasma copper. Levels of plasma minerals for lac-
tating adolescent mothers during the study are reported
in table II.

Table I
Characteristics of the adolescente women in the

groups studied with 7 postpartum weeks

Characteristic Supplemented group Placebo group

No. of subjects 17 19

Age (y) 16.3 ± 1.4 17.1 ± 0.8

Postmenarcheal period (y) 4.4 ± 1.8 4.5 ± 1.8

Body mass index (kg/m²) 23 ± 3.8 22.1 ±  5.9

Hematocrit (%) 38.5 ± 4.0 39.3 ± 1.9 

Blood hemoglobin (g/dL) 12.1 ± 1.2 12.9 ± 1.4

Plasma iron (mmol/L) 9.9 ± 4.1 10.1 ± 4.9

Plama zinc (μmol/L) 16.4 ± 8.2 11.7 ± 7.7

Plasma copper (μmol/L) 15.4 ± 3.8a 19.7 ± 6.2b

Plasma calcium (mmol/L) 2.2 ± 0.4 2.1 ± 0.2

Values are presented as mean ± SD. Different superscript letters in the same row
denote a significant difference between groups (p < 0,05).

Table II
General biochemical characteristics of lactating adolescents throughout the experiment. At the 7th postpartum week,

11th postpartum week and 15th postpartum week

7 Postpartum weeks 11 Postpartum weeks 15 Postpartum weeks

Indicators
Supplemented Placebo

p
Supplemented Placebo

p
Supplemented Placebo

p
(n = 17) (n = 19) (n = 12) (n = 10) (n = 10) (n = 10)

Hemoglobin (g/dL) 12.9 ± 1.4a 12.1 ± 1.2 ns 14.6 ± 1.4b 11.2 ± 2.9 0.0018 15.1 ± 2.5b 12.4 ± 1.3 0.0072

Hematocrit (%) 39.3 ± 1.9 38.5 ± 4.0 ns 39.2 ± 1.8 39.8 ± 1.1 ns 40.1 ± 2.2 38.3 ± 4.2 ns

Plasma Iron (mmol/L) 9.9 ± 4.1 10.1 ± 4.9 ns 9.8 ± 4.5 10.3 ± 5.0 ns 10.8 ± 5.0 12.2 ± 4.1 ns

Plasma Copper (μmol/L) 15.4 ± 3.8 19.7 ± 6.2a 0.01 15.6 ± 4.3 14.9 ± 0.7b ns 15.2 ± 2.8 15.1 ± 5.3a ns

Plasma Zinc (μmol/L) 16.4 ± 8.2a 11.7 ± 7.7 ns 26.9 ± 15.8a 13.1 ± 5.3 0.016 30.6 ± 8.1b 10.3 ± 2.3 < 0.0001

Plasma calcium (mmol/L) 2.2 ± 0.4 2.1 ± 0.2 ns 2.1 ± 0.2 2.4 ± 0.2 0.0022 2.3 ± 0.4 2.3 ± 0.1 ns

Values are presented as mean ± SD. Different superscript letters in the same row denote a significant difference between postpartum weeks (analysis of variance, P < 0,05).



Indicators of iron nutritional status

Although hemoglobin levels were adequate at 7th

PPW, around 20% of supplemented group and 37% of
placebo group volunteers had anemia based on cutoff
values established for hemoglobin (12 g/dL).6 Con-
cerning hematocrit, 36.8% of adolescents from placebo
group presented values under the normal range (36%).6

However, none of the volunteers from the supple-
mented group presented abnormal values. At 11th PPW,
mean concentration of hemoglobin was above the ref-
erence values in the supplemented group. Conversely,
placebo group showed mean concentration bellow to
the normal value and significantly smaller than the sup-
plemented group (p = 0.0018). As for hematocrit, mean
values were within the normal range for both groups.
Differently from observations at 7th PPW, none of the
volunteers from supplemented group were anemic at
11th PPW. In contrast, placebo group showed 20% of
participants with anemia, without alterations in hemat-
ocrit. Evaluating these parameters at 15th PPW, means
of hemoglobin and hematocrit were within the normal
range for both groups, but the average of hemoglobin
was higher in the supplemented group (p = 0.0072).

Mean concentrations of plasma iron, at 7th PPW,
were according to the normal values (7.2 mmol/L),7

being not different between the groups. However, fre-
quencies of inadequacy were 35.3% and 21% for sup-
plemented and placebo groups, respectively. At 11th

PPW mean concentrations remained similar between
the groups and above the reference value. It was
observed reduction in the frequency of inadequacy in
the supplemented group, which showed 16.7% of vol-
unteers with values lower than the ideal (7.2 mmol/L)7,
whereas in placebo group this frequency increased to
30%. At 15th PPW mean from both groups were above
the suitable value, with frequency of inadequacy of
20% in the supplemented group and 20% in the placebo
group. As the study went by, means for both groups did
not suffer modifications, maintaining the concentra-
tions found at 7th PPW.

Plasma minerals

At 7th PPW, mean concentrations of plasma copper,
for both groups, were above normal values (> 10
μmol/L).5 On the other hand, placebo group presented
higher concentration (p = 0.01) when compared to the
supplemented group. At this moment of the study, none
of the volunteers presented inadequate concentration in
the supplemented group, whereas 5.9% of placebo
group showed concentration bellow to 10 μmol/L. At
11th PPW, means remained above the cutoff value and
the difference observed at 7th PPW disappeared and
none of the volunteers from both groups presented cop-
per concentration bellow to reference value. At 15th

PPW, means were kept above the normal value, with-
out differences between the groups. However, placebo

group almost doubled the frequency of copper inade-
quacy (10%) when compared to 7th PPW, emphasizing
that supplemented group remained without volunteers
under the normal value. After means throughout the
experiment were analyzed, we perceived that placebo
group presented diminishing in its values between the
7th PPW and the 15th PPW, whereas supplemented
group did not show modifications during the study. 

At baseline, 7th PPW, mean concentrations of zinc
from both groups were above the cutoff value (9.2
μmol/L),8 being not different between them. Frequency
of inadequacy observed during this week was 41.2%
for the supplemented group and 47.4% for placebo
group. At 11th PPW, means remained above the cutoff
value, with the supplemented group showing values
superior to placebo group (p = 0.016). It was not found
volunteer with low concentrations of zinc in the sup-
plemented group. Nevertheless, in placebo group a fre-
quency of inadequacy of 30% was observed. At 15th

PPW means from groups remained adequate and the
supplemented group maintained superior concentra-
tion in comparison with placebo group (p < 0.0001). In
this week, only placebo group presented volunteers
(40%) with plasma concentration of zinc bellow to cut-
off values. Supplemented group had increase in the
concentration of zinc (p = 0,022) during the experi-
ment, which was not found in placebo group. 

At 7th PPW, the mean concentration of plasma cal-
cium, in both groups, were adequate, within the normal
range (between 2.2 and 2.5 mmol/L),9 being 58.8% of
volunteers of supplemented group with values below
2.2 mmol/L and 57.9% of placebo group with values
bellow to this. Means were not different in this week.
Plasma mean concentration of supplemented group at
11th PPW was below the normal value (p = 0.0022) and
under the mean from placebo group. Consequently,
supplemented group presented frequency of volunteers
with inadequate concentrations (72.7%) superior to
placebo group (20%). At 15th PPW, means are adequate
and did not differ between the groups. Only the supple-
mented group showed 40% of adolescents with cal-
cium values below the cutoff. It was not verified modi-
fications in calcium concentrations throughout the
experiment.

Discussion

Mean levels of hematocrit were adequate in the two
groups and did not differ between them at the 3 specific
postpartum weeks that were studied. Our results resem-
bled values found by Azeredo & Trugo10 (38.5%) and
Maia11(38%) in lactating adolescents from Rio de Janeiro
and Meneses & Trugo12 (38.4%) with lactating adults. 

With relation to the effect of the supplementation of
18mg/day of iron upon the mean concentration of
hematocrit, it was observed that both groups did not
differ at the 3 specific evaluated postpartum weeks.
These results show that in the first weeks after deliver-

Dietary supplements for the lactating
adolescent mother

395Nutr Hosp. 2011;26(2):392-398



ing the concentration of hematocrit seems to be influ-
enced by gestational period. This can be explained by
the fact that placebo group, which began the study with
frequency of inadequacy of this indicator around 37%,
finished the trial without inadequacy of this indicator
of iron status. It can be suggested that a physiological
recuperation happened once gestation implies an ele-
vation of blood volume with resulting hemodilution of
hematologic parameters.13

In the initial characterization of volunteers, around
7th PPW, the mean concentration of hemoglobin was
above the normal in both groups. Similar values were
reported by other researchers in the same period in lac-
tating adolescents from Rio de Janeiro (11.9 g/dL10 and
12 g/dL11) and with lactating adults (12.2 g/dL12 and
13.4 g/dL14). At baseline, approximately 20% of sup-
plemented group and 37% of placebo group had ane-
mia. Azeredo et al.2 studying lactating adolescents at
the same period, found frequency of anemic volunteers
(35%) similar to the observed in placebo group and
superior to supplemented group. 

As far as impact of iron supplement (18 mg/day)
upon hemoglobin levels is concerned, it provoked sig-
nificant rise in mean concentrations of hemoglobin at
15th PPW (p < 0.05) in the supplemented group, which
was not observed in placebo group. Likewise, Bruner
et al.15 reported similar results after supplementing 60
mg of elemental iron daily to non anemic and non lac-
tating adolescents during 8 weeks. Supplemented girls
showed higher values of hemoglobin, corroborating
with present findings as placebo group presented
increased frequency of anemic volunteers in the fol-
low-up. Madhavan Nair et al.16 observed that daily
intake during 100 days of 12 mg of elemental iron in
Indians women, average age of 22 years old, increased
significantly hemoglobin levels. However, Gropper et
al.17 who studied the supplementation of 50 mg of ele-
mental iron in non lactating women, average age of 27
years old from Alabama, USA, did not found differ-
ences concerning plasma iron, hemoglobin and hemat-
ocrit before and after the trial. Hence, present findings
show that supplementation of 18 mg of elemental iron
is able to maintain serum concentration of hemoglobin
within adequate values, avoiding anemia during this
biological period when maternal requirements increase
due to the addition of newborn’s requirements. It can
be concluded that with only 18 mg/day of supple-
mented iron we observed the same effect of 60 mg of
Elemental iron upon hemoglobin levels rising. 

Our findings reveal that mean plasma concentrations
of iron were suitable in both groups during the whole
experiment. Mean concentration of plasma iron was
close to values found by Azeredo et al.2 (9.8 μmol/L)
and Al-Awadi & Srikumar18 (11.6 μmol/L) in nursing
adolescents and adults, respectively. 

Although supplemented group has shown rise in
hemoglobin concentrations, plasma iron concentration
remained unaltered. This occurred owing to the fact
that the amount of iron in the supplement (18 mg) was

sufficient only to provide erythrocytes synthesis by
bone marrow, but not to keep augmented levels of iron. 

Significant clinical copper deficiency is rare in
humans, suggesting that usual dietary intake provides
the daily recommended amount suitably.19,20 During
lactation, child relies on maternal copper supply to
reach adequate development.19 Maia et al.11 and Azeredo
et al2 found mean copper values similar to our findings
in nursing adolescents from Rio de Janeiro (18.7
μmol/L e 19.7 μmol/L, respectively) and also similar to
Al-Awadi & Srikumer,18 who found mean copper con-
centrations of 19.3 μmol/L in nursing adults from
Kuwait. Although mean plasma copper concentrations
were within normal range at the beginning of the study
for both groups, placebo group presented nearly 6% of
with copper concentration below the normal, similar to
the frequency reported by Azeredo et al.2 in a study
about nursing adolescents from Rio de Janeiro (8%). 

At baseline, mean copper concentration of placebo
group was higher than supplemented group, but this
difference disappeared over the postpartum weeks.
This elevated copper concentration, at the 7th PPW, can
be explained by estrogen influence, a hormone found
in high concentrations during gestation. Our volunteers
might be under this effect due to the recent gestation
period. Bedwal and Bahunga21 reported that estrogen
alters subcellular distribution of copper in liver and
increases plasma copper levels through the induction
of ceruloplasmin synthesis. 

As for supplementation, Bügel et al.20 observed that
the supplementation with 3 mg of copper per Day dur-
ing 28 days increased significantly serum copper con-
centration in studying non-lactating young women,
between 21 and 28 years old from Denmark. In our
study, supplementation of 2 mg of copper was capable
of maintaining normal serum concentrations and
avoiding inadequacy of this micronutrient in 100% of
nursing adolescents at 11th and 15th PPW. On the other
hand, in placebo group, there was a frequency of 10%
of inadequacy for this mineral. 

Zinc physiological role during rapid growth and
development period emphasizes its importance during
gestation and lactation periods. At postnatal period,
zinc deficiency can affect growth and immune system
development due to interaction with vitamin A, making
the child more vulnerable, increasing morbimortality,
given that zinc is required to hepatic synthesis and
secretion of BRP (biding retinol protein), a protein
responsible for vitamin A transport.4

Plasma zinc concentration is still considered an indi-
cator to evaluate zinc status in populations, even
though it represents only 0.1% of total body zinc.22 The
present study verified that nursing adolescents pre-
sented mean plasma zinc levels according to recom-
mended values in the literature for this age and physio-
logical period. Mean concentrations of placebo group
was similar to other experiments with nursing adoles-
cents (11.8 μmol/L),2,11 whereas supplemented group
presented values superior to these studies.
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At the beginning of the study mean zinc concentra-
tions of supplemented and placebo groups were equal,
but over the postpartum weeks a difference between
them was observed. Supplemented group presented
higher concentration than placebo group and this can
be accounted for supplement (15 mg) effect. According
to Brown et al.,23 changes in zinc concentration can be
used as a practical indicator that zinc supplement was
given, consumed and absorbed successfully by popula-
tion exposed to the intervention. This finding corrobo-
rates with a study of Clark et al.,24 who supplemented
non-lactating adolescents from Sheffield, United King-
dom, with 15 mg/day of zinc, the same amount of our
study, and observed significant rise of 28.6% in mean
zinc concentration after 6 weeks. Placebo group
showed an elevation of only 0.5% in the English trial,
whereas in our study placebo group presented progres-
sive decrease of zinc concentration, but without statis-
tical significance besides a rise of 60% in mean zinc
concentrations of the group supplemented with 15mg/
day of zinc. It can be suggested that if our trial contin-
ued for 2 more months, it may be observed reduction of
mean zinc concentrations in placebo group until inade-
quate values, indicating the positive effect of daily 15
mg zinc supplementation. 

Other studies had results different from ours. Lopez
de Romana et al.25 supplemented healthy non-lactating
women between 35 and 40 years old from Chile with
20 mg/day of zinc during 2 months and did not observe
effects of the supplement upon zinc concentrations.
Moreover, Osendarp et al8 studied the supplementation
of 30 mg of zinc during 5 months in pregnant women
and did not report any effect on plasma zinc concentra-
tion. Likewise, Donangelo et al.26 provided 22 mg of
zinc during 2.3 months and also did not observed posi-
tive effect of supplementation upon plasma zinc levels.
Conflicting results observed are probably due to
plasma zinc is homeostatically regulated25 and each one
of these studies was conducted at different stages of the
reproductive cycle, where estrogen and prolactin can
influence.

Lactation is a period of elevated demand of calcium
owing to milk production. Physiological adaptations
occur in the body during this period, ensuring an ade-
quate transfer of calcium to mammary gland.27 Those
physiological adaptations include temporary loss of
bone mass, elevation of calcium absorption and reduc-
tion of urinary excretion of calcium.28,29 Low calcium
intake can affect calcium homeostasis in lactation,
increasing the efficiency of calcium absorption and
renal conservation of this mineral.27 Adolescence is a
crucial period for bone mass acquirement and also of
high demand of calcium, which can affect physiologi-
cal adjustments during lactation. Total plasma calcium
values in the present study, at 7th PPW, were within the
normal range only in the supplemented group, whereas
in the placebo group mean was bellow, but not statisti-
cally different from supplemented group. These values
were smaller than values referred by the literature for

nursing adolescents (2.5 mmol/L2) and resembled val-
ues from nursing adults between 7th and 8th PPW with
low calcium intake (2.0 mmol/L29). Throughout the
study mean concentrations of calcium did not differ
from values cited in the literature. At 11th PPW, placebo
group presented a significantly higher mean than sup-
plemented group and, therefore, smaller frequency of
girls with abnormal plasma calcium concentration.
However, this difference between the means was not
found at 15th PPW, where means were within the nor-
mal range. As our study did not aim to supplement cal-
cium because the amount of calcium in the supplement
was only 162 mg (12.4% of the daily recommended
intake), it was not observed effect of the supplementa-
tion upon plasma calcium levels once values from both
groups were similar at the end of the trial. However, it
was perceived over the weeks studied that supple-
mented group presented an elevated frequency of vol-
unteers with plasma calcium concentrations below the
normal value and this can stem from interaction among
nutrients (iron, zinc and copper). These divalent metal
ions may compete for the same protein (dmt1) to be
transported in enterocyte, indicating the need for
increasing calcium concentration in the supplement or
even to supplement calcium apart from other minerals,
at different times. 

Conclusion

Multimicronutrients supplementation was effective
for the complete recuperation of anemia and mainte-
nance of adequate concentrations of zinc in 100% of
lactating adolescents studied. In relation to plasma cop-
per, supplementation was sufficient to prevent from
deficiency in 100% of the group at the end of the trail.
Nevertheless, mean concentrations were not different.
It should be highlighted the fact that a negative influ-
ence of the supplementation upon plasma calcium was
observed owing to interactions among nutrients and the
supplement.
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PERCUTANEOUS ENDOSCOPIC GASTROSTOMY:
A 7 YEARS EXPERIENCE LONG-TERM TUBE

FEEDING. FOLLOW-UP

Abstract

Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) is the
first choice method for long-term enteral feeding when
the digestive tube is undamaged and the patients’ sur-
vival is longer than 2 months. There are increasing series
and indications reported and although it is a safe tech-
nique we should take into account an appropriate patient
selection. The aim of this work was to analyze the follow-
up of the patients undergoing percutaneous endoscopic
gastrostomy (PEG) at a hospital with high assistance level
and one of the referents for organ transplantation in our
community, with the peculiarities that this may have on
our series. We analyze a cohort of 73 patients submitted
to PEG during the years 2000-2007 at the Reina Sofía
Hospital of Córdoba. Neurological and ENT neoplasms
and upper GI tract neoplasms are among the most fre-
quent causes, with similar results to those reported in
other series. We highlight the number of young patients
with cystic fibrosis (CF) in our series with nutritional sup-
port through PEG complementing oral and nocturnal
feeding, which has lead to improved nutritional parame-
ters before lung transplant. In consequence, we therefore
analyze patients’ selection and their characteristics, the
ethical and moral implications in some of these patients,
such in neurological patients, their complications, mor-
tality, and we mention as being of interest the transient
and well tolerated indication in a subgroup of CF patients
that deserves especial mention.
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Resumen

La Gastrostomía Endoscópica Percutánea (PEG) es el
método de elección para la alimentación enteral a largo
plazo, cuando el tubo digestivo está indemne, y la supervi-
vencia de los pacientes es superior a 2 meses. Son cada vez
más, las series comunicadas e indicaciones, a pesar de ser
una técnica segura, debemos tener en cuenta una adecuada
selección de los pacientes. El propósito de este trabajo es
analizar el seguimiento de los pacientes sometidos a Gas-
trostomía Endoscópica Percutánea (PEG), en un Hospital
de gran nivel asistencial y uno de los referentes de Tras-
plante de órganos en nuestra comunidad, con las peculiari-
dades que esto tiene en nuestra serie. Analizamos una
cohorte de 73 pacientes sometidos a PEG, durante los años
2000 a 2007 en el Hospital Reina Sofía de Córdoba. Las
Enfermedades Neurológicas y Neoplásicas de la esfera
ORL y Digestiva alta son las causas más frecuentes, con
resultados similares a los publicados en otras series. Desta-
camos, el número de paciente jóvenes con Fibrosis Quística
(FQ), en nuestra serie, con soporte nutricional a través de
PEG complementaria a la alimentación oral y nocturna, lo
cual, ha supuesto una mejora de los parámetros nutricio-
nales de cara al trasplante pulmonar.

En consecuencia, analizamos las características de los
pacientes, las implicaciones éticas y morales de algunos de
ellos, como son los enfermos neurológicos, sus complica-
ciones y mortalidad. Destacamos con interés, la indica-
ción transitoria y bien tolerada en un subgrupo de pacien-
tes con FQ, que en nuestra serie merece especial mención.
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Introducción

La Gastrostomía Endoscópica Percutánea (PEG) fue
descrita por primera vez por los Cirujanos Pediátricos
Gauderer y Ponsky, en 19801, como un método efec-
tivo de alimentación enteral en situaciones en las que la
ingesta oral no era posible. Con los años, su seguridad y
simplicidad ha permitido que su uso se esté incremen-
tando en situaciones en las que se precisa una Nutrición
Enteral por un tiempo superior a 4-6 semanas. La reali-
zación de una PEG en los pacientes candidatos a un
soporte nutricional a largo plazo, ofrece sus ventajas
sobre la sonda nasogástrica (SNG). En primer lugar,
porque deja la cavidad nasofaringea libre y existen
menos complicaciones locales por el efecto mecánico
de la sonda; por otra parte la sonda de gastrostomía
estigmatiza poco al paciente desde el punto de vista
psicológico. Actualmente, esta forma de nutrición
enteral a largo plazo, permite una terapia domiciliaria
muy consolidada en el ámbito mundial.

La principal indicación de PEG es la imposibilidad
de deglución en presencia de tracto gastrointestinal
viable. Son variadas las causas de disfagia que preci-
san este tipo de nutrición enteral, pero son las enfer-
medades neurológicas degenerativas, las más fre-
cuentes. En este grupo de pacientes, esta técnica, lleva
unida en muchas ocasiones, implicaciones éticas y
morales2, por lo que es aconsejable una adecuada
selección de los los pacientes, por no estar exenta de
complicaciones y ha sido motivo de debate en algunas
publicaciones3,4,5. La mortalidad global tras el proce-
dimiento es variable según las series (8,2-32,8%) y en
un elevado porcentaje la comorbilidad subyacente es
la responsable4,5.

Desde 1998 se empezaron a practicar las primeras
gastrostomías en el Hospital Reina Sofía de Córdoba,
pero es desde el año 2000 cuando la Unidad de Nutri-
ción coordina esta técnica de forma reglada con la Uni-
dad de Endoscopia Digestiva. Es por tanto, que exclui-
mos de este estudio otras formas de gastrostomías
como quirúrgicas o radiológicas.

Objetivos

Describir las características de nuestros pacientes
sometidos a gastrostomía endoscópica, la evolución a
largo plazo y sus complicaciones precoces y tardías, la
mortalidad y la evolución de los parámetros nutriciona-
les durante el seguimiento, al objeto de identificar los
factores que pueden influir negativamente en la evolu-
ción de los pacientes.

Material y métodos

Desde el mes de Enero de 2000 hasta Julio de 2007,
analizamos de forma retrospectiva, los datos referentes
a todos los pacientes que habían sido sometidos a este

procedimiento endoscópico con indicación de nutri-
ción enteral a largo plazo.

Analizamos las siguientes variables: Edad, sexo,
patología de base, cumplimentación de profilaxis anti-
biótica en cada uno de los pacientes, complicaciones
precoces en los primeros 30 días y tardías, mortalidad,
tiempo de duración del tratamiento nutricional, y
estado nutricional de los pacientes, mediante determi-
naciones de albúmina sérica, prealbumina, transfe-
rrina, colesterol, linfocitos totales, antes y a los 6 meses
postgastrostomía.

Análisis estadístico

Realizamos comparación de medias mediante T de
Student y Test de Chi cuadrado para comparar varia-
bles no categóricas y test de ANOVA para análisis de la
varianza utilizando programa estadístico SPSS 15. 

Resultados

Revisamos un total de 73 pacientes (36H/37M) con
una edad media de 47,52 ± 18,40 años. Las enfermeda-
des de base en nuestros pacientes, por las que se indicó la
nutrición enteral mediante Gastrostomía fueron (fig. 1)
Enfermedades Neurológicas 74% (AVC, Demencias
vascular, Alzheimer, Parkinson, ELA, otras) (fig. 2);
Neoplásicas-mecánicas 8,2% (Neoplasias de cabeza y
cuello de esfera ORL y esofágicas); Inflamatorias/cró-
nicas 16,4% (incluidas en nuestra serie enfermedades
inflamatorias crónicas como la Fibrosis quística) y
otras 1.4% (fig. 1). En nuestra serie destacamos dentro
de las Enfermedades Neurológicas una especial men-
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Fig. 1.—Indicaciones PEG.

Patología neurológica

Patología neoplásica

Enfermedades inflamatorias crónicas

Otras

Fig. 2.—Prevalencia de enfermedades neurológicas. N: 54.
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ción a la Esclerosis Lateral Amioatrófica (ELA), reco-
gidos 12 pacientes de los 53 con patología neurológica,
mayor a la recogida en otras series, y 12 pacientes con
Fibrosis Quística (FQ), lo que corresponde a un 8,7%
del total, subgrupo este muy prevalente en nuestra
cohorte. Se realizó profilaxis ATB en todos los casos y
en ningún procedimiento se produjo infección del
estoma. Las complicaciones se produjeron en 9 pacien-
tes (12,3%). De las cuales fueron Precoces 4,1%
(fugas, extrusión, hematomas) y Tardías 7%. 2 pacien-
tes (1,4%) presentaron como complicación tardía Pan-
creatitis Aguda por Desplazamiento de la sonda, uno
de ellos falleció. 

La duración del tratamiento nutricional con PEG
fue de 1.046,45 ± 932 días; en la ELA (201 días) 6,7
meses y en la FQ (1.170 días) 39 meses. En un 2% la
PEG ha sido transitoria en estos pacientes. La mortali-
dad durante el seguimiento ha sido del 31,5% (23
pacientes), siendo en el primer mes postPEG del
8,69%, en relación a la comorbilidad, al ajustar la
mortalidad por patologías la de mayor mortalidad es
la ELA (30%). 

En cuanto a la evolución de los parámetros nutricio-
nales, encontramos diferencias significativas con res-
pecto a la albúmina, prealbumina y trasferrina, antes y
a los 6 meses después de la gastrostomía, con especial
mención a los pacientes con Fibrosis Quística (tabla I).
El deterioro de los parámetros nutricionales previos a
la indicación de gastrostomía se relacionan significati-
vamente con una mayor mortalidad (tabla II).

Discusión

Numerosos estudios han demostrado que además de
la edad, la hipoalbuminemia, la comorbilidad y la
demencia, afectan al desenlace final de los pacientes.
La mortalidad en nuestro grupo es elevada, en relación

a la publicada en otras series3,4. En nuestro caso, parece
estar justificada por el elevado número de pacientes
incluidos con patología neurológica en los que subyace
una alta mortalidad como es la Esclerosis Lateral
Amioatrófica, no así con respecto a la evolución de los
parámetros nutricionales que se traduce en una mejora
de la calidad de vida durante su evolución, dato consta-
tado en nuestros pacientes. 

Es importante seleccionar a los pacientes de forma
adecuada para así poder beneficiarse de este tipo de
acceso enteral. Existen evidencias claras de esto, en los
pacientes con accidente cerebrovascular5 y en neoplasias
de cabeza y cuello subsidiarios posteriormente de trata-
miento quimioterápico y radioterápico, sin embargo, en
otros pacientes como los comunicados en nuestra serie,
ofrece la PEG unos claros beneficios previos a la indi-
cación de un trasplante pulmonar, como es el caso de la
Fibrosis Quística. En nuestra serie, la edad media de
nuestros pacientes, menor que la publicada en otras, y
la peculiaridad de este subgrupo, hace digno de men-
ción esta indicación y preconizarla en la valoración
pretrasplante que se hace en estos pacientes, jóvenes,
muy desnutridos y muy estigmatizados al acceso ente-
ral por sonda nasogástrica, en la que este tipo de
soporte nutricional ofrece grandes beneficios.

Con respecto a la mejora de los parámetros nutricio-
nales, es evidente que los pacientes con deterioro nutri-
cional previo, evolucionan peor y los niveles medios de
albúmina en torno a 3 g/dl indican una indicación pre-
coz en nuestros pacientes. Todo ello, sin olvidar la
mortalidad que se puede producir en estos pacientes,
aunque en ninguno de ellos se relacionó directamente
con el procedimiento. Destacamos la complicación
mortal por Pancreatitis grave por desplazamiento de la
sonda en unos de los pacientes. Como conclusión,
podemos afirmar a pesar de las limitaciones de un estu-
dio retrospectivo, que la PEG es una técnica segura,
que los parámetros nutricionales de los pacientes mejo-
ran de forma significativa durante el seguimiento y que
como se refiere en otras series comunicadas la mortali-
dad global es elevada, en relación a la patología de base
de los pacientes y en relación al deterioro de los pará-
metros nutricionales previos a la indicación de gastros-
tomía, factores ambos que se relacionan significativa-
mente con una mayor mortalidad.
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Tabla I
Respuesta de los parámetros nutricionales

tras 6 meses con PEG

Enfermedades neurológicas/
PREPEG POSTPEG p

fibrosis quística

Prealbumina 19,6 ± 5,3     23 ± 5,68 0,001

Albumina 3,5 ± 0,61     3,8 ± 0,5 0,000

Trasferrina 214 ± 49         233 ± 55 0,037

Tabla II
Relación entre los parámetros nutricionales

previos a la PEG y mortalidad

Parámetros nutricionales/mortalidad Significación estadística (p)

Prealbúmina (17-40 mg/dl) 0,015

Albúmina (3,5-5,2 g/dl) 0,145

Transferrina (200-400 mg/dl) 0,034
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ABUSO DE SUSTANCIAS Y PERCEPCIÓN
DE LA SALUD EN NIÑOS Y ADOLESCENTES

ESPAÑOLES

Resumen

Objetivo: El objetivo del estudio ha sido analizar el uso
de sustancias tóxicas y la autopercepción del estado de
salud en niños y adolescentes de la provincia de Cádiz.

Metodología: Participaron 738 alumnos, 50.9% de chi-
cos y 49.1% de chicas, que cursaban educación primaria
y secundaria (desde 1º educación primaria a 2º de bachi-
llerato, edad media 12,2 años), a los que se aplicó la ver-
sión española del Inventario de Conductas de Salud en
Escolares.

Resultados: No se observaron diferencias en el porcen-
taje de chicos y chicas que fumaban o bebían alcohol. Los
hábitos de consumo de tabaco y alcohol se incrementaban
con la edad, alcanzando sus máximos valores en los alum-
nos de bachillerato. Se encontraron diferencias significa-
tivas en el porcentaje de fumadores y no fumadores que
reconocían el tener padres, hermanos mayores o amigos
que fumaban. El consumo de drogas ilegales era general-
mente reducido, predominando la utilización del canna-
bis. La mayoría de los sujetos tenían una percepción de su
salud como excelente o buena. En torno a la mitad de los
encuestados consideraban que la salud depende exclusi-
vamente del propio comportamiento, aunque una parte
importante también le otorgaba un papel relevante a la
suerte. El dolor de estómago era el síntoma físico más fre-
cuente, seguido del dolor de cabeza. Entre los síntomas
psicológicos predominaban el nerviosismo y el estar irri-
tado o enfadado. Solo un pequeño porcentaje declaraba
consumir medicamentos o píldoras no prescritos. No se
observaron diferencias significativas en el porcentaje de
los que reconocían una salud excelente o buena entre los
usuarios y no usuarios de sustancias tóxicas.

Conclusiones: El abuso de sustancias tóxicas y la auto-
percepción del estado de salud en niños y adolescentes es el
resultado de la interacción de una compleja serie de facto-
res individuales y sociales. Las actividades diseñadas para
la mejora de la salud centradas en aspectos parciales del
estilo de vida tendrán probablemente resultados limitados,
requiriéndose el desarrollo de programas globales.
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Abstract

Objective: The aim of this study was to analyze subs-
tance abuse and health self-perception in children and
adolescents from the province of Cádiz (Spain).

Methodology: Participants were 738 students, 50.9
boys and 49.1% girls, from elementary school to high
school (1st to 12th grade, mean age 12.2. years), who res-
ponded a Spanish adaptation of the Health Behavior in
School-aged Children Inventory.

Results: No difference was observed in percentage of
boys and girls reporting to smoke or drink alcohol. Smo-
king and drinking habits increased with age, being higher
in 11th and 12th grade students. Significant differences
were observed among the percentage of smokers and non
smokers recognizing to have parents, older brothers or
friends who smoke. Rates of drug abuse were generally
low, being cannabis the most frequently consumed illicit
drug. Most respondents had a perception of excellent or
good health, with no significant gender differences. About
half of subjects considered that health exclusively
depends on self behavior, but an important percentage
also gave a relevant role to luck. Stomach-ache was the
most frequent physical complaint, followed by headache.
Psychological complaints mainly corresponded to ner-
vousness and bad temper. Only a small percentage of sub-
jects declared the use of medicines or tablets without
prescription. No significant difference in the percentage
of respondent who perceived an excellent or good health
was observed among substance users and non users.

Conclusions: Substance abuse and health self-percep-
tion in children and adolescents are the result of the inte-
raction of a complex series of individual and social fac-
tors. Activities aimed to improve health focusing on
partial aspects of adolescents’ lifestyle most probably will
have limited results, and global programs are required.
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Introduction

Increasing evidence demonstrates that risk factors
for chronic disease are established during childhood
and adolescence.1 Research into children‘s health and
health behavior, and the factors that influence them is
essential for the development of effective health educa-
tion and health promotion policy, programs and prac-
tice targeted at young people. It is important that young
people‘s health is considered in its broadest sense. The-
refore, research into children‘s health needs the assess-
ment of risk factors for future illness and disease. Subs-
tance use and abuse are important public health
problems in Spain and through the world. In many
developed countries, the initial stages of substance use
typically include experimentation with alcohol and
tobacco, which are consumed by an important percen-
tage of population due to its wide availability and
acceptance. From a developmental perspective, data
show that rates of substance use increase during ado-
lescence and peak during young adulthood, decreasing
thereafter.2 Increased prevalence in the youth is facili-
tated by the evolutionary characteristics of adoles-
cence, such as seek for personal identity, loss of family
values and necessity of acceptance by the group of
peers.3 Abuse of legal substances during adolescence
may influence physical and psychological health of the
youth and cause numerous negative effects, such as
school failure, lowered diet quality indexes, or initia-
tion in the use of illegal drugs.4,5 A recent proposal for
three-dimensional healthy lifestyle guide pyramids
already includes non-smoking and non-alcohol con-
sumption as a requirement for the acquisition of health
habits at young ages.6 Therefore, a deep knowledge on
the prevalence and risk factors for the use of toxic subs-
tances is necessary to facilitate interventions aimed to
the development of healthy lifestyles.

Assessment of youth believes, including health self-
perception, which is an indicator related to lifestyles, is
also a key requisite for any health promotion and pre-
ventive attempts. Health self-perception does not pro-
vide an exact information on health states, but is an
useful indirect approach, frequently employed in stu-
dies on adolescent health, which presents a strong asso-
ciation with objective health outcomes in adult popula-
tion.7 Different research has related habits of a healthy
lifestyle, such as adequate feeding, no use of tobacco,
alcohol or drugs and physical activity to self- perceived
health in adolescents.8

Many studies concerning young’s people health
behavior have been conducted in recent decades. The
Health Behavior in School-aged Children (HBSC)
study is among the first large-scale international sur-
veys on children and adolescent health. The HBSC is a
tool which has been used to examine health behavior of
young people at a local, regional, national or internatio-
nal level, mainly within Europe and North America.9,10

We have previously reported HBSC data on health-
related behavior in youth from the province of Cadiz,

including alimentary habits and physical activity prac-
tice.11 The present research was aimed to study use of
toxic substances and health self-perception in the same
population of children and adolescents.

Methodology

Subjects

A sample of 738 (376 boys and 362 girls) healthy
Caucasian children and adolescents (6 to 18 years of
age, 1st to 12th grades) participated in the study. The
sample was composed by 50.9% of boys (N = 376; M
age = 12.0; SD = 2.9) and 49.1% of girls (N = 362, M
age = 12.4; SD = 2.7). The sample was randomly selec-
ted using a two phases, proportional cluster sampling,
with the database of the census of the province of Cádiz
as a reference (Spain). In the first phase, the school was
selected from the stratum. The different strata were
selected according to the geographical localization, by
age and sex. A total of 18 governmental schools agreed
to participate in the study. In the second phase, classes
from schools were randomly selected and used as the
smallest sampling units. All the children of the selected
classroom were invited to participate in the study. The
participation rate was higher than 95%.

Measures

Subjects answered the Spanish version of the Health
Behavior in School-aged Children (1985/86: A WHO
cross-national survey; HBSC)9. The HBSC survey is a
cross-national research study conducted in collabora-
tion with the WHO Regional Office for Europe which
aims to gain new insight into, and increase our unders-
tanding of young people‘s health and well-being,
health behaviors and their social context. The question-
naire is composed by 29 items referring to psycho-
social and lifestyle variables.

Main sections in the instrument are: a) physical acti-
vity and sports; b) alimentary habits; c) tobacco; d)
alcohol; e) drugs; f) dental hygiene; h) use of vitamins
and iron consumption; i) risk behaviors and security; j)
leisure time habits; k) use of medicaments; and l) free
time. All the questions used in the HBSC questionnaire
have shown a good reliability and validity in school
children.10,12 Results corresponding to alimentary habits
and physical activity were reported in a previous rese-
arch.11 Items concerning toxic substances abuse and
health self-perception data have been now evaluated.

Procedure

A comprehensive verbal description of the nature
and purpose of the study was given to the children, ado-
lescents, their parents and teachers. This information
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was also sent to parents or children supervisors by
regular mail, and written consents from parents, chil-
dren and adolescents were requested. Participants com-
pleted the questionnaire in school classroom with trai-
ned investigators.

Data analysis

Percentages and confidence intervals were calculated
by the exact method. Percentages were compared by the
χ2 test. The level of significance was set at p < 0.05.

Results

Tobacco consumption

No gender difference was observed in percentage of
smokers, with 13.3 of girls and 11.7% of boys recogniz-
ing that they had ever smoked tobacco. Figure 1 shows
smoking habits according to gender and school grade.
Children initiated in smoking habits in 5th grade. Percent-
age of smokers increased with age, being higher than
50% in 11th and 12th grade students. Although values did
not significantly differ among boys and girls at any grade,
they tended to be higher in older girls. Mean number of
cigarettes smoked in a week (fig. 2) was also higher in
older subjects, reaching a mean of 10 cigarettes in 12th

grade students. Smoking habits of family and friends are
summarized in table I. We found that among subjects
who recognize to smoke sometimes or frequently, 43%
declare to have fathers and 39% to have mothers who are
smokers, while this percentage decreases significantly in
non smokers. Percentage of older brothers/sisters or
friends who smoke was also significantly lower in on-
smoking subjects.

Alcohol consumption

Number of people who have not tasted alcoholic
drinks was markedly higher than those reporting to

have tasted, and there was no significant difference
among genders. Spirits were consumed in a higher per-
centage that cava or beer, and wine was the alcoholic
drink which less subjects declares to have consumed
(table II). Figure 3 represents differences in alcoholic
drinks consumption among the different school grades.
Although a small percentage of subjects in elementary
school (1st to 5th grades) recognizde to have drunk alco-
hol, percentages increased markedly in middle school,
and reached a maximum in 12th grade students, with
90% of subjects having tasted spirits and smaller per-
centages beer (50%) or wine (55%). When subjects
were asked whether they ever had so much alcohol that
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Table I
Smoking by family and peers

Smooking Yes
No p

n = 93 n = 645

Yes 43.3% 36.1% 0.05

Father No 54.4% 60.3% 0.05
Don’t know 0.3% 1.3% ns
Don’t have 2.0% 2.3% ns

Yes 38.6% 30.2% 0.05

Mother No 59.2% 67.6% 0.05
Don’t know 1.1% 1.1% ns
Don’t have 1.1% 1.1% ns

Yes 20.2% 8.1% 0.001
Older brother No 31.5% 48.9% 0.001
or sister Don’t know 4.5% 5.4% ns%

Don’t have 43.8% 37.6% 0.05

Yes 2.3% 1.9% ns
Younger brother No 61.4% 53.6% 0.05
or sister Don’t know 3.4% 2.7% ns

Don’t have 33.0% 41.8% 0.05

Yes 36.0% 7.0% 0.001

Friends No 52.8% 79.0% 0.001
Don’t know 9.0% 9.3% ns
Don’t have 2.2% 4.7% 0.05

Fig. 1.—Tobacco smoking.
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10

8

6

4

2

0

N
um

be
r 

of
 c

ig
ar

et
te

s

Grade
5th 6rd 7th 8th 9th 10th 11th 12th



they were really drunk, 5% declared getting drunk
once, 4% two or three times, 2% for to ten times, and
2% more than ten times, with no significant gender dif-
ferences.

Drug consumption

Rates of drug abuse were generally low (table III).
Only 2.6% of the sample declared cannabis or mari-
huana use three or more times, and more than 99% had
never used glue and dissolvents, cocaine, heroine,
amphetamins or medicaments as drugs. No one declared
to have used LSD.

Health perception

Figure 4 shows global self-reported health. Most
respondents had a perception of excellent or good
health, with no significant gender differences. About
half of subjects considered that health exclusively
depends on one’s behavior. However, an important
percentage also gave a relevant role to luck. Again,
there were no significant differences among boys and
girls (fig. 5).

Occurrence of subjective physical and psychological
complaints is shown in table IV. The most highly
reported physical complaint, with 33% of girls and a
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Fig. 3.—Alcohol consumption.
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Table II
Alcohol use

Yes (%) No (%)

Boys Girls Boys Girls

Have you ever tasted beer? 12.7 14.7 87.3 85.3

Have you ever tasted wine 9.1 12.0 88.0 91.9

Have you ever tasted spirits 20.1 24.9 79.9 75.1

Have you ever tasted cava 17.6 14.2 82.4 85.8

Table III
Drug use

Frequency (%)

Drug Three or Once or
Never

more times two times

Cannabis, marihuana 2.6 1.5 95.9

Glue or solvents 0.3 99.7

Cocaine 0.4 0.5 99.1

Heroine, morphine, opium – 0.1 99.7

Stimulants (amphetamins) – 0.1 99.9

LSD – – 100

Medicines or tables as drugs 0.1 0.3 99.6

Fig. 4.—Global self-reported health.
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significantly lower percentage of boys declaring to suf-
fer almost every month, was stomach-ache, followed
by headache. Nervousness and ad temper were the
most frequent psychological complaints, with similar
percentages among boys and girls, although slightly
higher in the second. Only a small percentage of sub-
jects declared the use of medicines or tablets without
prescription. The most frequently used were those for
headaches, followed by drugs for cough and cold.

Table V represents global self-reported health as a
function of tobacco, alcohol or cannabis use. No signif-
icant difference was observed in the percentage of
respondent who perceived an excellent or good health
among substance users and non users.

Discussion

According to the Spanish HBSC Survey 200613,
tobacco and alcohol use increase with age. At 13-14
years a 27% of adolescents declare to have smoked,
and around a 4% recognizes to smoke every day and to
drink alcohol at least one a week. However, at 17-18
years, 42% of boys and girls have already smoked,
18.9% usually smoke and 42% drink at least once a
week. Research at local and regional level gives similar
results.14-17 Our data also indicate that tobacco and alco-
hol consumption increase with age in youth from
Cadiz, with at least a 50% declaring to have smoked
from 10th grade and a percentage of alcohol users that
increases progressively, reaching values over 50% for
beer, 55% for wine and 90% for spirits. Data from the
United States also indicate that by the time youth reach
6th grade almost 30% have had some experience with
alcohol18 and rates jump when they move up to 12th

grade.19 Large variations in drinking prevalence have
been found among countries, with monthly drinking of

32% in the United States, 45% in Canada and 62% in
the Netherlands for 6th to 10th graders.20 The high preva-
lence of the intake of spirits detected in our study is
most probable related to the extended habit of street
drinking and to the combination of spirits and refresh-
ing beverages among Spanish youth.

Concerning gender differences in tobacco and alcohol
use, results from the Spanish HBSC Survey 200613 and
from other studies carried out in Spain17 indicate that
girls tend to smoke more than boys as age increases,
while the opposite appears to occur for alcohol drinking.
Although in our study tobacco smoking among 10th to

Fig. 5.—Health determinants.
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Table IV
Frequency of health complaints

Symptom Frequency Boys (%) Girls (%) p

About every day 3.5 3.4 ns
More than once a week 6.8 13.1 0.05

Headache About every week 5.2 7.3 ns
About every month 13.6 16.2 ns
Rarely or never 70.8 60.1 0.01

About every day 3.0 3.1 ns
More than once a week 3.3 9.0 0.01

Stomach-ache About every week 3.8 5.6 ns
About every month 18.6 33.4 0.001
Rarely or never 71.3 48.9 0.01

About every day 2.2 5.4 ns
More than once a week 3.0 5.1 ns

Backache About every week 5.2 6.2 ns
About every month 12.3 10.7 ns
Rarely or never 77.3 72.7 ns

About every day 1.6 2.0 ns
More than once a week 2.2 4.5 ns

Feeling-low About every week 3.8 5.6 ns
About every month 7.1 11.0 ns
Rarely or never 85.2 76.8 0.05

About every day 6.6 7.3 ns
More than once a week 13.4 16.7 ns

Irritable/bad tempered About every week 12.3 14.1 ns
About every month 15.1 16.4 ns
Rarely or never 52.6 45.5 ns

About every day 13.7 14.0 ns
More than once a week 13.4 14.3 ns

Nervousness About every week 16.2 14.6 ns
About every month 15.7 19.1 ns
Rarely or never 41.0 37.9 ns

About every day 5.8 7.3 ns
More than once a week 6.9 5.1 ns

Sleeping-dificulties About every week 3.8 6.7 ns
About every month 7.4 8.7 ns
Rarely or never 76.1 72.2 ns

About every day 0.5 2.2 ns
More than once a week 4.1 5.9 ns

Dizziness About every week 2.2 2.8 ns
About every month 7.1 8.1 ns
Rarely or never 86.0 80.9 ns



12th graders tends to increase more in girls than in boys,
no significant gender differences exist. Results from the
AVENA study also indicate absence of significant dif-
ferences in the prevalence of smoking among boys and
girls in a group of 2,859 Spanish adolescents aged 13 to
18.5 years.21 A similar situation occurs for alcohol drink-
ing, and data from our study coincide with those
reported in the SAMHSA study, which indicates that
female and male adolescents report remarkably similar
rates for current drinking.22

Family influence adolescent substance use, and a
number of studies have found that tobacco consump-
tion among fathers and mothers associate to an
increased risk of youth smoking both in the short and
long term.23,24 A research carried out on adolescents
from Mallorca also indicates that the percentage of
smoking children with parents who are smokers is
higher compared to that of non smoking children,
although regression analyses did not reveal a signifi-
cant association among parents use of tobacco and risk
of smoking in adolescents.25 In our study, clear differ-
ences were observed among the percentage of smokers
and non smokers recognizing to have parents who
smoke. Peer relationships have also been identified as a
key risk factor in the progression of tobacco use among
adolescents through both proximal and distal percep-
tions of peer behavior.26 Our data also indicate that the
percentage of friends who smoke is significantly lower
in non-smoking subjects. The role of friends, however,
is difficult to clarify, and the possibility exists for it to
be more a matter of peer selection than of peer pres-
sure. Whatever the case, this factor appears to be
important for young people.

Among youth, reported number of bing drinking
episodes is considered a marker for dangerous or haz-
ardous use. When subjects were asked about drunken-
ness, only 12% declared to have had so much alcohol
as to be really drunk. Our data indicate that prevalence
was smaller to that reported by Dutch, Canadian and
American youth.19,20 Although there is an element of
subjectivity in reports of drunkenness, the measure has

been used with success in numerous papers,27 and the
present results suggest that cross- national differences
in prevalence of drinking are not necessarily related to
legal age and difficult access to drinking.

Cannabis is the most frequently consumed illicit
drug in most developed countries, and in Europe as a
whole it is estimated that at least one in five adults has
consumed it at some time in their life.28 In Spain,
cannabis is also known to be the most consumed illegal
drug in adolescents from urban areas.16 The Spanish
Observatory on Drugs29 gives a prevalence of cocaine
use of 19% between 15 and 34 years and the HBSC
Survey 200613 indicates that a 30% of people among 11
and 18 years recognize to have used cannabis, and 3%
other illegal drugs. Similar cannabis use rates have
been reported in other countries, with prevalence in the
previous 12 months between 20% and 33% in Ameri-
can, Canadian and Dutch adolescents.20 Our data also
confirm that cannabis is the most used drug, although
the percentage of consumers is small, supporting the
progressive decline in drug consumption which has
been reported in the different Spanish HBSC surveys.30

The last decade has seen a shift in criteria used to
evaluate medical outcomes towards an increasing con-
sideration of subjective health or health-related quality
of life.31 One important aspect of subjective health is
the global health perception, which is especially rele-
vant in the youth in view of substantial shifts from
acute to chronic illnesses and from somatic to psycho-
logical symptoms.32 Self-reported health has proven to
be a valid predictor of mortality and future morbidity
even after accounting for known demographic, social
and medical risk factors.33 Perception of school-chil-
dren participating in our study on their health is gener-
ally excellent or good (> 90%), with values similar to
those previously found in adolescents from Aragon.15

No significant gender differences exist, although there is
a tendency of boys to more frequently declare an excel-
lent health, confirming previous data from the Spanish
HBSC Survey 200613. As should be expected when con-
sidering such self-perceived health, the occurrence of
subjective physical complaints was relatively low in our
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Table V
Use of medicines or tablets

Frequency (%)

Symptoms Yes, more Yes,
No

than once once

Cough 5.8 7.6 86.6

Cold 6.6 8.8 84.6

Headache 10.5 12.9 76.6

Stomach-ache 4.7 6.6 88.7

Difficulties in getting to sleep 1.1 1.2 97.7

Nervousness 1.4 1.8 96.8

Tiredness 1.2 2.9 95.9

Laxatives 1.4 1.8 96.8

Table VI
Global self-reported health among substance

users and non users

Substance
Health

Excellent Good Poor
(%) (%) (%)

Smokers 43.8 52.4 3.8

Non smokers 48.7 46.1 5.2

Alcohol consumer 45.3 50.7 4.0

Non alcohol consumer 49.3 48.4 2.3

Cannabis user 47.6 47.8 4.6

Cannabis non user 51.4 53.7 5.1



work, being more frequently reported the existence of
stomach-aches, followed by headaches. Perception of
stomach-ache was higher in girls compared to boys, as
previously reported.13 However, no significant differ-
ences were observed in the frequency of most other
complaints. In any case, subjective indicators of health
markedly differ between adolescents in different Euro-
pean countries, although and multiple complaints are
generally declared to a higher extent in girls as com-
pared to boys.34 Only a small percentage of subjects
recognize the use of medicines or tablets without pre-
scription, being the most frequently used those for
headaches, followed by drugs for cough and cold.
These low self-medication rates should be expected
considering the positive self-reported global health. In
fact, an association between poor/fair self-rated health
and medicine use for common complaints such as
headache, stomach-ache or getting to sleep has been
found among Danish adolescents.35

However, no significant differences were found in
health self-perception among user and non users of
toxic substances. A previous research has also found
that adolescents who do not consume toxic substances
and dedicate a long time to school tasks do not differ in
perceived health from those using electronic devices,
practicing physical activity and with a tendency to sub-
stance abuse.15 These findings support that lifestyle and
health self-perception is the result of the interaction of
a complex series of individual and social factors.
Therefore, if we are to understand fully the patterns of
health and health behavior found in the adolescent pop-
ulation, family, school and peer settings and relation-
ships need to be explored, as does the socioeconomic
environment in which young people grow up. Activi-
ties aimed to improve health focusing on partial aspects
of adolescents’ lifestyle most probably will have lim-
ited results, and global programs are required.
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¿SON CALCIO Y FIBRAS BENEFICIOSOS
PARA PACIENTES DIABÉTICOS MAL 

CONTROLADOS?

Resumen

Ningún protocolo nutricional es presentemente dispo-
nible para pacientes diabéticos mal controlados recibindo
terapia farmacológica bien estructurada.

Objetivo: Una comparación entre consumo dietético de
cálcio y fibras, y concentraciones de lípidos y hemoglo-
bina glicosilada HbA1c fue efectuada.

Metodología: Este fue un estúdio prospectivo observa-
cional. Pacientes con diabetes mal controlada fueron con-
secutivamente recrutados. Las variables fueron cuestio-
nário de frecuéncia alimentária, evaluación clínica y
antropométrica, y valores séricos de lípidos, HbA1c, pro-
teina C reactiva (PCR).

Resultados: Los pacientes (N = 114, edad 65,7 ± 6,5
años, 75,4% mujeres, IMC 29,0 ± 5,3 kg/m2) eran con
moderada frecuencia insulino-dependentes (32,5%) y
también sistemicamiente inflamados (PCR 4,2 ± 3,9
mg/L). La dieta era pobre en calorias (1,365 ± 565 kcal/d)
pero globalmente acceptable, aún que baja en fibras (15,4
± 8,6 g/d) y muy baja en cálcio (592,4 ± 204,4 mg/d). El
cálcio e la fibra de la dieta se correlacionaran con valores
lipídicos, pero solo la fibra estuvo asociada a mejor pano-
rama de diabetes (HbA1c, uso de insulina) y de hiperten-
sión arterial.

Conclusiones: La ingestión de cálcio y fibra estuvieron
correlacionadas con importantes marcadores de estado
metabólico y riesgo cardiovascular. Estúdios futuros son
recomendados con empleo de mayores proporciones de
estes ingredientes en forma de dieta o suplementos.
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Abstract

No nutritional protocol for poorly controlled diabetic
patients receiving well-managed drug treatment is cur-
rently available. 

Objective: Aims were to compare dietary consumption
of calcium and fibers with lipid profile and glycosilated
hemoglobin HbA1c .

Methodology: This was a prospective observational
study. Patients with poorly controlled diabetes were con-
secutively recruited.A food-frequency questionnaire and
tests for lipid profile, HbA1c, and C reactive protein were
collected, along with clinical and anthropometric assess-
ment.

Results: Patients (N = 114, age 65.7 ± 6.5 years, 75.4%
females, BMI 29.0 ± 5.3 kg/m2) were often insulin-depen-
dent (32.5%) and with systemic inflammation (C-reactive
protein 4.2 ± 3.9 mg/L). Diet was energy restricted (1,365
± 565 kcal/day) and mostly adequate but with suboptimal
fiber (15.4 ± 8.6 g/day) and very low calcium (592.4 ±
204.4 mg/day). Calcium and fiber in the diet correlated
with serum lipids, whereas fiber alone displayed a protec-
tive association regarding diabetes (HBA1c, insulin use)
and arterial hypertension. 

Conclusions: Calcium and fiber ingestion exhibited
correlations with important markers of metabolic status
and cardiovascular risk. Future studies should address
enhancement of these ingredients by means of dietary
changes and supplements.
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Introduction

Optimal HbA1c levels are achieved in 53% of adult
type 2 diabetes (t2dm) patients only, and failures may be
more numerous in the aged population.1,2 Dietary tools
for the management of diabetic patients have mostly
been devised before the advent of modern pharmaco-
logic alternatives, and in the best of circumstances the
role of alimentation has been an adjuvant one, compara-
ble to exercise and other lifestyle changes. In the case of
drug resistant diabetic patients,3,4 a gap in therapeutic
guidelines is highlighted.

A beneficial role for fibers in t2dm and hypercholes-
terolemia has been announced for more than three
decades,5 and in the last 10 years, also calcium inges-
tion has been associated with some protective effects
against obesity, insulin resistance and dyslipidemia.6-9

Yet, no study could be found with elderly poorly-con-
trolled diabetic cases.

This investigation was performed to scrutinize the pos-
sible influence of dietary calcium and fibers on plasma
lipoprotein profile. The hypothesis was that useful asso-
ciations would be encountered, paving the way for thera-
peutic interventions in such refractory population.

Methods

Ethical procedures

Each subject provided written informed consent.
The research protocol was approved by the institu-
tional Ethics Committee.

Population

The study population was composed by outpatient
subjects diagnosed with t2dm according to the American
Diabetes Association/ADA.10 Criteria of inclusion were
males or females 60 years old, with or without comor-
bidities, insulin-dependent or managed by oral agents,
and exhibiting glycated haemoglobin (HbA1c  7%
despite medically supervised pharmacologic treatment
).4,5 Criteria of exclusion were sepsis, shock, coma or
organ failures, trauma , surgery, cardiovascular event or
hospitalization in the last two months, exacerbation of
inflammatory diseases (Crohn’s disease, ulcerative coli-
tis, rheumatoid arthritis), use of antibiotics, corticos-
teroids, immune modulators, cancer radio or chemother-
apy, dietary or vitamin-mineral supplements in the last
two months, or refusal to participate in the protocol.

Experimental design

This was a prospective observational cohort study
with no randomization, and no pharmacologic or
dietetic intervention was part of the protocol.

Stratification

Patients were stratified according to gender, age (60-
65 years versus > 65 years old) and obesity (BMI  30
versus BMI < 30 kg/m2).

Dietary assessment

A 72-item food-frequency questionnaire which was
validated by Lima et al.11 for Brazilian foods, ingredi-
ents and cooking methods was selected. Portions were
estimated with the help of photographs, and the pres-
ence of a spouse or relative was requested for cross-
checking all answers. Informations were collected for
both weekdays and weekends, and nutrients were
adjusted for total energy before analysis . Findings
concerning macronutrients, total fiber and calcium
were calculated by Dietsys software, version 4.0
(National Cancer Institute, Bethesda, MD, USA),
adapted for nonstandard or regional nutrients and por-
tions whenever required.

Anthropometric measurements

Weight, height, waist circumference and waist/
height ratio were calculated.

Definitions

Disease and comorbidity diagnosis was based on
current treatment. Patients who reported regularly
walking at least 150 minutes/week were considered
physically active.

Biochemical variables

Fasting blood samples were drawn for HbA1c, lipid
fractions and C-reactive protein and processed by auto-
mated methods.

Statistical analysis

Numerical variables were compared by Student’s
“t” test or by analysis of variance (ANOVA),
employing log transformation when appropriate.
Analysis of covariance (ANCOVA) was selected to
control for gender, age, BMI and other variables.
Dietary intake was calculated as mean ± SD and also
divided into quartiles . Chi Square test was used for
discrete variables. The SPSS Package for Windows,
version 11.0, (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) was
employed, and a significance level of 5% (P < 0.05)
was adopted.
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Results

All contacted patients agreed to the study and there
were no exclusions. General features of the consecu-
tively enrolled 114 patients are listed in table I.

Mean body mass index was in the overweight range
and 36.9% of the subjects were obese (BMI > 30
kg/m2). Only four participants were smokers and two
admitted moderate alcohol consumption, therefore
these variables were disregarded for statistical pur-
poses. Insulin-dependence was identified in 32.5% of
the cohort, all others receiving oral drugs. C-reactive
protein was elevated (normal < 3mg/L) and HbA1c
was > 7%, as defined in inclusion criteria.

Age, waist circumference, body mass index (BMI),
physical activity, arterial hypertension and insulin
dependence were similar according to gender. Never-
theless, HbA

1c
concentration was lower in men com-

pared to women (8.8 ± 1.5 and 7.8 ± 0.4, respectively, P
= 0.022). Older patients (> 65 years) exhibited lower
LDL concentration despite similar BMI (130 ± 35 vs
118 ± 37 mg/dL, P = 0.047), and CRP in obese cases
was higher , without statistical confirmation (5.1 ± 3.1
versus 3.7 ± 4.2 mg/dL, P=0.065). Differences in
dietary pattern could not be demonstrated .

Daily energy intake was 1,365 ± 565 kcal/d, corre-
sponding to roughly 20 kcal/kg/day. Dietary carbohy-
drates, fat, and saturated fat as a proportion of total
calories were 54.2 ± 9.8 %, 27.1 ± 6.2%, and 8.4 ±

3.2% respectively. Protein percentage was 20.4 ±
6.4%, with an absolute intake of about 1 g protein/
kg/day. All values were within the accepted bounds
except for saturated fats (< 7%, ADA).10

Fiber intake was 15.4 ± 8.6 g/day, and for calcium
the value was just 592 ± 204 mg/day, without differ-
ences in gender, age or BMI distribution . Daily cal-
cium was below recommendations for the aged popula-
tion (< 1,200 mg/d) in all quartiles. Cutoffs of calcium
consumption quartiles were < 323.5; 323.5 to < 411.7;
411.7 to < 565.9 and 565.9 mg/ day respectively .
Fiber ingestion was better, meeting the ideal 14 g/1,000
kcal in the highest quartile of the population (cutoff
point 19.7 g/day )10,12 (fig. 1).

Carbohydrates which represented the main energy
source, along with total calories, negatively correlated
with total and LDL cholesterol, though lipids failed to
exhibit direct association as expected. These variables
including lipids exhibited reverse correlation with
HbA1c but there was some gender interaction, males
displaying both somewhat higher intake and signifi-
cantly lower HbA1c (table II). Macronutrients also cor-
related between themselves, including calcium and
fiber.

High calcium intake seemed advantageous for total
and LDL cholesterol profile when all patients were
examined. Stratification confirmed a favorable effect
for those with BMI > 30 kg/m2. Fiber-rich diet was
endowed with even more beneficial links, correlations
encompassing arterial hypertension, insulin depen-
dence, lipid fractions and HbA1c. Though all results
were significant, interaction with calcium occurred.

Discussion 

The most effective dietetic intervention for diabetes
remission is calorie restriction compatible with sub-
stantial and sustained weight loss, especially with the
help of bariatric or metabolic surgery. In a recent series
with morbidly obese persons we documented 85.7%
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Table I
General features of the population

Variable Results

Age (years) 65.7 ± 6.5

Gender (males) 24.6% (28/114)

Arterial hypertension 68.4% (78/114)

Smoking 3.5% (4/114)

Alcoholism 1.8% (2/114)

Physical activity 28.1% (32/114)

Aspirin use 13.2% (15/114)

Insulin-dependence 32.5% (37/114)

BMI (kg/m2) 29.0 ± 5.3

Waist circumference (cm) 96.9 ± 10.3

Waist/height ratio 0.63 ± 0.10

Weight (kg) 68.5 ± 12.3

Height (cm) 154 ± 8

Total cholesterol (mg/dL) 209 ± 48

Triglycerides (mg/dL) 180 ± 109

VLDL (mg/dL) 36.1 ± 21.9

HDL (mg/dL) 48.3 ± 11.1

LDL (mg/dL) 124 ± 37

HBA1c (%) 8.6 ± 1.5

C-reactive protein (mg/L) 4.2 ± 3.9

Fig. 1.—Adequacy of the ingested diet. Calories (item 1) and ma-
cronutrients (items 2, 3, 5) were within the recommended limit, re-
presented by the 100% line. Saturated fats (item 4) exceeded the
allowance by 20% whereas fibers (item 6) and especially calcium
(item 7) were insufficient for the needs of the population.
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long-term response of diabetes, consistent with 60-
90% success registered by others.13,14

Energy restriction deserves theoretical consideration
for current patients because most were overweight or
obese. Nevertheless, dieting alone without additional
lifestyle, pharmacologic or surgical interventions, will
hardly achieve lasting impact on carbohydrate and lipid
homeostasis. Even individuals undergoing aggressive
interventions such as Roux-en-Y gastric bypass may
recover part of the lost weight five or more years later.14,15

Drastic dietary restriction embodies another risk,
namely deficiency of fiber and micronutrients, poten-
tially negating some of its benefits. In the current series
low-calorie alimentation was already present (mean of
1,365 kcal/day, or 20 kcal/kg/day), in line with the
reduced metabolic requirements of elderly people, and
the universal advice to combat weight gain in t2dm.
Depending on the regimen, even in the 1,300-1,500
kcal/day range inadequacies for fiber, vitamins, miner-
als and trace elements have been recorded,16 and further
decreases could elevate the risks.

Fibers already represent a mainstay in the manage-
ment of chronic diseases.10,12 In the current series most
expected correlations for fibers were confirmed,
including total and LDL-cholesterol, and need for

insulin. Only selected groups exhibited a positive
impact regarding arterial hypertension as well as
HbA1c concentration, suggesting that age, body mass
and perhaps additional factors modulate the metabolic
effect of dietary fiber.

Calcium input, or indirectly consumption of milk
and dairy foods, is much less studied and reports about
diabetes protection are controversial. A negative rela-
tionship between high calcium intake combined with
vitamin D, and HbA1c along with body weight, was
demonstrated in diabetics9 but benefits were question-
able in metabolic syndrome.17 The mechanisms under-
lying this pathway are not completely understood, but
could involve parathyroid hormone and 1,25-dihy-
droxycholecalciferol (1,25(OH)

2
D

3
) , and result in lipo-

genesis and decreased fat oxidation within adipose tis-
sue.6,7,9,17 In weaning rats release of adiponectin by
visceral adipocytes is also impaired.8

Canadian guidelines for the management of hyperten-
sion endorse low-fat dairy foods.18 In contrast, several
large trials failed to register a protective effect of cal-
cium and vitamin D against t2dm as well as metabolic
syndrome, and specific directives regarding calcium
ingestion for such populations are lacking.7,17

Part of the inconsistencies should be attributed to inter-
action between calcium, fiber and other nutrients. Indeed,
many foodstuffs interact with each other , and the impact
of some may be overwhelming. In European studies scru-
tinizing up to 25 nutritional measurements, just a handful
of meal components nominally bread, plant foods, dairy
products, meat and oils largely explained the variations
of all such nutrients.19 Depending on adopted diet and sta-
tistical model, high intake of certain components might
overshadow the influence of calcium. 

A threshold-effect has also been advocated , only
patients with serious calcium depletion being candi-
dates for reversible changes.17 In this sense, further
interventional studies are advisable not only to confirm
current evidence, but also to pinpoint the ideal contexts
for supplementation. 

This is to the best of our knowledge, the first study to
address the therapeutic implications of dietary compo-
nents in inadequately controlled t2dm of older persons.
The strength of focusing fiber and calcium is that
wholesale lifestyle and macronutrient shifts, required
for sustained weight loss and metabolic changes, repre-
sent a nearly insurmountable challenge in such circum-
stances. Frailty, malnutrition and hypoglycemia could
be triggered by harsh or unbalanced regimens,1 or at
least high drop-out rates.1,4 In contrast enhancement of
a few key ingredients is less cumbersome to implement
and easier to adhere to, thus potentially representing a
more practical alternative.

Conclusions

Calcium and fiber in the diet correlated with serum
lipids, whereas fiber alone displayed a protective asso-
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Table II
Correlations of macronutrients, calcium and fiber

Macronutrients/
Calories Carbohydrates Lipids

All patients

All patients

Total cholesterol -0.241
(p = 0.009)

LDL-cholesterol -0.189 -0.250
(p = 0.047) (p = 0.008)

HBA1c -0.213 -0.191 -0217
p = 0.029 p = 0.045 p = 0.028

Calcium All BMI ≥ 30

Total cholesterol -0.197 -0.284
p = 0.041 p = 0.049

LDL-cholesterol -0.201
p = 0.039

Fibers All BMI ≥ 30 BMI < 30 Age > 65 Age 60-65

Hypertension -0.277 -0.418
p = 0.033 p = 0.001

Total cholesterol -0.244 -0.310
p = 0.009 p = 0.038

LDL-cholesterol -0.249 -0.291 -0.351
p = 0.008 p = 0.049 p = 0.048

HBA1c -0.409
p = 0.024

Insulin use -0.185
p = 0.049

Obs: Only significant correlations shown; results were confirmed by multivariate
analysis.
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ciation regarding diabetes (HBA1c, insulin use) and
arterial hypertension. Future studies should address
enhancement of these ingredients by means of dietary
changes and supplements

Acknowledgements

This study received no financial grant. The authors
declare no conflict of interest. Technical and statistical
help by Roberto Quirino and Angelica Amorim Amato
is appreciated. 

References

1. Hornick T, Aron DC. Managing diabetes in the elderly: go
easy, individualize. Cleve Clin J Med 2008; 75: 70-78. 

2. Braga M, Casanova A, Teoh H et al. Treatment gaps in the man-
agement of cardiovascular risk factors in patients with type 2
diabetes in Canada. Can J Cardiol 2010; 26: 297-302.

3. Ma Y, Olendzki BC, Hafner AR, Chiriboga DE, Culver AL,
Andersen VA, Merriam PA, Pagoto SL. Low-carbohydrate and
high-fat intake among adult patients with poorly controlled
type 2 diabetes mellitus. Nutrition 2006; 22: 1129-36.

4. Coppell KJ, Kataoka M, Williams SM, Chisholm AW, Vorgers
SM, Mann JI. Nutritional intervention in patients with type 2
diabetes who are hyperglycaemic despite optimised drug treat-
ment – Lifestyle over and above drugs in diabetes (LOADD)
study: randomised controlled trial. BMJ 2010; 341: c3337.

5. Jenkins DJ, Goff DV, Leeds AR, Alberti KG, Wolever TM,
Gassull MA, Hockaday TD. Unabsorbable carbohydrates and
diabetes: decreased post-prandial hyperglycaemia. Lancet
1976; 2 (7978): 172-4.

6. Zemel MB, Sun X, Sobhani T, Wilson B . Effects of dairy com-
pared with soy on oxidative and inflammatory stress in over-
weight and obese subjects. Am J Clin Nutr 2010; 91: 16-22.

7. De Boer IH, Tinker LF, Connelly S et al., For the Women’s
Health Initiative Investigators. Calcium plus vitamin D supple-
mentation and the risk of incident diabetes in the Women’s
Health Initiative. Diabetes Care 2008; 31: 701-707.

8. Shinoki A, Hara H . Calcium deficiency in the early stages after
weaning is associated with the enhancement of a low level of
adrenaline-stimulated lipolysis and reduction of adiponectin

release in isolated rat mesenteric adipocytes. Metabolism 2010;
59: 951-8.

9. Sabherwal S, Bravis V, Devendra D. Effect of oral vitamin D
and calcium replecement on glycaemic control in South
Asian patients with type 2 diabetes. Int J Clin Pract 2010; 64:
1084-9.

10. American Diabetes Association, Bantle JP, Wylie-Rosett J,
Albright AL, Apovian CM, Clark NG, Franz MJ, Hoogwerf BJ,
Lichtenstein AH, Mayer-Davis E, Mooradian AD, Wheeler
ML. Nutrition recommendations and interventions for diabetes:
A position statement of the American Diabetes Association.
Diabetes Care 2008; 31 (Suppl. 1): S61-S78.

11. Lima FEL, Slater B, Latorre MRDO, Fisberg RM. Validation
of a food-frequency quantitative questionnaire developed for
the female population in Northeast Brazil. Rev Bras Epidemiol
2007; 10: 483-90.

12. Mann JT, De Leeuw I, Hermansen K et al., on behalf of the Dia-
betes and Nutrition Study Group (DNSG) of the European
Association for the Study of Diabetes (EASD). Evidence-based
nutritional approaches to the treatment and prevention of dia-
betes mellitus. Nutr Metab Cardiovasc Dis 2004; 14: 373-394.

13. Buchwald H, Estok R, Fahrbach K, Banel D, Jensen MD,
Pories WJ, Bantle JP, Sledge I. Weight and type 2 diabetes after
bariatric surgery: systematic review and meta-analysis. Am J
Med 2009; 122: 248-256.

14. Faintuch J, Yamaguchi CM, Dias MCG, Santo MA, Faintuch J
J, Ceconello I. Biochemical Correlates of Bariatric-Responsive
Diabetes. Diab Technol Therap 2010; 12: 707-15.

15. Dalcanale L, Oliveira CP, Faintuch J, Nogueira MA, Rondó P,
Lima VM, Mendonça S, Pajecki D, Mancini M, Carrilho FJ.
Long-term nutritional outcome after gastric bypass. Obes Surg
2010; 20: 181-7.

16. Gardner CD, Kim S, Bersamin A, Dopler-Nelson M, Otten J,
Oelrich B, Cherin R. Micronutrient quality of weight-loss diets
that focus macronutrients: results from A to Z study. Am J Clin
Nutr 2010; 92: 304-12.

17. Wennersberg MH, Smedman A, Turpeinen AM, Retterstol K,
Tengblad S, Lipre E, Aro A, Mutanen P, Seljeflot I, Basu S,
Pedersen JI, Mutanen M, Vessby B. Dairy products and meta-
bolic effects in overweight men and women: results from a 6-
mo intervention study. Am J Clin Nutr 2009; 90: 960-968.

18. Hackam DG, Khan NA, Hemmelgarn BR et al. The 2010 Cana-
dian Hypertension Education Program recommendations for
the management of hypertension: part 2- therapy. Can J Car-
diol 2010; 26: 249-58.

19. Freisling H, Fahey MT, Moskal A et al. Region-specific nutri-
ent intake patterns exhibit a geographical gradient within and
between European countries. J Nutr 2010; 140: 1280-6.



415

Nutr Hosp. 2011;26(2):415-420
ISSN 0212-1611 • CODEN NUHOEQ

S.V.R. 318

Original

Flaxseed and its contribution to body growth and brain of Wistar rats
during chidhood and adolescence 
C. D. Ferreira Costa Leite1, K. Calvi Lenzi de Almeida2, M.ª A. Guzmán-Silva3, J. Azevedo de Meneses4

and G. teles Boaventura5

1Student of the Pos graduation Program in Sciences Medicine, UFF. 2Student of the Pos graduation Program in Pathology, UFF.
3Associate Professor, Department of Pathology, UFF. 4Student of the Pos graduation Program in Sciences Medicine. 5Associate
Professor, Department of Nutrition and Dietary, UFF, Niterói, RJ, Brazil.Clinical Nutrition and Dietetics Unit. La Paz University
Hospital. Madrid. Spain.

LINAZA Y SU CONTRIBUCIÓN AL CRECIMIENTO
DEL CUERPO Y EL CEREBRO DE RATAS WISTAR
DURANTE LA INFANCIA Y LA ADOLESCENCIA

Resumen

Objetivos: Evaluar el efecto de la linaza en el crec-
imiento corporal y del cerebro de ratones. 

Métodos: El estudio experimental duró 52 días, uti-
lizando 42 ratones Wistar, que fueron divididos en cuatro
grupos: Control (GC, n = 12), dieta con 10% de caseína;
Linaza (GL, n = 12), 10% de la dieta de linaza adicionada
de caseína ; Control Modificado (GCM n = 12), 10% de
caseína con los cambios en los lípidos y fibra comparable
a GL, Sin proteína (GA, n = 6), dieta sin proteínas. Fueron
controlados la ingesta de alimentos, la ingesta de proteí-
nas y la variación de peso, fueron calculados el Índice de
Eficiencia Proteica (PER), la retención proteica neta
(NPR) y el Índice de Eficiencia de Alimentación (CEA).
Se determinó también el peso cerebral relativo a los 30
días de vida (M30) y 52 días (M52). Fue utilizado
ANOVA, prueba de Sheffé y coeficiente de Bonferroni,
con p≤ 0,05. 

Resultados: GL tuvo menor consumo de alimentos,
proteínas y variación del peso sobre GC, pero tuvo val-
ores más altos que GCM. Con relación a PER, GL fue
inferior a GC y similar a GCM, así como en el CEA. GL
tuvo valores menores valores de NPR que GC y GCM. En
M30, GL fue superior a GC en relación al peso relativo
del cerebro. Lo mismo se observó en M52. 

Conclusiones: La linaza promueve un crecimiento ade-
cuado y un mejor desarrollo cerebral en los animales, lo
que podría explicarse por una mayor incorporación de
ácidos grasos omega-3 en estos tejidos. 

(Nutr Hosp. 2011;26:415-420)
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Abstract

Objectives: To evaluate the effect of flaxseed upon body
growth and brain of rats. 

Methods: Experimental phase lasted 52 days, using 42
Wistar rats which were divided into four groups: Control
(CG, n = 12), 10% casein diet; Flaxseed (GL, n = 12), 10%
flaxseed diet plus casein; Modified Control (GCM, n =
12), 10% casein diet with changes in lipid and fiber com-
parable to GL; Non-protein (GA, n = 6), diet without pro-
tein. Considering food intake, protein intake and weight
variation, the Protein Efficiency Ratio (PER) was calcu-
lated. Net Protein Retention (NPR) and the Food Effi-
ciency Ratio (CEA) were also determined relative to
brain weight at 30 days of life (M30) and at 52 days (M52).
Analysis of Variance (ANOVA), Test of Sheffé and post-
test of Bonferroni were used, p ≤ 0.05. 

Results: GL had lower food intake, protein and weight
variation than GC, but had higher values than GCM.
Concerning PER, GL was lower than GC and similar to
the GCM, as well as CEA. As for NPR, GL had lower val-
ues than the CG and GCM. At M30, GL was superior to
GC in relation to brain weight. Likewise, the same was
observed at M52. 

Conclusion: Flaxseed promoted adequate growth and
better brain development in animals, which might be
explained by increased incorporation of omega-3 into
these tissues.

(Nutr Hosp. 2011;26:415-420)
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Abbreviations

GC = Control.
GL = Flaxseed.
GCM = Modified Control. 
GA = Non-protein.
PER = Protein Efficiency Ratio.
NPR = Net Protein Retention. 
CEA = Food Efficiency Ratio. 
M30 = 30 days of life.
M52 = 52 days of life. 
PUFAs = Polyunsaturated Fatty Acids. 
EFAs = Essential Fatty Acids. 
ALA = Alpha Linolenic Acid. 
EPA = Eicosapentaenoic Acid. 
DHA = Docosahexaenoic Acid. 
SBCAL = Brazilian Society of Animal Science Labo-

ratory.
Labne = Laboratório de Nutrição Experimental.
AIN-93 = American Institute of Nutrition.
ANOVA = Analysis of Variance.
Σn-3 = Sum of omega-3

Introduction

Physical growth is characterized by the sum of cellu-
lar, biological, biochemical and morphological events,
whose interaction is accomplished by genetic back-
ground and influenced by the environment and ade-
quate nutrition, an essential factor to ensure normal
growth.1

As far as nutrients are concerned, adequate supply of
proteins, carbohydrates and lipids is essential for the
maintenance, growth and reproduction of animal
species.2

During growth spur and onset of myelination, there
is a larger saturated and unsaturated long-chain essen-
tial’s accumulation for the progressive maturation of
the brain tissue.3

Polyunsaturated fatty acids (PUFAs) of n-3 series,
found in the brain and retina, contribute to the process
of myelination, development of visual function, psy-
chomotor development and various aspects of neural
function in relation to behavior. Moreover, its impor-
tance in the development of central nervous system of
infants is well documented.4

Studies show that nutrition in utero and at postnatal
periods, with specific fatty acids, have a marked effect
at older ages of life, demonstrating the importance of
an adequate supply of essential fatty acids (EFAs) dur-
ing pregnancy, lactation and childhood, which are the
most vulnerable periods for brain development.5

At the same time, flaxseed has been described as
presenting a high content of alpha-linolenic acid
(C18:3n-3, ALA), ranging from 44.6 to 51.5% of total
fatty acids, and this is a polyunsaturated fatty acid that
can be converted to long chain omega-3 in the body:
eicosapentaenoic acid (C20:5n-3, EPA) and docosa-

hexaenoic acid (C22:6n-3, DHA). Approximately 20%
of alpha-linolenic acid contained in flaxseed is con-
verted in the body into EPA and DHA.6

Phospholipid membranes of the brain are highly
enriched with DHA, which can affect brain function
and behavior and also promote fetal development.7

Taking these facts into account, the study was
designed to evaluate the effect of flaxseed consump-
tion on body growth and brain development of rats
from childhood to adolescence.

Material and methods

Ethics

The experiment was conducted in accordance with
provisions of the Brazilian Society of Animal Science
Laboratory (SBCAL) and was approved by the Ethics
committee in Research of Hospital Universitário
Antônio Pedro, UFF, opinion number 188/06.

Animals

42 Wistar rats, 21 days old, newly weaned and aver-
age weight of 42g were used. They were obtained from
the Experimental Nutrition Laboratory (Labne),
Department of Nutrition and Dietetics, Nutrition Col-
lege, Universidade Federal Fluminense, Niterói, RJ,
Brazil.

Experimental Design

Animals were divided into four groups: Control (GC),
consisting of 12 animals fed a casein based diet;
Flaxseed (GL), consisting of 12 animals, fed onto a
flaxseed based diet plus 5.43% of casein; Modified Con-
trol (GCM), consisting of 12 animals fed casein based
diet, but with higher concentrations of oil and fiber, aim-
ing to achieve the levels of fiber and lipids of the diets
based on flaxseed; and Non-protein (GA), consisting of
6 animals fed protein free diet and used for completion
of the biological Net Protein Retention (NPR).8

Pair feeding was performed in GCM with the GL,
aiming to offer the same amount of diet consumed by
the GL to GCM.

All diets were isonitrogenous, with 10% protein in
their composition, balanced and prepared in accor-
dance with the recommendations of the American
Institute of Nutrition-AIN-93,9 as shown in table I.

Pups were taken from mothers who received the
experimental diets (casein, modified casein, and
flaxseed) during gestation and lactation. At 21 days old
pups were separated from their mothers and kept in
individual cages, with constant temperature (22 ± 2°C)
and controlled lighting, with light-dark cycle 12/12 h.
Water was offered ad libitum and food intake was con-
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trolled, being the difference between the offered and
leftover food. Body weight of each animal was evalu-
ated 3 times a week, throughout the experiment, which
lasted 52 days.

Biological analysis

Protein Efficiency Ratio (PER) was used so as to
evaluate biological protein quality. This method con-
sists of the ratio between the weight gain of animals
and protein consumption of between zero and 28 days.8

Food Efficiency Ratio (CEA), consider the weight
gain of animals between day zero (after weaning) and
day 28 as well as the cumulative consumption of food
until the 28th day.8

Net Protein Ratio (NPR) adds to body weight gain in
protein diet group, whereas it adds to weight loss in the
group fed onto the protein free diet.8

Brains

Brains were obtained in animals at 30 days old and
52 days old as these points represents approximately
the beginning and the end of body growth, making it
possible to verify an association between body growth
and brain development in rats. 

At 30 days of life, pups (M30) from GC, GL and
GCM (6 animals each group) were sacrificed aiming at
brain collection, and the remaining 18 animals, also 6
animals for each group (GC, GL and GCM) were sacri-
ficed at 52 days of life (M52).

In these two moments of sacrifice, the animals were
sacrificed by guillotine and the brains were removed
with the aid of forceps and scissors and weighed on an
analytical balance (Bosch S 2000).

After this procedure, we performed the calculation
of relative brain weight, where we used the weight of

the animal’s brain, divided by body weight, and the
result was multiplied by 100, which is described as a
percentage value (%).

Statistical analysis

The data were presented as mean and standard devi-
ation. The results obtained was applied to analysis of
variance (ANOVA), with p ≤ 0,05. When detected sta-
tistically significant variable, test was applied for two
averages Sheffé by the Coefficient of Bonferroni for
multiple comparisons. Statistical analysis was per-
formed by Software Statgraphics Plus 6.0.

Results

As for food intake of animals (table II), GL had
lower intake than GC (p ≤ 0,05), but higher than GCM
(p ≤ 0,05). The same was observed regarding protein
intake and body weight gain of animals (table II).

When the protein quality was evaluated through
PER (fig. 1a), GL had lower value than GC (p ≤ 0,05),
but was similar to GCM. The same was observed in
values of CEA (fig. 1b).

Table I
Formulation of diets (g/100 g food) with 10% protein

Components Control Flaxseed Modified control Non-protein

Casein* 11,76 5,9 11,76 –

Flaxseed† – 25,0 – –

Starch‡ 61,19 54,0 55,49 73,25

Sugar§ 10,0 10,0 10,0 10,0

Mineral mix* 3,5 3,5 3,5 3,5

Vitamin mix* 1,0 1,0 1,0 1,0

Soybean oil|| 7,0 – 11,0 7,0

Cellulose** 5,0 – 6,7 5,0

B-choline* 0,25 0,25 0,25 0,25

Cystine* 0,3 0,3 0,3 0,3

Total 100 100 100 100

*Rhosther Industria e Comércio LTDA, †ArmaZem LTDA, ‡Maisena, §União, ||Liza®, **Macrocel®.

Table II
Food intake, protein intake and weight variation of animals

Groups
Food intake Protein intake Weight variation

(g) (g) (g)

*GL 333,86 ± 4,89a 34,38 ± 0,50a 100,50 ± 2,20a

†GC 450,47 ± 6,30b 46,41 ± 0,64b 174,58 ± 3,88b

‡GCM 276,75 ± 6,12c 28,50 ± 0,63c 86,83 ± 2,79c

Different superscript letters in the same column indicate significant difference
(p ≤ 0.05).
*Flaxseed, †Control; ‡Modified control (n = 12/group).



Considering the values of NPR (fig. 1c), it was per-
ceived that the GL remained below (p ≤ 0,05) the GC,
also proved to be smaller (p ≤ 0,05) than GCM.

Taking into account the averages for the relative
brain weight in M30 (table III), it was noted that GL
was higher than GC (p ≤ 0,05) and similar to GCM.

However, it was observed that GL was higher than
GC (p ≤ 0,05) and GCM concerning the relative brain
weight of animals at M52 (table III).

Discussion

Growth is a dynamic and continuous process that
occurs from conception until the end of life and is
expressed by the increase in body size. The use of pro-
tein during growth is maximized and more efficient
with lower levels of dietary protein than is required to
maintain minimum organic activities.10

In this study, food intake of animals fed on flaxseed
was below the GC and higher than GCM, reflecting a

lower protein intake by GL when compared to GC and
a higher consumption when compared to the GCM.
This inferiority in relation to GC can be justified by the
high-fiber diet and fats present in flaxseed.

Fibers are found in large quantities in flaxseed (28%)
which are soluble and insoluble, causing animals to have
a greater satiety, thus leading to lower consumption.
Moreover, the amount of calories present in 100 grams of
flaxseed is 396 kilocalories, distributed in 109 kcal of
protein, and 287 kcal of lipid, corresponding to 31g lipid
and 24.40g protein per 100 grams.11

By analyzing the changes in body weight, it was
noted that GL presented lower food and protein intake
than GC, and this superiority of GC can be attributed
not only to increased to higher amount of intake, but
also to the high biological value of casein. Moreover,
GL also showed reduced food and protein intake when
compared to GCM and GL presented superior weight
variation when compared to this group. Besides qual-
ity, the quantity of protein consumed directly interferes
with a larger body growth, accompanied by greater
changes in body weight.12

Another study found values of initial body weight
for animals under the same conditions of creation
around 49,50 ± 5,11g (Wistar rats). Regarding final
weight, the values were 147,52g ± 22,72, and both
approached those found in the control group of experi-
ment.13

When analyzing a diet containing a mixture of veg-
etable and animal proteins (as offered to GL), and com-
paring it to a diet based on casein (as offered to GC), it
was found greater weight gain in animals fed exclu-
sively on animal protein diet, which agrees with the
present study.14

Most animal protein has good digestibility, resulting
in an effective absorption of amino acids. The veg-
etable proteins are generally poorly digestible, which
justifies the lowest values found in the GL when com-
pared to GC.15

One method for assessment of growth and protein
utilization used in this experiment was PER. PER value
above 2 is related to a good quality and high protein,
and a PER value below 1.5 is associated with a low
quality protein.16 Thus, it can be stated that diet pro-
vided to GL is good, since this group exhibited a PER
greater than 2.
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Fig. 1.—Rats body growth.

GL: Flaxseed; GC: Control; GCM: Modified Control
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Table III
Relative cerebral weight (RCW) thoughout the experiment

Groups
M30 M52

RCW (%) RCW (%)

*GL 2,89 ± 0,16a 1,41 ± 0,08a

†GC 2,15 ± 0,12b 1,09 ± 0,23b

‡GCM 3,16 ± 0,12a 1,34 ± 0,07b

Different superscript letters in the same column indicate significant difference
(p ≤ 0.05).
*Flaxseed, †Control, ‡ Modified control (n = 12/group).



However, previous studies which used the flaxseed
as exclusive protein source, PER value was extremely
low, below 1.5, then classify this seed as a protein
source of low quality.17

Regarding CEA value, GL showed a lower rate
when compared to GC, and this can be explained by its
high fiber content, fat and anti-nutritional factors. GL
showed a value statistically similar to GCM, which can
be justified by the same concentration of fiber in the
diets offered to both of them.

Some dietary components modify the use of protein
such as fiber and phytates, which can affect the
bioavailability of various nutrients.18

In another experiment, the results were similar to the
present study, aimed to analyze the influence of the
addition of an alternative food supplement upon
growth and development of rats. This supplement was
made up of a combination of meals, vegetable seeds
and milk powder. It was observed low CEA value for
this supplement (0.01 ± 0.04) when compared to GC.19

This fact can be explained by the large amount of anti-
nutritional factors present in the seeds and the amount
of bran found in this supplement, which inhibit the
absorption of protein.20

By analyzing the NPR values, it was found that GL
was unable to match the groups fed with casein, show-
ing that the flaxseed diet was made up of a protein of
low biological value.

Concerning the use of diets with defatted soybean
meal, it was reported values ranging from 2.50 à 3.70,
for NPR, lower than casein group, which showed a
value of 4.70.21 This finding is similar to this study.

In recent years, the amount of lipids supplied in the
diet has drawn attention of many researchers, espe-
cially its effects upon children, because this is a deter-
mining factor in growth, visual and neural develop-
ment, and health maintenance.22

The term “brain development” is often treated in lit-
erature as total growth or weight gain in the total brain.
Thus, the brain weight is associated with its develop-
ment and suggests that the incorporation of fatty into
tissue affects brain development.23

By observing the averages for the relative brain
weight of animals at day 30 of life (M30), was noted
that the largest percentage of brain weight was on GL
when compared to GC and it was observed homogene-
ity between GL and GCM.

This result of relative brain weight of GL can be
attributed to large amounts of fatty acids from omega-3
family in flaxseed, which has 57% of omega-3 fatty
acids in their composition,24 besides this diet have been
offered since the gestation and lactation of the pups
until 52 days of their life (M52), which generated a
greater aggregation of these fatty acids in brain tissue,
thus increasing its weight due to a higher content of
DHA absorbed by the brain during development of
central nervous system.25

After comparing the brains of rat pups from mothers
fed diets with or without essential fatty acids, it was

found that brains of pups from mothers fed diets in the
presence of essential fatty acids showed higher accu-
mulation of DHA and sum of omega-3 (Σn-3).26 Like-
wise, analyzing the relative brain weight of animals at
M52, it was perceived that that GL was superior to both
groups fed with casein diet.

Another study found a content of 24.4 ± 0.2 (%) of
alpha-linolenic acid in the diet supplemented with
flaxseed oil in its composition, while in the diet without
flaxseed oil, the content of that fatty acid was 1.58 ±
0.03 (%). As for the composition of fatty acids in tilapia
head subjected to this experiment, the values were 1.08
± 0.12 (%) of alpha-linolenic acid in the treatment
without flaxseed oil, and 3.80 ± 0.80 (%) of alpha-
linolenic acid, after 30 days of treatment with flaxseed
oil. On the other hand, in treatment without flaxseed oil
was found a content of 0.20 ± 0.06 (%) of DHA and 30
days after treatment with flaxseed oil a content of 0.32
± 0.04 (% ) of DHA was found.27 Furthermore, a study
of diets with different proportions of flaxseed, rapeseed
oil, sunflower oil and tallow, also observed that higher
values of the series PUFAs omega-3 long-chain (EPA
and DHA) were found in the diet with flaxseed.28

In addition, after the administration of a single dose
of 20 mg of an oil (containing alpha-linolenic acid,
omega-3 family, and linoleic acid, omega-6 family) in
rats with 7 weeks of life, it was observed a higher con-
centration of DHA in the brain and spinal cord of these
animals.29 Beyond the observation that DHA is widely
distributed in high concentration in central nervous
system and thus plays a critical role throughout devel-
opment of this system.30 These facts confirm that from
a diet in which there is presence of omega-3, DHA is
obtained as one of its products and this is more
expressed in the central nervous system.

Conclusion

Flaxseed diet promoted adequate growth in animals
and a better brain growth, in addition to possibly have
contributed to an increased omega-3 fatty acids incor-
poration to this tissue, suggesting a better development
of the animals fed this diet both during childhood and
adolescence.
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Frinoderma secundario a déficit de vitamina A en un paciente
con derivación biliopancreática
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PHRYNODERMA SECONDARY TO VITAMIN A
DEFICIENCY IN A PATIENT WITH
BILIOPANCREATIC DIVERSION

Abstract

Biliopancreatic diversion (BPD) is a malabsorptive
bariatric procedure can lead to the development of sev-
eral nutritional complications, including fat-soluble vita-
mins deficiencies. Routine supplementation with vita-
mins and trace elements and a close follow-up long-term
can prevent these nutritional risks. Vitamin A partici-
pates in ocular metabolism, epithelial differentiation,
growth, and embryogenesis. Have been described several
cases of ophthalmological and fetal complications associ-
ated with vitamin A deficiency in patients who have
undergone BPD. Few information exists in literature
about dermatologic manifestations that may occur in
these patients. Phrynoderma is a type of follicular hyper-
keratosis located on the extensor surfaces of the extremi-
ties whose main cause is vitamin A deficiency. We report
an exceptional case of severe cutaneous and ocular com-
plications in a patient who had undergone BPD with poor
adherence to treatment and postoperative follow-up. Our
patient presented simultaneously the characteristic skin
lesions of phrynoderma with nytalopia and xeroph-
thalmia in a setting of low serum levels of vitamin A.
Treatment with high doses vitamin A obtained the resolu-
tion of both processes. We review and discuss the rela-
tionship between phrynoderma, malnutrition and vita-
min A deficiency.
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Resumen

La derivación biliopancreática (DBP) es una técnica
bariátrica de predominio malabsortivo que puede dar
lugar a la aparición de varias complicaciones nutriciona-
les entre la que cabe destacar la deficiencia de vitaminas
liposolubles. La suplementación rutinaria con vitaminas
y oligoelementos y un estrecho seguimiento a largo plazo
reducen estos riesgos nutricionales. La vitamina A esta
implicada en la fisiología de la visión, la diferenciación de
células epiteliales, el crecimiento y la embriogénesis. Han
sido descritos varios casos de complicaciones oftalmológi-
cas y fetales asociados a una deficiencia de vitamina A en
pacientes sometidos a DBP. Pocos datos existen en la lite-
ratura acerca de las manifestaciones dermatológicas que
pueden ocurrir en este tipo de pacientes. El frinoderma es
un tipo de hiperqueratosis folicular localizada en las
áreas de extensión de las extremidades cuya principal
etiología es la deficiencia de vitamina A. Describimos un
excepcional caso de afectación cutánea y oftalmológica
severa en un paciente al que se le había practicado una
DBP con mala adherencia al tratamiento y seguimiento
postoperatorio. Nuestro paciente presentaba de forma
simultánea las lesiones cutáneas características de frino-
derma junto con nictalopía y xeroftalmia en el contexto
de unos niveles plasmáticos descendidos de vitamina A. El
tratamiento con altas dosis de vitamina A consiguió la
resolución de ambos procesos. Revisamos y discutimos la
relación existente entre frinoderma, malnutrición y defi-
ciencia de vitamina A.
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Introducción

La cirugía bariátrica constituye una opción terapéu-
tica aceptada en aquellos pacientes con obesidad mór-
bida y riesgo cardiovascular elevado. Este procedi-
miento quirúrgico ha demostrado ser mas eficaz que el
tratamiento convencional en conseguir perdidas de
peso a largo plazo, mejorar de forma significativa algu-
nas comorbilidades e incluso reducir la mortalidad1,2.
La DBP es un procedimiento bariátrico predominante
malabsortivo en el que se producen importantes modi-
ficaciones anatómicas y fisiológicas del tracto gas-
trointestinal que pueden favorecer la aparición de com-
plicaciones nutricionales como anemia, deficiencia de
vitaminas liposolubles, hipocalcemia e incluso malnu-
trición proteica. En algunas ocasiones, debido a la gra-
vedad de estas deficiencias nutricionales es necesario
el ingreso hospitalario, la instauración de nutrición
parenteral e incluso la reconversión de la técnica qui-
rúrgica. La introducción de cambios en los hábitos ali-
mentarios y la administración rutinaria con suplemen-
tos de vitaminas y oligoelementos pueden minimizar
los riesgos nutricionales. La deficiencia asintomática
de vitaminas liposolubles es común en pacientes con
DBP. Slater et al.3 observaron niveles plasmáticos des-
cendidos de vitamina A y D en el 69% y 63% de los
pacientes sometidos a DBP. Las repercusiones clínicas
secundarias a la deficiencia de vitaminas liposolubles
son poco frecuentes. Alrededor del 3% de los pacientes
a los que se les ha practicado una DBP presentan osteo-
penia y nictalopía3,4. Se ha documentado algunos casos
aislados de complicaciones fetales asociados a déficit
de vitamina A5. La afectación cutánea en pacientes con
cirugía bariátrica es excepcional. Presentamos el caso
clínico de un varón con importante repercusión derma-
tológica y oftalmológica asociada a una deficiencia de
vitamina A como consecuencia de un proceso de
malabsorción secundario a una DBP. 

Caso clínico

Varón de 54 años de edad al que se le practico una
DBP según técnica de Scopinaro en octubre de 2000. El
paciente presentaba una obesidad mórbida asociada a
múltiples comorbilidades como diabetes mellitus, hiper-
tensión arterial, dislipemia, infarto agudo de miocardio,
esteatohepatitis y síndrome de apnea obstructiva del
sueño. El peso e índice de masa corporal (IMC) preope-
ratorio fue de 122 Kg y 41,3 kg/m2 respectivamente.
Durante el primer año tras la cirugía, el paciente tuvo una
pérdida ponderal de 50 kg y posteriormente su peso se
estabilizó en 70-72 kg y su IMC era de 24,4 kg/m2.

En abril de 2008, el enfermo fue hospitalizado por
presentar un cuadro clínico caracterizado por lesiones
cutáneas que habían comenzado un año después de la
técnica bariátrica con empeoramiento progresivo en
los últimos 2 años. Previamente, había sido tratado por
su médico de atención primaria con minociclina oral

sin observarse mejoría clínica. El paciente también
refería astenia, debilidad muscular, dolores óseos
generalizados, 6-8 deposiciones diarias de característi-
cas esteatorreicas y pérdida progresiva de la visión,
especialmente por la noche. En el interrogatorio reali-
zado, el paciente reconocía mal cumplimiento del trata-
miento y seguimiento nutricional recomendado tras la
cirugía, con una escasa adhesión a la dieta y a la suple-
mentación de vitaminas y oligoelementos prescrita. 

En la exploración cutánea destacaba una xerosis
generalizada junto con múltiples pápulas y nódulos
foliculares de coloración pardo-rojiza con tapones de
queratina (fig. 1). Estas lesiones se localizaban en el
abdomen y en las superficies de extensión de extremi-
dades superiores e inferiores. No se observó afectación
de las mucosas. El cabello era escaso, frágil y seco. La
biopsia cutánea reveló hiperqueratosis multifocal aso-
ciada a acantosis y folículos pilosos ocupados por tapo-
nes de queratina, que en los casos extremos se acompa-
ñaba de dilatación seudoquística de dichos folículos.
La dermis presentaba una proliferación vascular y
cambios inflamatorios crónicos inespecíficos (fig. 2). 
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Fig. 1.—Múltiples lesiones papulo-nodulares de coloración ro-
jo-parduzco con tapones de queratina foliculares en la extremi-
dad inferior derecha.

Fig. 2.—Muestra de biopsia donde se observa acantosis, hiper-
queratosis y folículos pilosos dilatados con prominentes tapo-
nes de queratina.



El examen oftalmológico demostró nictalopía y la
presencia de una xeroftalmía en ambos ojos caracteri-
zada por una xerosis difusa conjuntival junto con man-
chas de Bitot. En la cornea se observaba una queratitis
micropunteada superficial y xerosis corneal. 

Con la sospecha clínica de deficiencia de vitamina A
y ante la imposibilidad de determinar los niveles plas-
máticos de vitamina A en nuestro hospital, se inicio tra-
tamiento con una dosis oral de 60.000 UI de vitamina A
junto con una solución intravenosa de vitaminas lipo-
solubles que contenía 3.500 UI de vitamina A. Los
niveles de vitamina A realizados en otro hospital a los 7
días tras iniciar el tratamiento eran de 26 μg/dl (rango
30-70 μg/dl).

Los datos de laboratorio demostraron una anemia
microcítica ferropénica con un valor de hemoglobina
de 8,1 g/dl (rango 13-17 g/dl) y de hierro de 19 μg/dl
(rango 49-150 μg/dl). Los niveles de vitamina B12 y
acido fólico eran normales. Otros parámetros nutricio-
nales realizados detectaron unos valores plasmáticos
de albumina de 3,4 g/dl (rango 3,4-4,8 g/dl), prealbú-
mina 11,5 mg/dl (rango 18-40 mg/dl), proteína ligada
al retinol 1,6 mg/dl (rango 3-6 mg/dl), colesterol total
72 mg/dl (rango 110-200 mg/dl) y calcio 7,4 mg/dl
(rango 8,5-10,2 mg/dl). El enfermo presentaba unos
niveles de vitamina D de 9,9 ng/dl (rango 11-70 ng/dl)
con unos valores de hormona paratiroidea (PTH) de
315 μU/ml (rango 10-80 μU/ml). La actividad de pro-
trombina era normal. No se pudieron determinar los
niveles de vitamina E y B.

El tratamiento se completó con una dieta normocaló-
rica baja en grasas, suplementos hiperproteicos entera-
les, trasfusión de hematíes y suplementación de otras
vitaminas y oligoelementos por vía oral e intravenosa.
El paciente inició una clara mejoría progresiva de las
lesiones dermatológicas y de la afectación oftalmoló-
gica hasta la resolución a los 2 meses. Fue dado de alta
con una dosis diaria de 50.000 UI de vitamina A.

En mayo de 2010, el paciente precisó un nuevo
ingreso hospitalario por empeoramiento de las lesiones
cutáneas junto con una severa desnutrición proteica y
déficit de varios micronutrientes debido de nuevo, al

abandono del tratamiento nutricional por lo que se
planteó la reconversión quirúrgica de la técnica bariá-
trica. Se practicó una enteroanastomosis laterolateral
del asa biliopancreática y del asa alimentaria dejando
en circulación todo el intestino. Actualmente, el
enfermo presenta un estado nutricional adecuado, su
peso es de 66,1 kg, su BMI es 23,1 kg/m2 y en su piel se
objetivan unas cicatrices atróficas con pigmentación
residual (fig. 3). Los parámetros analíticos nutriciona-
les se encuentran normales así como los niveles plas-
máticos de vitamina A (54 μg/dl) sin requerir suple-
mentación con vitamina A.

Discusión

La DBP es una técnica bariátrica mixta de predomi-
nio malabsortivo que combina una resección gástrica
parcial junto con una anastomosis gastroileal, un canal
alimentario de 250-300 cm de longitud, un cortocir-
cuito de las secreciones biliopancreática y un canal
común a 50 cm de la válvula ileocecal6. La perdida de
peso ocurre fundamentalmente como consecuencia de
la maldigestión y malabsorción de las grasas de la
dieta. Debido al componente malabsortivo, las compli-
caciones nutricionales son mas frecuentes que en otras
técnicas quirúrgicas e incluyen anemia ferropénica,
enfermedad ósea metabólica por malabsorción de cal-
cio y vitamina D y malnutrición proteica7. Como conse-
cuencia de la disminución de la superficie de absorción
intestinal, es frecuente observar en pacientes sometidos
a una DBP, un déficit de vitaminas liposolubles. Slater et
al.3 encontraron una deficiencia asintomática de vitami-
nas A, D y K en el 65% de los pacientes a los 4 años tras
la cirugía, a pesar de la suplementación rutinaria. Los
mismos autores demostraron niveles descendidos de
vitamina E en tan solo el 4% de los casos.

La vitamina A es una vitamina liposoluble implicada
en múltiples funciones del organismo como la visión,
diferenciación de las células epiteliales, crecimiento,
reproducción, embriogénesis y respuesta inmune.
Aunque el déficit subclinico de vitamina A afecta al
61-69% de los pacientes sometidos a DBP3,8, las conse-
cuencias clínicas son poco frecuentes. Se han docu-
mentado manifestaciones clínicas de deficiencia de
vitamina A en el 2,8%-10% de los casos4,9, la mayor
parte de ellas relacionadas con complicaciones oftal-
mológicas como la ceguera nocturna, el síntoma más
común y precoz de déficit de vitamina A. Cuando la
deficiencia de esta vitamina es severa y prolongada en
el tiempo, aparece la xeroftalmia que incluye xerosis
conjuntival y corneal, manchas de Bitot, queratitis pun-
teada, perforación corneal, queratomalacia y ceguera.
Se han reportado algunos casos aislados de xeroftalmía
avanzada en pacientes con DBP10,11.

La deficiencia de vitamina A también puede afectar
a la piel provocando unas lesiones cutáneas típicas
denominadas frinoderma12. Esta forma de dermatosis
se caracteriza por la presencia de hiperqueratosis foli-
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Fig. 3.—Lesiones cicatriciales atróficas residuales e hiperpig-
mentación cutánea postinflamatoria tras la resolución del cua-
dro de frinoderma.
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cular principalmente localizada en las zonas de exten-
sión de las extremidades, abdomen y espalda a menudo
acompañada de xerosis e hiperpigmentación13-15. Histo-
lógicamente se aprecia hiperqueratosis junto con tapo-
nes prominentes de queratina que obstruyen los folícu-
los pilosos14,15. El frinoderma es común en África16 y el
sureste de Asia17, pero es raro en países desarrollados.
Los casos de frinoderma que han sido descritos en paí-
ses desarrollados fueron debidos a un déficit de vita-
mina A secundario a malabsorción e incluye a pacien-
tes con insuficiencia pancreática18, colectomía14 y
giardiasis crónica15. Aunque la deficiencia de vitamina
A es la principal causa citada de frinoderma, su etiolo-
gía no ha sido completamente aclarada13. Algunos auto-
res sugieren que esta forma de hiperqueratosis folicular
puede ser debida a una malnutrición generalizada13,19 o
a la deficiencias de otros nutrientes como las vitaminas
B, E y los ácidos grasos esenciales12,16,17.

Han sido descritas algunas complicaciones dermato-
lógicas asociadas a la cirugía bariátrica como vasculi-
tis, pápulas, pústulas y lesiones semejantes al eritema
nodoso20. Por el contrario, el frinoderma es una rara
complicación relacionada con la cirugía bariátrica.
Solo han sido publicados en la literatura tres casos ais-
lados de frinoderma en pacientes sometidos a procedi-
mientos bariátricos. Dos de estos casos corresponden a
una técnica bariátrica en desuso como es el bypass
yeyunoileal20,21 y un único caso ocurrió en un paciente
con una DBP22. En los tres enfermos los niveles de vita-
mina A estaban severamente descendidos y las lesiones
cutáneas se resolvieron con la administración de altas
dosis de vitamina A.

Nuestro paciente presentaba las lesiones cutáneas
características de frinoderma en el contexto de unos
niveles disminuidos de vitamina A secundarios a un
proceso de malabsorción. Además de la hiperquerato-
sis folicular, en el enfermo también se objetivaron otras
manifestaciones cutáneas asociadas a hipovitaminosis
A como la xerosis generalizada y el cabello escaso y
seco. Aunque no se pudieron determinar los niveles
plasmáticos de otras vitaminas implicadas, como la
vitamina E y complejo B, parece poco probable que
estos nutrientes estuvieran implicados en la etiología
del frinoderma. La deficiencia de vitamina E y B es
poco frecuente tras la DBP (4%) y además nuestro
enfermo no presentaba ninguna manifestación clínica
sistémica de deficiencia de estas vitaminas. La presen-
cia simultánea de manifestaciones oftalmológicas
como nictalopía y xeroftalmia y la efectividad del trata-
miento con altas dosis de vitamina A sugieren que el
frinoderma pudiera ser debido a una deficiencia de
vitamina A.

El incremento de la incidencia de obesidad y como
consecuencia de los procedimientos bariátricos aumentan
el riesgo de aparición de serias complicaciones nutri-
cionales. Con este caso queremos poner de manifiesto
la importancia de contar con un equipo médico multi-

disciplinario con amplio conocimiento de los riesgos
nutricionales y de las estrategias terapéuticas adecua-
das. Una estricta adherencia al tratamiento nutricional
por parte del enfermo y una cuidadosa monitorización
y seguimiento médico ayudan a evitar complicaciones
nutricionales como las descritas en este caso.
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