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NORMAS DE PUBLICACIÓN PARA LOS
AUTORES DE NUTRICIÓN HOSPITALARIA

 NUTRICIÓN HOSPITALARIA, es la publicación científi ca ofi cial de la Sociedad Española de Nutrición Parenteral y Enteral (SENPE), de la 
Sociedad Española de Nutrición (SEN), de la Federación Latino Americana de Nutrición Parenteral y Enteral (FELANPE) y de la Fede-
ración Española de Sociedades de Nutrición, Alimentación y Dietética (FESNAD).

Publica trabajos en castellano e inglés sobre temas relacionados con el vasto campo de la nutrición. El envío de un manuscrito 
a la revista implica que es original y no ha sido publicado, ni está siendo evaluado para publicación, en otra revista y deben haberse 
elaborado siguiendo los Requisitos de Uniformidad del Comité Internacional de Directores de Revistas Médicas en su última versión 
(versión ofi cial disponible en inglés en http://www.icme.org; correspondiente traducción al castellano en: http://www.metodo.uab.es/
enlaces/Requisitos_de_Uniformidad_2006.pdf).

IMPORTANTE: A la aceptación y aprobación defi nitiva de cada artículo deberán abonarse 150 euros, más impuestos, en concepto 
de contribución parcial al coste del proceso editorial de la revista. El autor recibirá un comunicado mediante correo electrónico, 
desde la empresa editorial, indicándole el procedimiento a seguir.

1. REMISIÓN Y PRESENTACIÓN DE MANUSCRITOS
Los trabajos se remitirán por vía electrónica a través del portal www.nutricionhospitalaria.com. En este portal el autor encontrará directrices 

y facilidades para la elaboración de su manuscrito.
Cada parte del manuscrito empezará una página, respetando siempre el siguiente orden:

1.1  Carta de presentación
Deberá indicar el Tipo de Artículo que se remite a consideración y contendrá:
– Una breve explicación de cuál es su aportación así como su relevancia dentro del campo de la nutrición.
–  Declaración de que es un texto original y no se encuentra en proceso de evaluación por otra revista, que no se trata de publicación 

redundante, así como declaración de cualquier tipo de confl icto de intereses o la existencia de cualquier tipo de relación económica.
– Conformidad de los criterios de autoría de todos los fi rmantes y su fi liación profesional.
–  Cesión a la revista NUTRICIÓN HOSPITALARIA de los derechos exclusivos para editar, publicar, reproducir, distribuir copias, preparar trabajos 

derivados en papel, electrónicos o multimedia e incluir el artículo en índices nacionales e internacionales o bases de datos.
– Nombre completo, dirección postal y electrónica, teléfono e institución del autor principal o responsable de la correspondencia.
–  Cuando se presenten estudios realizados en seres humanos, debe enunciarse el cumplimiento de las normas éticas del Comité de Inves-

tigación o de Ensayos Clínicos correspondiente y de la Declaración de Helsinki vigente, disponible en: http://www.wma.net/s/ index.htm.

1.2  Página de título
Se indicarán, en el orden que aquí se cita, los siguientes datos: título del artículo (en castellano y en inglés); se evitarán símbolos y acró-

nimos que no sean de uso común.
Nombre completo y apellido de todos los autores, separados entre sí por una coma. Se aconseja que fi gure un máximo de ocho autores, 

fi gurando el resto en un anexo al fi nal del texto.
Mediante números arábigos, en superíndice, se relacionará a cada autor, si procede, con el nombre de la institución a la que pertenecen.
Podrá volverse a enunciar los datos del autor responsable de la correspondencia que ya se deben haber incluido en la carta de presen-

tación.
En la parte inferior se especifi cará el número total de palabras del cuerpo del artículo (excluyendo la carta de presentación, el resumen, 

agradecimientos, referencias bibliográfi cas, tablas y fi guras).

1.3  Resumen
Será estructurado en el caso de originales, originales breves y revisiones, cumplimentando los apartados de Introducción, Objetivos, Mé-

todos, Resultados y Discusión (Conclusiones, en su caso). Deberá ser comprensible por sí mismo y no contendrá citas bibliográfi cas.
Encabezando nueva página se incluirá la traducción al inglés del resumen y las palabras clave, con idéntica estructuración. En caso de no 

incluirse, la traducción será realizada por la propia revista.

1.4  Palabras clave
Debe incluirse al fi nal de resumen un máximo de 5 palabras clave que coincidirán con los Descriptores del Medical Subjects Headings 

(MeSH): http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=mesh

1.5  Abreviaturas
Se incluirá un listado de las abreviaturas presentes en el cuerpo del trabajo con su correspondiente explicación. Asimismo, se indicarán la 

primera vez que aparezcan en el texto del artículo.

1.6  Texto
Estructurado en el caso de originales, originales breves y revisiones, cumplimentando los apartados de Introducción, Objetivos, Métodos, 

Resultados y Discusión (Conclusiones, en su caso).
Se deben citar aquellas referencias bibliográfi cas estrictamente necesarias teniendo en cuenta criterios de pertinencia y relevancia.
En la metodología, se especifi cará el diseño, la población a estudio, los métodos estadísticos empleados, los procedimientos y las normas 

éticas seguidas en caso de ser necesarias.

1.7  Anexos
Material suplementario que sea necesario para el entendimiento del trabajo a publicar.

1.8  Agradecimientos
Esta sección debe reconocer las ayudas materiales y económicas, de cualquier índole, recibidas. Se indicará el organismo, institución o 

empresa que las otorga y, en su caso, el número de proyecto que se le asigna. Se valorará positivamente haber contado con ayudas.
Toda persona física o jurídica mencionada debe conocer y consentir su inclusión en este apartado.

1.9  Bibliografía
Las citas bibliográfi cas deben verifi carse mediante los originales y deberán cumplir los Requisitos de Uniformidad del Comité Internacional 

de Directores de Revistas Médicas, como se ha indicado anteriormente.
Las referencias bibliográfi cas se ordenarán y numerarán por orden de aparición en el texto, identifi cándose mediante números arábigos 

en superíndice.
Las referencias a textos no publicados ni pendiente de ello, se deberán citar entre paréntesis en el cuerpo del texto.
Para citar las revistas médicas se utilizarán las abreviaturas incluidas en el Journals Database, disponible en: http://www. ncbi.nlm.nih.gov/ 

entrez/query.fcgi?db=journals.
En su defecto en el catálogo de publicaciones periódicas en bibliotecas de ciencias de la salud españolas: http://www.c17.net/c17/.
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1.10 Tablas y Figuras
El contenido será autoexplicativo y los datos no deberán ser redundantes con lo escrito. Las leyendas deberán incluir sufi ciente informa-

ción para poder interpretarse sin recurrir al texto y deberán estar escritas en el mismo formato que el resto del manuscrito.
Se clasifi carán con números arábigos, de acuerdo con su orden de aparición, siendo esta numeración independiente según sea tabla o 

fi gura. Llevarán un título informativo en la parte superior y en caso de necesitar alguna explicación se situará en la parte inferior. En ambos 
casos como parte integrante de la tabla o de la fi gura.

Se remitirán en fi chero aparte, preferiblemente en formato JPEG, GIFF, TIFF o PowerPoint, o bien al fi nal del texto incluyéndose cada tabla 
o fi gura en una hoja independiente.

1.11 Autorizaciones
Si se aporta material sujeto a copyright o que necesite de previa autorización para su publicación, se deberá acompañar, al manuscrito, 

las autorizaciones correspondientes.

2. TIPOS Y ESTRUCTURA DE LOS TRABAJOS

2.1  Original: Trabajo de investigación cuantitativa o cualitativa relacionado con cualquier aspecto de la investigación en el campo de la 
nutrición.

2.2  Revisión: Trabajo de revisión, preferiblemente sistemática, sobre temas relevantes y de actualidad para la nutrición.

2.3  Notas Clínicas: Descripción de uno o más casos, de excepcional interés que supongan una aportación al conocimiento clínico.

2.4  Perspectiva: Artículo que desarrolla nuevos aspectos, tendencias y opiniones. Sirviendo como enlace entre la investigación y la sociedad.

2.5  Editorial: Artículo sobre temas de interés y actualidad. Se escribirán a petición del Comité Editorial.

2.6  Carta al Director: Observación científi ca y de opinión sobre trabajos publicados recientemente en la revista, así como otros temas de 
relevante actualidad.

2.7  Carta Científi ca: La multiplicación de los trabajos originales que se reciben nos obligan a administrar el espacio físico de la revisa. Por 
ello en ocasiones pediremos que algunos originales se reconviertan en carta científi ca cuyas características son:

• Título 
• Autor (es) 
• Filiación 
• Dirección para correspondencia 
• Texto máximo 400 palabras 
• Una fi gura o una tabla 

• Máximo cinco citas

La publicación de una Carta Científi ca no es impedimento para que el artículo in extenso pueda ser publicado posteriormente en otra revista.

2.8  Artículo de Recensión: Comentarios sobre libros de interés o reciente publicación. Generalmente a solicitud del Comité editorial aunque 
también se considerarán aquellos enviados espontáneamente.

2.9 Artículo Especial: El Comité Editorial podrá encargar, para esta sección, otros trabajos de investigación u opinión que considere de es-
pecial relevancia. Aquellos autores que de forma voluntaria deseen colaborar en esta sección, deberán contactar previamente con el Director 
de la revista.

2.10 Artículo Preferente: Artículo de revisión y publicación preferente de aquellos trabajos de una importancia excepcional. Deben cumplir 
los requisitos señalados en este apartado, según el tipo de trabajo. En la carta de presentación se indicará de forma notoria la solicitud de 
Artículo Preferente. Se publicarán en el primer número de la revista posible.

Eventualmente se podrá incluir, en la edición electrónica, una versión más extensa o información adicional.

3. PROCESO EDITORIAL
El Comité de Redacción acusará recibo de los trabajos recibidos en la revista e informará, en el plazo más breve posible, de su recepción.
Todos los trabajos recibidos, se someten a evaluación por el Comité Editorial y por al menos dos revisores expertos.
Los autores puden sugerir revisores que a su juicio sean expertos sobre el tema. Lógicamente, por motivos éticos obvios, estos revisores 

propuestos deben ser ajenos al trabajo que se envía. Se deberá incluir en el envío del original nombre y apellidos, cargo que ocupan y email 
de los revisores que se proponen.

Las consultas referentes a los manuscritos y su transcurso editorial, pueden hacerse a través de la página web.
Previamente a la publicación de los manuscritos, se enviará una prueba al autor responsable de la correspondencia utilizando el correo 

electrónico. Esta se debe revisar detenidamente, señalar posibles erratas y devolverla corregida a su procedencia en el plazo máximo de 48 
horas. Aquellos autores que desean recibir separatas deberán de comunicarlo expresamente. El precio de las separatas (25 ejemplares) es de 
125 euros + IVA.

Abono en concepto de fi nanciación parcial de la publicación. En el momento de aceptarse un articulo original o una revision no solicitada 
se facturará la cantidad de 150 € + impuestos para fi nanciar en parte la publicación del articulo (vease Culebras JM y A Garcia de Lorenzo. El 
factor de impacto de Nutrición Hospitalaria incrementado… y los costes de edición también. Nutr Hosp 2012; 27(5).

EXTENSIÓN ORIENTATIVA DE LOS MANUSCRITOS

Original
 Estructurado Estructurado 

5 35
 250 palabras 4.000 palabras

Original breve
 Estructurado Estructurado 

2 15
 150 palabras 2.000 palabras

Revisión
 Estructurado Estructurado 

6 150
 250 palabras 6.000 palabras

Notas clínicas 150 palabras 1.500 palabras 2 10

Perspectiva 150 palabras 1.200 palabras 2 10

Editorial – 2.000 palabras 2 10 a 15

Carta al Director – 400 palabras 1 5

Tipo de artículo Resumen Texto Tablas y fi guras Referencias
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FUNCTIONAL MEAT PRODUCTS: DEVELOPMENT
AND EVALUATION OF THEIR

HEALTH-PROMOTING PROPERTIES

Abstract

For a number of reasons, meat products are an excep-
tionally adequate means for introducing different bioac-
tive compounds into the diet without modifying eating
habits. In recent years, there has been a notable develop-
ment of meat products designed as potentially functional
foods. Within the framework of the functional food, this
article provides a general view of the reasons that moti-
vate and justify their formulation, with special emphasis
on: a) aspects to be considered in their design in order to
be able to make nutrition claims and statements concer-
ning their health-promoting properties; b) the strategies
employed to optimize the presence of functional ingre-
dients, favoring the presence of beneficial bioactive
compounds and limiting others with negative conse-
quences for our health, and c) the procedures for demons-
trating a relationship between the consumption of poten-
tially functional meat products with beneficial effects on
health and the way in which these studies are reflected in
the literature.

(Nutr Hosp. 2014;9:1197-1209)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7389
Key words: Meat and meat products. Functional foods.

Bioactive compounds. Risk factors. Intervention study.

Resumen

Por múltiples razones los productos cárnicos son ali-
mentos excepcionalmente adecuados para introducir en
la dieta diversos compuestos bioactivos sin modificar los
hábitos de consumo. En los últimos años se ha producido
un notable desarrollo de productos cárnicos diseñados co-
mo potencialmente funcionales. En el marco de la alimen-
tación funcional, este artículo proporciona una panorá-
mica general acerca de las razones que impulsan y
justifican su obtención haciendo especial énfasis en: a) los
aspectos a considerar en su diseño con el propósito de po-
der realizar declaraciones nutricionales y alegaciones de
propiedades saludables; b) las estrategias empleadas pa-
ra optimizar la presencia de ingredientes funcionales, fa-
voreciendo la presencia de compuestos bioactivos benefi-
ciosos y limitando la de aquellos otros con implicaciones
negativas para la salud, y c) los procedimientos para de-
mostrar una relación entre la ingesta de productos cárni-
cos potencialmente funcionales con un efecto beneficioso
sobre la salud y de qué manera se reflejan tales estudios
en la bibliografía.

(Nutr Hosp. 2014;9:1197-1209)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7389
Palabras clave: Carne y productos cárnicos. Alimentos

funcionales. Compuestos bioactivos. Factores de riesgo.
Estudio de intervención

1197

Introducción 

En los últimos años se están produciendo importan-
tes cambios en los hábitos de consumo impulsados por
la continua aparición de evidencias científicas que
acreditan como a través de la dieta y/o sus componen-
tes se pueden modular algunas funciones fisiológicas

específicas en el organismo y por tanto favorecer el
bienestar y la salud. Por otra parte, las enfermedades
crónicas no trasmisibles como la aterosclerosis, diabe-
tes tipo 2, obesidad, y ciertos cánceres, comunes en los
países ricos y en aumento en los países en vías de desa-
rrollo, están influenciadas en mayor o menos extensión
por la alimentación1-5. En tal sentido se está producien-
do continuos avances en el desarrollo de alimentos per-
cibidos como más saludables, entre los que cabe desta-
car los alimentos funcionales que en la actualidad
constituyen un mercado en alza y uno de los principales
impulsores del desarrollo de nuevos productos. Aun-
que no existe una definición universal de alimento fun-
cional, a nivel europeo la más ampliamente aceptada es
la establecida en un documento de consenso del pro-

Correspondencia: Begoña Olmedilla Alonso.
ICTAN-CSIC.
José Antonio Novais, 10.
28040 Madrid. España.
E-mail: bolmedilla@ictan.csic.es

Recibido: 1-III-2014.
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yecto FUFOSE1. Un alimento puede ser considerado
funcional si, más allá de su valor nutricional intrínseco,
ha demostrado satisfactoriamente tener un efecto bene-
ficioso sobre una o más funciones selectivas del orga-
nismo, de tal modo que resulta apropiado para mejorar
el estado de salud y bienestar y/o para la reducción de
riesgo de enfermedad. Un alimento funcional será si-
milar en apariencia a un alimento convencional, consu-
mido en cantidades habituales y como un componente
más de la dieta (no es un comprimido, ni una cápsula,
ni ninguna otra forma de suplemento alimenticio). En
este contexto resulta esencial que la cantidad de ali-
mento a ingerir y las pautas de consumo requeridas pa-
ra proporcionar el efecto funcional puedan ser racio-
nalmente integradas en una dieta equilibrada. De esta
definición también se infiere que el efecto beneficioso
debe demostrarse científicamente, y además que este se
produzca a niveles relevantes, lo que supone que los re-
sultados no solo han de ser estadísticamente significati-
vos, sino que han de tener cierta importancia desde una
perspectiva clínica/ fisiológica/ biológica. Así pues un
alimento funcional puede ser natural o transformado
mediante procedimientos tecnológicos o biotecnológi-
cos, englobando consecuentemente alimentos tradicio-
nales siempre que existan evidencias científicas que
demuestren su efecto funcional en sujetos con determi-
nadas características o estados patológicos6.

El marco de la relación entre alimentación/nutrición
y salud/enfermedad ha variado en las últimas décadas,
pasando del concepto de “nutrición adecuada”, cuyo
objetivo es cubrir los requerimientos nutricionales y
por tanto, evitar enfermedades asociadas a una carencia
nutricional, al de “nutrición óptima”, con la que se bus-
ca obtener un mayor bienestar y calidad de vida, así co-
mo una reducción en el riesgo de enfermedades cróni-
cas. Su empleo abre extraordinarias posibilidades de
optimizar las funciones fisiológicas de cada persona
para asegurar el máximo de bienestar, salud y calidad
de vida a lo largo de toda su existencia7,8. 

Este este contexto cabe preguntarse sobre el
papel –razones para su impulso y las posibilidades que
ofrecen– de un sector como el cárnico en el marco de la
alimentación funcional. La industria cárnica, al igual
que otros sectores de la alimentación, está experimen-
tando importantes transformaciones como consecuen-
cia de continuas innovaciones tecnológicas y cambios
en las demandas de los consumidores, entre ellas las re-
lacionadas con la búsqueda de una alimentación más
“saludable”. Desde el punto de vista de la alimenta-
ción/nutrición, la carne es un elemento fundamental de
la dieta ya que concentra y proporciona un gran número
de nutrientes de alto valor biológico y elevada biodis-
ponibilidad (proteína, Fe, Zn, etc.). No obstante tam-
bién (como cualquier otro alimento) contiene algunas
sustancias que en ciertas circunstancias y en cantidades
inadecuadas pueden tener efectos negativos para la sa-
lud. Por otra parte, su frecuencia y nivel de consumo
son elevados, lo que facilita una notable contribución a
la ingesta de distintos nutrientes. Además, debido al

elevado grado de aceptación por los consumidores, la
gran versatilidad de presentación y la considerable ap-
titud para experimentar procesos de reformulación
(cambios de composición) usando ingredientes de di-
versas procedencias, etc., los productos cárnicos son
alimentos excepcionales para actuar como vehículo pa-
ra condicionar la presencia de compuestos bioactivos
sin modificar los hábitos de consumo9. Por todo ello, la
elaboración de nuevos tipos de productos en los que se
haya optimizado la presencia/ausencia de diversos
compuestos puede facilitar el consumo de alimentos
dirigidos a grupos específicos de la población en situa-
ción de riesgo de deficiencias nutricionales o con ele-
vado riesgo de determinadas enfermedades crónicas.
Por otra parte, los productos cárnicos funcionales pue-
den atenuar el efecto de un consumo excesivo de carne,
el cual se ha asociado con un incremento en el riesgo de
ciertas enfermedades crónicas (ej. carne roja y riesgo
cardiovascular y cáncer). De esta forma se podría in-
crementar los aspectos positivos, limitando aquellos
negativos asociados con un consumo excesivo de carne
en los países desarrollados. 

Adicionalmente hay que considerar la considerable
importancia socio-económica de la industria cárnica en
España que supone un 2% del PIB; en torno al 20% de
los gastos en alimentación de los hogares españoles
corresponde a la carne y sus derivados. Por todo ello,
para el sector cárnico, la alimentación funcional, cons-
tituye una excelente oportunidad para mejorar su “ima-
gen” al ofrecer una clase de alimentos más ajustados a
los requerimientos específicos de amplios sectores de
la sociedad, constituyendo en consecuencia, una exce-
lente oportunidad de diferenciación, diversificación y
posicionamiento en un mercado emergente9. 

El objetivo de este artículo consiste analizar por un
lado, las diferentes estrategias empleadas para modifi-
car (optimizar) la composición cuali y cuantitativa de
la carne y productos cárnicos dirigidas a obtener ali-
mentos, que en base a la presencia/ausencia de deter-
minados compuestos bioactivos (endógenos y/o exó-
genos), contribuyan a presentar propiedades
nutricionales benéficas (declaraciones nutricionales), y
a la mejora de la salud y el bienestar o a la reducción del
riesgo de enfermedad (declaraciones de propiedades
saludables). Y por otro, a exponer los diversos aborda-
jes usados para demostrar una relación entre la ingesta
de productos cárnicos potencialmente funcionales con
un efecto beneficioso sobre la salud y de qué manera se
reflejan tales estudios en la bibliografía. 

Consideraciones sobre el diseño de productos
cárnicos funcionales

Los aspectos más importantes en el diseño, desarro-
llo y valoración del efecto del consumo de alimentos
funcionales en general, y de cárnicos en particular, es-
tán esquematizados en la figura 1. En el apartado ante-
rior se han comentado algunas de las razones generales
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que impulsan los avances en la elaboración de produc-
tos cárnicos funcionales y apuntando los posibles bene-
ficios para la salud del consumidor. Sin embargo, cuan-
do se inicia el desarrollo de un nuevo producto, resulta
necesario establecer la población diana a la que va diri-
gido, las personas que se beneficiarían con su consu-
mo, así como determinar el beneficio esperable para es-
tos sujetos. Todo esto condicionará las decisiones a
adoptar en relación con el tipo de producto a elaborar,
los componentes y modificaciones a realizar en el ali-
mento (añadir o reducir ciertos compuestos) y en qué
cantidades. Finalmente, hay que decidir qué paráme-
tros (marcadores) se van a utilizar para verificar si se ha
producido o no el efecto deseado tras su consumo en la
cantidad y forma establecidas. 

La carne y los productos cárnicos son generalmente
reconocidos como alimentos altamente nutritivos, que
proporcionan cantidades notables de proteína (que
contiene aminoácidos esenciales para la salud huma-
na), ácidos grasos, vitaminas (es una de las mayores
fuentes de vitamina B

12
), minerales (principalmente

hierro y zinc) y otros compuestos bioactivos. Sin em-
bargo, también contribuyen a la ingesta de grasas, áci-
dos grasos saturados (AGS), colesterol, sal y otras sus-
tancias que, en cantidades inapropiadas y dependiendo
de una amplia variedad de factores, pueden tener con-
secuencias negativas para la salud. Diferentes estudios
han señalado la existencia de asociaciones entre el con-
sumo de carne y el riesgo de padecer alguna de las en-
fermedades crónicas no trasmisibles más importantes
de nuestra sociedad. De hecho en los últimos años se
han publicado varios estudios resumiendo las eviden-
cias sobre los riesgos del consumo de carnes rojas y la

enfermedad cardiovascular (ECV)10-12, el cáncer 8,10-15,
obesidad11-12, 16 y diabetes tipo 211. 

De la misma manera que se señalan los riesgos que
para la salud presentan algunos componente de la carne
a la hora de establecer las consecuencias de la ingesta
de carne en la salud, también debería considerarse la
presencia de diversos compuestos con implicaciones
beneficiosas10,17. Este es el caso de proteínas, ácido lino-
leico conjugado (CLA), minerales tales como el hierro,
cinc o selenio, L-carnitina, histidil dipéptidos (carnosi-
na y anserina), creatina, taurina, vitaminas (B, D, E),
glutatión, ubiquinona, ácido lipoico, etc.11,12-18-22. Incluso
se ha señalado que la carne podría ser considerada co-
mo un alimento funcional sin ningún tratamiento adi-
cional14,23,24. En cualquier caso, la carne consumida co-
mo parte de una dieta variada, contribuye de forma
importante a la mejora en la calidad de la dieta en todas
las etapas de la vida25.

Distintos tipos de componentes han sido utilizados en
el desarrollo de productos cárnicos funcionales dirigi-
dos a sujetos en diversas situaciones de salud. Las mo-
dificaciones de tales compuestos se realizan según el
objetivo de salud perseguido, por lo que la conveniencia
de aumentar o disminuir su consumo en la dieta, va de-
pender de si los efectos asociados son beneficiosos o ad-
versos. La enfermedad cardiovascular es a la que ha ido
dirigidas la mayoría de las modificaciones de composi-
ción inducidas en la carne y productos cárnicos, y es
también la enfermedad sobre la que hay más ensayos en
humanos (tanto epidemiológicos como de intervención
dietética). En dichos casos los estudios han sido enca-
minados a mejorar marcadores del perfil lipídico en
sangre, la presión arterial y la obesidad, entre otros. El

Fig. 1.—Aspectos a conside-
rar en el diseño, desarrollo y
valoración de productos cár-
nicos funcionales. Adaptada
de Olmedilla-Alonso et al.,
2013.
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perfil lipídico mejora con un mayor consumo de ácidos
grasos monoinsaturados (AGMI), poliinsaturados (n-3
AGPI), CLA, fibra dietética, fitoesteroles, vitaminas C
y E, péptidos bioactivos, licopeno y con un menor con-
sumo de grasa, AGS, ácidos grasos trans y colesterol; la
presión arterial mejora con el consumo de péptidos bio-
activos y proteínas vegetales, y empeora con el de so-
dio; la relación entre obesidad y CLA es controvertida22,

27 y se reduce con la fibra dietética y la creatina y aumen-
ta con el consumo de grasa, AGS y ácidos grasos trans;
y otro tipo de marcadores de enfermedad mejoran con
un mayor consumo de ácido fólico, vitaminas B

6
y B

12
,

licopeno, luteína, selenio, taurina, coenzima Q10, ex-
tractos de frutas y de especies ricas en flavonoides y
otros compuestos fenólicos28-30 . 

Compuestos cuyo consumo ha sido asociado con
efectos beneficios o adversos en relación con otras en-
fermedades también han sido utilizados en la elabora-
ción de productos cárnicos. Así, con un potencial benefi-
cio sobre disminución de riesgo de cáncer se han
utilizado la fibra dietética, el ácido fólico, la vitamina E,
el selenio, el CLA, los probióticos, el licopeno, extractos
de frutas etc. Con el mismo fin se ha reducido la presen-
cia de componentes tales como nitritos (nitrosaminas),
productos de la oxidación lipídica, fosfatos inorgánicos,
hidrocarburos aromáticos policíclicos, aminas heterocí-
clicas y hierro, en los productos cárnicos31. 

También, se han desarrollado elaborados cárnicos a
los que se ha añadido calcio, magnesio o L-carnitina

cuyo consumo podría ser valorado en relación con en-
fermedades óseas32, o hierro para contribuir a la preven-
ción de la anemia ferropénica33. Con objeto de poten-
ciar el estatus inmunológico se ha añadido a los
productos cárnicos, diversos tipos de probióticos, sele-
nio y hierro. Para determinados grupos de población en
los que interesa potenciar el crecimiento y desarrollo
irían dirigidos los productos cárnicos a los que se ha in-
corporado yodo34. Y otros, como las personas que pade-
cen migrañas o alergias, serían los destinatarios de las
modificaciones en las que se han restringido las aminas
biógenas o potenciales alérgenos como el gluten o la
lactosa35. 

De esta forma, y desarrollados mediante diversas es-
trategias, se han obtenido un amplio número de pro-
ductos cárnicos muchos de los cuales pueden ser suje-
tos de “declaraciones nutricionales” o incluso de
“declaraciones de propiedades saludables”. 

Estrategias de optimización de compuestos
bioactivos en carne y productos cárnicos

El desarrollo de productos cárnicos funcionales se
fundamenta en la puesta en práctica de distintas actua-
ciones para favorecer la presencia de compuestos bene-
ficiosos y/o limitar la de aquellos otros con efectos nega-
tivos (fig. 2). Este proceso de optimización de
ingredientes funcionales puede llevarse a cabo mediante

Fig. 2.—Estrategias y oportunidades para optimizar la presencia de compuestos bioactivos en carne y productos cárnicos. LNA: ácido α-
linoléico. CLA: ácido lineoleico conjugado. DHA: ácido docosehaxaenoico. EPA: ácido eicosapentaenoico. AGMIs: ácidos grasos mo-
noinsaturados. AGPIs: ácidos grasos poliinsaturados. AGSs: ácidos grasos saturados. AGts: ácidos grasos trans. Adaptada de Olmedi-
lla-Alonso et al., 2013.
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tres tipos de estrategias que abarcan actividades que van
desde la granja a la mesa. De manera sintética son: a) las
basadas en prácticas de producción animal (genéticas y
nutricionales); b) las relacionadas con los sistemas de
transformación de carne (aplicando fundamentalmente
procesos de reformulación); y c) las que consideran as-
pectos relativos a las condiciones de procesamiento, al-
macenamiento y consumo. A continuación se describen
brevemente las posibilidades que ofrecen dichas estrate-
gias para modular la presencia de compuestos saluda-
bles/no saludables en matrices cárnicas.

Prácticas de producción animal

Durante la producción animal se origina la primera
oportunidad para condicionar la composición de los te-
jidos animal. Existen varias estrategias para inducir
cambios (in vivo) en diferentes constituyentes de la car-
ne, si bien para ejercer tal opción los compuestos debe-
rían cumplir dos requisitos esenciales: por un lado te-
ner una actividad funcional demostrada y por otro que
su contenido sea modificable en los tejidos de los ani-
males. Entre tales compuestos se encuentran los lípidos
(para condicionar grado de engrasamiento, perfil de
ácidos grasos o contenido en colesterol), vitaminas y
minerales35.

A nivel de prácticas de producción animal los cam-
bios más relevantes se han centrado en la reducción del
contenido en grasa y en la mejora de su perfil lipídico
de los tejidos animales. Como resultado de tales estra-
tegias se han obtenido productos con mayor contenido
en AGMI, AGPI, incluyendo el CLA y con menor pre-
sencia de colesterol. De igual modo actuaciones dieté-
ticas han permitido incrementar la concentración en los
tejidos de vitamina E y minerales como selenio, mag-
nesio o hierro. Estrategias genéticas basadas en prácti-
cas de selección y entrecruzamiento complementadas
por los avances en la información genéticas han posibi-
litado la reducción del contenido en grasa de las cana-
les. La modificación genética de los animales de abasto
y la producción de carne in vitro abre nuevas perspecti-
vas para condicionar la presencia de compuestos bioac-
tivos en estos materiales31.

Procesos de reformulación

Las estrategias tecnológicas basadas en cambios en
los sistemas de transformación de la carne abren intere-
santes posibilidades en el campo de la alimentación
funcional. La forma más versátil de modificar la com-
posición de los derivados cárnicos surge de la amplia
oportunidad de introducir cambios en los ingredientes
(cárnicos y no cárnicos) utilizados en su elaboración.
Tales estrategias pueden emplearse para reducir, elimi-
nar, incrementar y/o reemplazar una amplia variedad
de ingredientes bioactivos de carácter exógeno o endó-
geno (fig. 2).

Dado que algunos componentes (naturalmente pre-
sentes o no) de la carne y sus derivados se han asociado
con el desarrollo de ciertas enfermedades, su reducción
ha sido estimada de interés. Este es el caso del conteni-
do en grasa, AGS, ácidos grasos trans, valor energéti-
co, presencia de colesterol, alérgenos, sodio, nitritos,
entre otros. Complementariamente se han desarrollado
productos en los que se incorporan ingredientes con
efecto beneficiosos (proteínas, n-3 PUFA, fibra, pro-
bióticos, antioxidantes, minerales, etc.). Estas sustan-
cias se pueden adicionar de manera directa e intencio-
nada o como constituyente de algunos ingredientes
(extractos, harinas, concentrados, homogeneizados,
etc.) empleados con distintos propósitos. La mayoría
de tales ingredientes (habituales o no) son de origen ve-
getal (nuez, avena, soja, algas, trigo, girasol, romero,
etc.), estando constituidos por combinaciones comple-
jas de compuestos fitoquímicos bioactivos. 

Condiciones de procesado, conservación y consumo

Diversos factores asociados a las condiciones de
procesado, conservación y consumo pueden afectar de
distinta manera a la presencia de compuestos bioacti-
vos en los productos cárnicos. Tales cambios pueden
suponer un incremento en la densidad de algunas sus-
tancias, disminución de otras o incluso la formación de
un grupo numeroso que, además de afectar a las propie-
dades sensoriales de los alimentos, pueden presentan
efectos negativos para la salud. Este es el caso de nitro-
saminas, hidrocarburos aromáticos policíclicos, ami-
nas heterocíclicas, aminas biógenas, productos de la
oxidación, etc. Adicionalmente, otros cambios pueden
producir pérdida de biodisponibidad de algunos com-
puestos bioactivos (taurina, carnosina, coenzima Q10).
Por último también se pueden producir efectos benefi-
ciosos como son por ejemplo los que suponen la gene-
ración de péptidos bioactivos (antihipertensivos, antio-
xidantes, antifatiga, etc.) o la formación de CLA.

Declaraciones nutricionales y de propiedades
saludables en los productos cárnicos. Tipos de
pruebas y procedimientos para su sustanciación

La aplicación de las diversas estrategias previamente
descritas ha dado lugar a una gran variedad de produc-
tos cárnicos31,35, que en base a la presencia/ausencia de
diversos compuestos bioactivos presentan potenciales
beneficios para la salud o el bienestar del consumidor.
Tales beneficios pueden ser comunicados al consumi-
dor mediante declaraciones nutricionales, siempre y
cuando dichos componentes (grasa, sodio, etc.), además
de mostrar propiedades nutricionales beneficiosas se
encuentre presente en las cantidades y condiciones des-
critas en la reglamentación. Complementariamente se
puede comunicar una declaración de propiedad saluda-
ble, en el caso de que existan suficientes evidencias que
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demuestren la relación entre el consumo del alimento y
la salud. En Europa, la Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (European Food Safety Authority-EFSA),
es la entidad responsable de la evaluación de las pruebas
científicas en las que basar una declaración de propieda-
des saludables, mientras que es la Comisión Europea la
encargada de autorizar las diferentes declaraciones,
siempre y cuando se basen en suficientes y adecuadas
pruebas científicas y estas puedan ser fácilmente enten-
didas por los consumidores36. 

En el caso de algunas declaraciones de propiedades
saludables, fundamentadas en pruebas científicas ge-
neralmente aceptadas, es posible admitir una relación
de causa-efecto entre una categoría de alimentos, un
alimento o uno de sus constituyentes, y el efecto decla-
rado. Esto ha permitido a la Unión Europea establecer
una lista de declaraciones autorizadas de propiedades
saludables de los alimentos distintas de las relativas a la
reducción del riesgo de enfermedad y al desarrollo y la
salud de los niños37. Desde finales de 2012, sólo aque-
llos alimentos y componentes de los mismos que estén
incluidos en las Reglamentaciones 1924/200636 y
432/2012 37 están autorizadas a incluir declaraciones
nutricionales y de propiedades saludables. 

En el reglamento 432/201237, solo aparece una men-
ción directa en relación con la carne. Se trata de una de-
claración de propiedad saludable autorizada para los
alimentos que contengan al menos 50 g de carne por ra-
ción. Se basa en que su ingesta contribuye a mejorar la
absorción de hierro cuando se consume con otros ali-
mentos que contienen hierro no hemo (la forma en la
que se encuentra en productos vegetales). Sin embargo,
existe otra posibilidad de asignar este tipo de declara-
ciones a los productos cárnicos. El citado Reglamento
432/2012, incluye también una lista de declaraciones
saludables (y las condiciones de aplicación) con refe-
rencia específica a la presencia de determinados nu-
trientes o sustancias, muchos de los cuales (ej. ácido al-
fa-linolénico, ácido docosahexaenoico, calcio, fibra,
sodio, ácido fólico, etc.) han sido considerados en pro-
cesos de reformulación de productos cárnicos31,38 (tabla
I39-51). Sin embargo, cuando la relación causa-efecto no
ha sido convincentemente establecida, resulta impres-
cindible poner en práctica procedimientos para evaluar
adecuadamente el efecto funcional (referido al mante-
nimiento o a la mejora de funciones o a una reducción
del riesgo de enfermedad). 

Para sustanciar una declaración de propiedades salu-
dables se compila y evalúa la información procedente
de estudios de diversos tipos (desde los estudios in vi-
tro y en animales, hasta los estudios en humanos), que
se suele clasificar según cuatro grados de evidencia:
convincente, probable, posible e insuficiente51. Entre
las pruebas insuficientes están las aportadas por los es-
tudios in vitro, en animales, los estudios –con pocos su-
jetos y no controlados– en humanos y los epidemioló-
gicos con resultados contradictorios. Sin embargo, los
datos epidemiológicos con resultados consistentes y
estudios en humanos con datos de laboratorio, si hay

plausibilidad biológica, se considerarían evidencias de
una posible relación entre exposición y efecto51. En el
caso de la carne y de los productos cárnicos, hay nume-
rosos estudios observacionales en grandes grupos de
población que han dado lugar a resultados consisten-
tes10-16,20,52, pero este tipo de estudios aportan evidencia
de asociaciones entre ingesta y situaciones de salud/en-
fermedad, pero no de una posible relación causa y efec-
to. En la literatura científica están descritos ensayos de
intervención en humanos, en grupos pequeños, en los
que se han utilizado algunos, muy pocos, de los pro-
ductos cárnicos potencialmente funcionales descritos
en la bibliografía31. Ensayos de este tipo permitirían ob-
tener un nivel de evidencia “probable” respecto a una
declaración de propiedad saludable, a condición de que
ese tipo de estudios estuviesen bien diseñados y diesen
lugar a resultados consistentes. 

En el caso de que el objetivo sea sustanciar una de-
claración de propiedades saludables en relación con la
reducción de riesgo de enfermedad, es necesario in-
cluir, entre las pruebas a evaluar, datos de estudios en
humanos, y entre ellos, ensayos controlados y aleatori-
zadas, que son los considerados como el patrón de oro,
ya que aportan las pruebas más convincentes en el estu-
dio de la relación entre exposición y efecto. Estos estu-
dios tienen que tener un diseño, metodología y marca-
dores adecuados y son las pruebas más importantes
para la confirmación de las declaraciones de propieda-
des saludables de un alimento o de alguno de sus com-
ponentes36,53. Por tanto, al diseñar y desarrollar un pro-
ducto cárnico potencialmente funcional, se deberían
tener presentes algunos puntos clave como son el
correcto enunciado de la hipótesis a investigar, la selec-
ción de sujetos, los métodos de manejo de los abando-
nos del estudio, la definición clara de los objetivos bus-
cados, la selección de marcadores y el empleo de
análisis estadísticos adecuados.

El objetivo del diseño y desarrollo de un producto
cárnico debe estar identificado de forma clara, por tan-
to, puede ser conveniente establecerlo en base a una de-
claración predefinida, porque el saber lo que se busca,
permite establecer la forma correcta de lograrlo. En la
adecuada selección de los sujetos es crítica la correcta
definición de los criterios de inclusión/exclusión y es-
tos deberían ser una muestra representativa de la pobla-
ción a la que el alimento va dirigido. Los grupos de su-
jetos en estudio deben ser comparables en cuanto a los
factores que puedan influir en la evolución de la enfer-
medad (ej. tabaco, sexo, edad, raza) o en el efecto del
consumo del alimento. Los sujetos deben ser seguidos
durante el tiempo de intervención e indicar el número y
características de los sujetos que abandonan el estudio.
Es esencial también la descripción de la intervención
(protocolo, cantidad de componente bioactivo, dura-
ción de la intervención) y la correcta selección y utili-
zación de marcadores, válidos y fiables, analítica y bio-
lógicamente validados. Finalmente, el uso de un
apropiado análisis estadístico para el diseño del estudio
y el tipo de indicadores utilizados54,55. 
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Información en la bibliografía sobre los estudios de
intervención en humanos con productos cárnicos
potencialmente funcionales

A pesar del elevado número de productos cárnicos
potencialmente funcionales que han sido desarrollados

utilizando mediante diversas estrategias, el efecto de su
consumo en humanos ha sido evaluado en muy pocos
casos y, en general, sin tener en cuenta los puntos cla-
ves mencionados anteriormente, según se ha podido
comprobar al realizar una búsqueda en Web of Scien-
ces® (palabras clave: carne, productos cárnicos, ali-

Table I
Ejemplo de productos cárnicos desarrollados mediante estrategias tecnológicas con declaraciones nutricionales

(Reglamento 1924/2006) y de propiedades saludables (Reglamento 432/2012) autorizadas

Productos cárnicos reformulados Declaración nutricional Declaración saludable Ref.

Salchichas Alto contenido en grasas insaturadas La sustitución de grasas saturadas por grasas insaturadas 39,40

Patés en la dieta contribuye a mantener niveles normales de
colesterol sanguíneo. El ácido oleico es una grasa
insaturada.

Fuente de ácidos grasos omega 3 El ácido α-linolénico contribuye a mantener niveles 39- 41

(α-linolénico)  normales de colesterol sanguíneo.

Fuente de ácidos grasos omega 3 El ácido docosahexaenoico contribuye a mantener el 39,40

(EPA+DHA) funcionamiento normal del cerebro. Los ácidos
eicosapentaenoico y docosahexaenoico contribuyen
al funcionamiento normal del corazón

Alto contenido en proteína Las proteínas contribuyen a conservar y aumentar la 42-44

masa muscular, y al mantenimiento de los huesos en
condiciones normales

Contenido reducido en sodio Un menor consumo de sodio contribuye a mantener 43

la tensión arterial normal

Fuente de ácido fólico Los folatos contribuyen al crecimiento de los tejidos 45, 46

maternos durante el embarazo, a la síntesis normal de
aminoácidos, a la formación normal de células sanguíneas,
al metabolismo normal de la homocisteína, a la función
psicológica normal, al funcionamiento normal del sistema
inmunitario, al proceso de división celular, al metabolismo
energético normal y ayudan a disminuir el cansancio
y la fatiga. 

Fuente de calcio El calcio contribuye a la coagulación sanguínea normal, 43,47, 48

al metabolismo energético normal, al funcionamiento
normal de los músculos, de la neurotransmisión y de las
enzimas digestivas. El calcio contribuye al proceso de
división y diferenciación de las células y es necesario
para el mantenimiento de los huesos y dientes en
condiciones normales.

Hamburguesa Fuente de magnesio El magnesio ayuda a disminuir el cansancio y la fatiga, 49 

contribuye al equilibrio electrolítico, al metabolismo
energético normal, al funcionamiento normal de los
músculos, etc.

Chorizo Fuente de selenio El selenio contribuye al mantenimiento del cabello y 50

uñas en condiciones normales, al funcionamiento normal
del sistema inmunitario, a la función tiroidea normal, a la
protección de las células frente al daño oxidativo y a la
espermatogénesis normal.

Chorizo Fuente de yodo El yodo contribuye a la función cognitiva normal, al 50

metabolismo energético normal, al funcionamiento
normal del sistema nervioso, al mantenimiento de la piel
en condiciones normales a la producción normal de
hormonas tiroideas y a la función tiroidea normal

Salchichas
Paté

Chorizo
Salchicha
Patés

Salchichas
Chorizo

Chorizo

Hamburguesa
Mortadela
Salchichón

Hamburguesas
Mortadela
Chorizo
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mentos funcionales, estudios de intervención, huma-
nos, salud, enfermedad). En tal sentido en una reciente
revisión31, se encontraron sólo 14 estudios, en cuatro de
ellos se utilizaron carne y productos cárnicos poten-
cialmente funcionales obtenidos mediante prácticas de
producción animal y en el resto, se emplearon produc-
tos cárnicos obtenidos mediante estrategias tecnológi-
cas (tabla II28-30,33,56-71). Las modificaciones más frecuen-
temente llevadas a cabo eran las que afectan al
contenido del perfil lipídico, y el objetivo, en la gran
mayoría de los estudios, fue la reducción de la concen-
tración de lípidos en sangre y la mejora de otros marca-
dores de enfermedad cardiovascular.

Los estudios en los que se utilizaron productos obte-
nidos mediantes prácticas de producción animal esta-
ban todos dirigidos a mejorar factores de riesgo de en-
fermedad cardiovascular, algunos de los cuales tienen
relevancia clínica (ej. colesterol, LDL-colesterol),
mientras que otros factores están asociados con dicha
enfermedad (ej. obesidad, estatus antioxidante). 

Al estudiar la enfermedad cardiovascular, al igual
que otras enfermedades crónicas, en el contexto de la
relación dieta y salud /enfermedad, es importante re-
cordar que esta es una relación compleja, ya que las en-
fermedades crónicas son multifactoriales, tanto en su
origen como en su desarrollo. Son enfermedades que
muestran largos periodos de desarrollo y los individuos
difieren en susceptibilidad ante ellas. Por otra parte,
hay que tener en cuenta que los alimentos no se ingie-
ren de manera individual sino formado parte de dietas
variadas. Por tanto, es necesario utilizar biomarcadores
que evalúen el efecto del consumo de un alimento bajo
unas determinadas condiciones. Idealmente, los bio-
marcadores aportarán información sobre la fase preclí-
nica de la enfermedad en la cual la intervención dietéti-
ca debería ser eficaz (ej. LDL-colesterol o la presión
arterial en relación con la ECV), y por lo tanto, estos
marcadores deberían ser evaluados en sujetos sin la en-
fermedad, pero en presencia de los factores de riesgo
en estudio. Por ello, la selección de individuos “sanos”
o de “normocolesterolemicos”, que se ha hecho en al-
gunos estudios28,56,59, en un amplio rango de edad (20-
75 años), no puede ser considerada como una muestra
representativa ya que lo que se va a evaluar en esos su-
jetos es una posible mejoría en los factores de riesgo de
ECV, algo difícil de observar si se parte de concentra-
ciones de colesterol o de otros marcadores que estén
dentro del rango de normalidad. 

Por otra parte, en los estudios de intervención publi-
cados (tabla II), en muchas ocasiones no se indicaron
los criterios de inclusión/exclusión de los sujetos (ej.
respecto a las enfermedades crónicas, uso de suple-
mentos o de fármacos) y esto va en detrimento del valor
de los estudios, porque sería muy difícil poder compa-
rarlos con otros, ya que podrían existir factores de con-
fusión cuyos datos no fueron recogidos o manejados
adecuadamente como covariables en el análisis esta-
dístico. Sin embargo, en muchos de estos estudios se
encuentra información sobre las dietas y el estilo de vi-

da de los sujetos (ej. actividad física, tabaco). Otro
aspec to muy importante en este tipo de estudios es el
cálculo del tamaño de la muestra, el cual prácticamente
no está documentado en ninguno de los artículos revi-
sados y por tanto, es muy posible que los resultados ob-
tenidos no tuviesen el suficiente poder estadístico para
extrapolar cualquiera de los efectos observados a otras
poblaciones similares.

En cuanto al diseño, en la mayoría de los estudios (ta-
bla II) se utilizaron diseños cruzados o en paralelo. La
elección de uno u otro depende fundamentalmente del
objetivo de la investigación, ya que, si se compara más
de un tipo de producto, es conveniente utilizar un estudio
cruzado que permita una comparación en la que cada in-
dividuo actúa como su propio control. Sin embargo,
también tiene aspectos adversos asociados con la mayor
duración del ensayo y la posibilidad de que los resulta-
dos pueden estar influidos por el efecto aprendizaje54. 

Finalmente, respecto al tiempo de la intervención
dietética con los productos cárnicos modificados, los
estudios reseñados (tabla II) fueron de una duración
adecuada para el objetivo perseguido, reducir factores
de riesgo de ECV, ya que en todos ellos la duración del
estudio fue superior a tres semanas, tiempo considera-
do como el mínimo necesario para valorar el efecto de
una intervención con grasas saturadas sobre la concen-
tración de LDL-colesterol72. Por otra parte, en casi to-
dos los estudios consultados se tuvieron en cuenta otros
importantes aspectos relativos a la calidad del estudio
como es la aleatorización, el diseño controlado por pla-
cebo y el desarrollo de doble-ciego, hechos que facili-
tan un mayor grado de evidencia en la relación
dieta/enfermedad en estudio.

Conclusiones 

Actualmente existe una gran variedad de productos
cárnicos potencialmente funcionales obtenidos me-
diante diversas estrategias de optimización de com-
puestos bioactivos. No obstante aún se pueden identifi-
car amplias posibilidades de desarrollo a nivel de
productos y compuestos bioactivos. Por diversas razo-
nes (aceptación, variedad, frecuencia de consumo, ni-
vel de ingesta, etc.), la carne constituye una matriz ade-
cuada para vehicular ingredientes funcionales a través
de la dieta sin modificaciones de los hábitos dietéti-
cos de los consumidores. Sin embargo, en los nuevos
desarrollos, además de tomar en consideración aspec-
tos tecnológicos, muy estrechamente relacionados con
el tipo de matriz cárnica, habría que asegurar que los
compuestos bioactivos se encuentren presentes en el
alimento en una proporción tal que su ingestión propor-
cione una cantidad significativa de los mismos y que
sean capaces de producir un determinado efecto fisio-
lógico en el organismo. Esto plantea la necesidad llevar
a cabo más estudios sobre la caracterización de los pro-
ductos cárnicos potencialmente funcionales en cuanto
a procesamiento, conservación y consumo. 

01. ALIMENTOS_01. Interacción  30/06/14  12:17  Página 1204



Alimentos cárnicos funcionales: desarrollo
y evaluación de sus propiedades saludables

1205Nutr Hosp. 2014;29(6):1197-1209

T
ab

la
 I

I
E

st
ud

io
s 

de
 in

te
ve

nc
ió

n 
en

 h
um

an
os

 u
ti

li
za

nd
o 

ca
rn

e 
y 

pr
od

uc
to

s 
cá

rn
ic

os
 (

ad
ap

ta
da

 d
e 

M
ea

t S
ci

., 
20

13
)

Pr
od

uct
o c

árn
ico

 e i
ng

red
ien

te b
ioa

cti
vo

Ob
jet

ivo
 y d

ise
ño

 de
l es

tud
io

Su
jet

os
Ma

rca
do

res
 di

an
a

Re
sul

tad
os

Re
f,

Ca
rne

 y p
rod

uct
os c

árn
ico

s ob
ten

ido
s m

edi
ant

e p
rác

tica
s de

 pro
duc

ció
n a

nim
al

Pro
du

cto
s c

on
 ca

rne
 de

 ce
rdo

 en
riq

ue
cid

o e
n

–S
alu

d c
ard

iov
asc

ula
r d

e lo
s c

on
sum

ido
res

.
Sa

no
s

Co
mp

osi
ció

nd
 e á

cid
os 

gra
sos

 en
 er

itro
cit

os
Au

me
nto

 de
l D

HA
 er

itro
cit

ari
a 1

5%
28

AG
PI 

n-3
  (1

,3 
g n

-3/
sem

an
a)

–E
stu

dio
 pa

ral
elo

, d
ob

le c
ieg

o, 
ale

ato
riz

ad
o y

 co
ntr

ola
do

 co
n p

lac
eb

o (
12

 se
ma

na
s).

N =
 33

 (1
7 H

 y 1
6 M

)
TG

EP
A s

in 
cam

bio
s

28
-65

 añ
os

Tr
om

bo
xa

no
 B2

Di
sm

inu
ció

n d
e T

G 
0,3

%
Tr

om
bo

xa
no

s e
n s

ue
ro 

au
me

nta
n

me
no

s q
ue

 en
 el 

gru
po

 co
ntr

ol

Ca
rne

 de
 po

llo
 en

riq
ue

cid
a e

n s
ele

nio
–C

om
po

sic
ión

 co
rpo

ral
 y e

sta
tus

 an
tio

xid
an

te.
No

rm
o y

 so
bre

pe
so.

–e
sta

tus
 an

tio
xid

an
te (

Se
, ac

tiv
ida

d g
lut

ati
ón

 pe
rox

ida
sa)

–r
ed

uc
ció

n p
eso

 co
rpo

ral
.

30
( 8

00
 g p

oll
o/ 

sem
an

a;  
22

 µg
 Se

 /d
ía)

–E
stu

dio
 pa

ral
elo

, d
ob

le c
ieg

o (
10

 se
ma

na
s).

N=
 24

 
–e

sta
tus

 in
fla

ma
tor

io 
(ho

mo
cis

tei
na

, ác
ido

 úr
ico

, p
rot

eín
a C

 re
act

iva
)

–m
ejo

ra 
de

 la 
co

mp
osi

ció
n c

orp
ora

l.
20

- 4
5 a

ño
s

–l
ípi

do
s, g

luc
osa

 e i
nsu

lin
a.

–s
in 

efe
cto

 so
bre

 lo
s b

iom
arc

ad
ore

s a
nti

ox
ida

nte
s e

 in
fla

ma
tor

ios
.

Ca
rne

 de
 po

llo
 en

riq
ue

cid
a c

on
 AG

PI 
n-3

–C
on

cen
tra

cio
ne

s d
e lí

pid
os 

en
 sa

ng
re.

Sa
no

s
–c

ole
ste

rol
 (to

tal
, L

DL
, H

DL
) y

 TG
.

–E
PA

 y A
A/

EP
A a

um
en

tan
 en

 lo
s fo

sfo
líp

ido
s s

éri
co

s.
29

(16
0 g

 po
llo

/ d
ía,

 16
0 g

 AG
PIn

-3 
/dí

a)
–E

stu
dio

 do
ble

 cie
go

, al
eat

ori
zad

o, 
co

ntr
ola

do
 co

n p
lac

eb
o (

4 s
em

an
as)

.
N=

46
 ( 1

1H
, 3

5 M
)

–á
cid

os 
gra

sos
 fo

sfo
lip

ídi
co

s. 
–D

HA
 di

sm
inu

ye
.

20
-29

 añ
os

–p
res

ión
 ar

ter
ial

–n
o h

ay
 di

fer
en

cia
 en

 ot
ros

 m
arc

ad
ore

s, p
eso

 co
rpo

ral
 o p

res
ión

 ar
ter

ial
.

–p
rot

eín
a C

 re
act

iva
–p

eso
 co

rpo
ral

Ca
rne

 de
 va

cu
no

, co
n e

lev
ad

o c
on

ten
ido

 en
–C

on
cen

tra
cio

ne
s d

e c
ole

ste
rol

- H
DL

 y d
iám

etr
o d

e p
art

ícu
las

 LD
L.

No
rm

oc
ole

ste
rol

em
ia 

–l
ipo

pro
teí

na
s e

n p
las

ma
. V

LD
L, 

LD
L y

 HD
L-

co
les

ter
ol.

 
–A

mb
as 

int
erv

en
cio

ne
s d

ism
inu

ye
ron

 la 
ins

uli
na

 en
 pl

asm
a

56
AG

MI
 y b

ajo
 co

nte
nid

o e
n A

GS
.

–E
stu

dio
 cr

uz
ad

o, 
ale

ato
riz

ad
o (

5 s
em

an
as/

tip
o d

iet
a)

N=
 27

 (H
)

–d
iám

etr
o d

e la
s li

po
pro

teí
na

s H
DL

2 , H
DL

3 y L
DL

.
–y

 lo
s d

iám
etr

os 
de

 pa
rtíc

ula
 de

 HD
L 2 y H

DL
3, y

 au
me

nta
ron

 
a) 

AG
MI

 ba
jo;

  b)
 AG

MI
 alt

o.
23

- 6
0 a

ño
s.

–i
nsu

lin
em

ia y
 gl

uc
em

ia.
 

–l
os 

18
:0 

y 2
0:4

 (n
-6)

 en
 pl

asm
a r

esp
ect

o a
 la 

ba
sal

.
(11

4 g
 ca

rne
 pi

cad
a, 5

 ve
ces

 /se
ma

na
)

– l
a in

ter
ve

nc
ión

 co
n A

GM
I e

lev
ad

os 
pro

vo
có

 un
 au

me
nto

 
–e

n l
a c

on
cen

tra
ció

n d
e c

ole
ste

rol
-H

DL
 re

spe
cto

 a b
asa

l.

Pro
duc

tos
 cá

rni
cos

 ref
orm

ula
dos

Pro
du

cto
s c

árn
ico

s (d
ive

rso
s e

mb
uti

do
s)

–A
GP

I n
-3 

en
 la 

ing
est

a, e
n s

an
gre

 y e
n l

as 
pro

po
rci

on
es 

tis
ula

res
. 

Sa
no

s
–i

ng
est

a d
iet

éti
ca.

–A
um

en
to 

de
 la 

ing
est

a d
iet

éti
ca 

de
 AL

A,
EP

A y
 DH

A,
 

57
 

en
riq

ue
cid

os 
co

n A
GP

I n
-3

–I
nte

rve
nc

ión
 di

eté
tic

a (
4 s

em
an

as)
N=

 16
 (H

)
–á

cid
os 

gra
sos

 fo
sfo

lip
ídi

co
s e

n p
las

ma
, p

laq
ue

tas
 y c

élu
las

 m
on

on
uc

lea
res

.–
y d

ism
inu

ció
n d

e L
A.

39
 ± 

4,5
 añ

os
– A

um
en

to 
de

 las
 pr

op
orc

ion
es 

de
 EP

A y
 DH

A e
n e

l g
rup

o
–d

e f
osf

olí
pid

os.
 

Sa
lch

ich
as 

tip
o F

ran
kfu

rt y
 pa

tés
:

–l
ípi

do
s, l

ipo
pro

teí
na

s, r
ati

os 
ate

rog
én

ico
s, L

DL
 ox

ida
da

s y
 pr

esi
ón

 ar
ter

ial
.

So
bre

pe
so 

u o
be

sid
ad

, –
co

les
ter

ol 
(to

tal
, H

DL
, L

DL
).

–l
os 

pro
du

cto
s n

-3G
R y

 GN
 pr

ov
oc

aro
n u

na
 di

sm
inu

ció
n 

58
a) 

co
n g

ras
a r

ed
uc

ida
 (G

R)
–E

stu
dio

 cr
uz

ad
o, 

no
 ale

ato
riz

ad
o, 

co
ntr

ola
do

 co
n p

lac
eb

o
hip

erc
ole

ste
rol

em
ia

–L
DL

 ox
ida

da
s.

–e
n e

l co
les

ter
ol 

LD
L, 

las
 LD

L o
xid

ad
as 

y l
a r

ela
ció

n 
b) 

co
n g

ras
a r

ed
uc

ida
 y e

nri
qu

eci
do

s e
n

–(
4 s

em
an

as/
 pe

río
do

).
me

dia
.

–p
res

ión
 ar

ter
ial

.
–L

DL
-co

l./H
DL

-co
l (1

2%
, 1

7%
 t 1

1%
 re

spe
cti

va
me

nte
).

n-3
 (n

-3G
R)

N =
 22

– l
os 

pro
du

cto
s G

R r
esp

ect
o a

 aq
ue

llo
s c

on
 GN

 
c) 

co
n g

ras
a n

orm
al (

GN
).

44
 ± 

12
 añ

os
–p

rov
oc

aro
n u

na
 di

sm
inu

ció
n d

e u
n 1

5%
 en

 la 
ox

ida
ció

n
(20

0 g
 sa

lch
ich

as 
y 2

50
g p

até
s/s

em
an

a;
–d

e la
s L

DL
.

GR
 ap

ort
an

 2g
 AG

n-3
/dí

a, 1
,5g

 de
 lo

cu
ale

s s
on

 AL
A y

 ap
rox

. 0
,4g

 EP
A+

DH
A)

01. ALIMENTOS_01. Interacción  30/06/14  12:17  Página 1205



1206 Begoña Olmedilla-Alonso y Francisco Jiménez-ColmeneroNutr Hosp. 2014;29(6):1197-1209

T
ab

la
 I

I 
(c

on
t.)

E
st

ud
io

s 
de

 in
te

ve
nc

ió
n 

en
 h

um
an

os
 u

ti
li

za
nd

o 
ca

rn
e 

y 
pr

od
uc

to
s 

cá
rn

ic
os

 (
ad

ap
ta

da
 d

e 
M

ea
t S

ci
., 

20
13

)

Pr
od

uct
o c

árn
ico

 e i
ng

red
ien

te b
ioa

cti
vo

Ob
jet

ivo
 y d

ise
ño

 de
l es

tud
io

Su
jet

os
Ma

rca
do

res
 di

an
a

Re
sul

tad
os

Re
f,

Sa
lch

ich
as 

co
n p

rob
iót

ico
s

–l
ípi

do
s  s

an
gu

íne
os 

y p
ará

me
tro

s in
mu

no
lóg

ico
s.

Sa
no

s
–c

ole
ste

rol
 (to

tal
, L

DL
, H

DL
) 

–s
in 

efe
cto

 so
bre

 las
 fra

cci
on

es 
de

 co
les

ter
ol 

y l
os 

TG
.

59
(La

cob
aci

llus
 pa

rac
ase

iLT
H 2

57
9)

–E
stu

dio
 co

ntr
ola

do
 co

n p
lac

eb
o (

5 s
em

an
as)

N =
  20

 (1
0 H

, 1
0M

)
–T

G
–m

ejo
ra 

de
l si

ste
ma

 in
mu

nit
ari

o (
ma

yo
r tí

tul
o d

e a
nti

cu
erp

os
(50

g s
alc

hic
ha

s/d
ía)

22
- 4

5 a
ño

s
–a

nti
cu

erp
os 

fre
nte

 a l
a L

DL
 ox

ida
da

.
–f

ren
te a

 la 
ox

ida
ció

n d
e la

s L
DL

).
–p

ará
me

tro
s in

mu
no

lóg
ico

s.

Pa
tés

 en
riq

ue
cid

os 
co

n h
ier

ro
–E

fec
to 

de
 las

 di
ve

rsa
s fo

rm
as 

qu
ím

ica
s s

ob
re 

la b
iod

isp
on

ibi
lid

ad
 de

l h
ier

ro.
Mu

jer
es 

co
n b

aja
s 

–h
ier

ro 
sér

ico
–a

um
en

to 
de

 las
 co

nc
en

tra
cio

ne
s s

éri
cas

 de
 hi

err
o.

33
(su

lfa
to 

fer
ros

o y
 pi

rof
osf

ato
 fé

rri
co

–E
stu

dio
 de

 bi
od

isp
on

ibi
lid

ad
, cr

uz
ad

o, 
do

ble
 cie

go
, al

eat
ori

zad
o (

6 h
ora

s)
res

erv
as 

de
 hi

err
o.

en
cap

sul
ad

o e
n l

ipo
som

as 
, co

n
N =

 17
 (M

)
o s

in 
ad

ici
ón

 de
l p

igm
en

to 
Ap

roR
ED

)
21

-25
 añ

os
(19

 m
g h

ier
ro/

día
)

Pro
du

cto
s c

árn
ico

s b
ajo

s e
n g

ras
a

–R
ed

uc
ció

n d
el c

ole
ste

rol
 to

tal
 y d

el L
DL

-co
les

ter
ol.

Hi
pe

rco
les

ter
ole

mi
a 

–C
ole

ste
rol

 to
tal

, L
DL

-co
les

ter
ol,

 ra
tio

 HD
L/L

DL
-co

les
ter

ol.
–d

ism
inu

ció
n d

el 8
% 

co
les

ter
ol 

y 1
3%

 de
l L

DL
-co

les
ter

ol.
60

en
riq

ue
cid

os 
co

n e
ste

rol
es 

ve
ge

tal
es

–E
stu

dio
 do

ble
 cie

go
, al

eat
ori

zad
o, 

co
ntr

ola
do

 co
n p

lac
eb

o (
5 s

em
an

as)
me

dia
 o e

lev
ad

a.
–l

a d
osi

s m
en

or 
co

n e
fec

to 
red

uc
tor

 de
 co

les
ter

ole
mi

a: 0
,9 

g/d
ía.

(1,
25

 o 2
,5 

o 5
g/d

ía)
. 

N=
78

25
- 7

5 a
ño

s

Ca
rne

 pi
cad

a c
on

 es
ter

ole
s d

e s
oja

–l
ípi

do
s y

 lip
op

rot
eín

as 
pla

sm
áti

cas
.

Hi
pe

rco
les

ter
ole

mi
a

–D
ism

inu
ció

n d
el c

ole
ste

rol
 to

tal
 y d

el L
DL

-co
les

ter
ol 

(14
,6%

).
61

(2,
7 g

/po
rci

ón
 de

 ca
rne

)
–E

stu
dio

 tri
ple

 cie
go

, al
eat

ori
zad

o y
 co

ntr
ola

do
 co

n p
lac

eb
o (

4 s
em

an
as)

.
me

dia
 o e

lev
ad

a.
–S

in 
cam

bio
s e

n e
l ta

ma
ño

 de
 las

 pa
rtíc

ula
s d

e L
DL

.
N =

 34
 (H

)

Pro
du

cto
s c

árn
ico

s  e
nri

qu
eci

do
s c

on
–l

ípi
do

s s
éri

co
s y

 pr
esi

ón
 ar

ter
ial

.
Co

les
ter

ole
mi

a
–c

ole
ste

rol
–D

ism
inu

ció
n d

el c
ole

ste
rol

 to
tal

 (c
ua

nd
o l

a in
ge

sta
 

62
est

ero
les

 ve
ge

tal
es 

no
 es

ter
ific

ad
os 

y
–E

stu
dio

 sim
ple

 cie
go

, al
eat

ori
zad

o y
 co

ntr
ola

do
 co

n p
lac

eb
o (

3 s
em

an
as)

.
me

dia
 o e

lev
ad

a.
–T

G
–d

e e
ste

rol
es 

es 
de

 2,
1 g

/dí
a).

co
n m

ine
ral

es 
y  b

ajo
s e

n g
ras

a y
 en

 sa
l 

N =
 21

–p
res

ión
 ar

ter
ial

–S
in 

efe
cto

 so
bre

 la 
pre

sió
n a

rte
ria

l.
63

(1,
2  o

 2,
1 g

/dí
a)

30
-65

 añ
os

Ca
rne

 de
 va

cu
no

 y s
alc

hic
ha

s re
str

uc
tur

ad
os

–R
ed

uc
ció

n d
e b

iom
arc

ad
ore

s d
e e

nfe
rm

ed
ad

 ca
rdi

ov
asc

ula
r.

Co
les

ter
ole

mi
a

–c
ole

ste
rol

 (to
tal

, H
DL

 y L
DL

), T
G,

 ho
mo

cis
tei

na
, v

ita
mi

na
s B

6 y B
12

, 
–a

um
en

to 
de

l g
-to

co
fer

ol 
sér

ico
 (m

arc
ad

or 
de

 ex
po

sic
ión

).
64

y e
nri

qu
eci

do
s c

on
 nu

ece
s (a

pro
x. 

20
%)

–E
stu

dio
 cr

uz
ad

o, 
de

 bi
od

isp
on

ibi
lid

ad
 a d

osi
s ú

nic
a (

g-t
oc

ofe
rol

) (1
 dí

a)
me

dia
 a e

lev
ad

a
–á

cid
o f

óli
co

, H
DL

/LD
L y

 tes
t d

e f
un

ció
n p

laq
ue

tar
ia.

–d
ism

inu
ció

n c
ole

ste
rol

 to
tal

 (4
,5%

 re
spe

cto
 ba

sal
 y 3

% 
res

pe
cto

(13
6 g

 nu
ece

s/s
em

an
a, a

po
rta

do
s p

or
–E

stu
dio

 cr
uz

ad
o, 

ale
ato

riz
ad

o, 
co

ntr
ola

do
 co

n p
lac

eb
o (

5 s
em

an
as)

y s
ob

rep
eso

.
–A

gre
ga

ció
n p

laq
ue

tar
ia,

 tro
mb

ox
an

o A
2, p

rot
aci

cli
na

 I 2 , 
–a

 pr
od

uc
tos

 sin
 nu

ez)
.

60
0 g

 ca
rne

 /se
ma

na
 y 8

0 g
 sa

lch
ich

as 
/

N =
 25

–r
ati

o t
rom

bo
gé

nic
o (

TX
B 2/6-

cet
o-P

GF
1α

)
–M

ejo
ra 

est
atu

s tr
om

bo
gé

nic
o.

65
,66

sem
an

a).
 

45
-70

 añ
os

–q
uim

iot
áct

ico
s y

 m
olé

cu
las

 de
 ad

he
sió

n d
e m

on
oc

ito
s

–R
esp

ue
sta

 di
eté

tic
a d

ep
en

die
nte

 de
 po

lim
orf

ism
os 

de
 PO

N-
1 

–(
VC

AM
, IC

AM
, L

TB
4)

–y
 Ap

oA
4.

–e
nz

im
as 

an
tio

xid
an

tes
 (S

OD
, C

AT
, G

R, 
GP

x, A
E, 

PO
N-

1),
–D

ism
inu

ció
n d

e q
uim

iot
áct

ico
s y

 m
olé

cu
las

 de
 ad

he
sió

n.
67

,68
–G

SH
 y G

SH
 / (

GS
H +

 GS
SG

)
–M

ejo
ra 

est
atu

s a
nti

ox
ida

nte
.

69
,70

Pro
ces

ado
, al

ma
cen

am
ien

to y
 co

nsu
mo

Di
eta

 ric
a e

n c
arn

e vs
ve

ge
tar

ian
a

–D
ism

inu
ció

n d
el r

ies
go

 de
 cá

nc
er 

co
lor

ect
al (

me
dia

nte
 es

tim
ula

ció
n d

e 
Sa

no
s

–A
RN

-m
 de

 gl
ico

pro
teí

na
 P,

 CY
PIA

, C
YP

I3A
 (b

iop
sia

 du
od

en
al)

.
–l

a c
arn

e p
res

erv
ad

a c
on

 ni
trit

o t
ien

e e
l m

ism
o e

fec
to 

qu
e la

 ca
rne

71
1) 

car
ne

 ro
ja f

res
ca 

 vs 
die

ta v
eg

eta
ria

na
 

–l
a n

itro
sac

ión
 y e

fec
to 

sob
re 

da
ño

  en
 DN

A)
.

N =
 12

 (p
erí

od
o 1

)
fre

sca
 so

bre
 la 

nit
ros

aci
ón

 en
dó

ge
na

 pe
ro 

mu
est

ra 
un

 au
me

nto
2) 

car
ne

 ro
ja p

res
erv

ad
a c

on
 ni

trit
os

–E
stu

dio
 cr

uz
ad

o, 
ale

ato
riz

ad
o (

14
 dí

as 
/pe

río
do

)
N =

 16
 (p

erí
od

o 2
)

en
 el 

da
ño

 ox
ida

tiv
o a

l D
NA

.   
vsd

iet
a v

eg
eta

ria
na

.
20

-85
 añ

os
42

0 g
/dí

a (
H)

; 3
66

 g/
día

 (M
)

Ma
rca

do
res

 an
ali

zad
os 

en
 su

ero
 cu

an
do

 no
 se

 in
dic

a o
tra

 m
atr

iz.
 H:

 ho
mb

res
; M

: m
uje

res
. H

DL
: li

po
pro

teí
na

s d
e a

lta
 de

nsi
da

d; 
 LD

L: 
lip

op
rot

eín
as 

de
 ba

ja d
en

sid
a;  

TG
: tr

igl
icé

rid
os.

 AA
 = 

áci
do

 ar
aq

uid
ón

ico
; S

OD
 = 

sup
eró

xid
o d

ism
inu

tas
a; C

AT
 = 

cat
ala

sa;
 GR

 = 
glu

tat
ión

 re
du

cta
sa;

 GP
x =

 gl
uta

tió
n p

ero
xid

asa
; A

E =
 ar

ile
ste

res
a; P

ON
-1 

= p
ara

-
xo

na
sa;

 GS
H =

 gl
uta

tió
n r

ed
uc

ido
; G

SS
G =

 gl
uta

tió
n o

xid
ad

o. 
AG

PI:
 ác

ido
s g

ras
os 

po
liin

sat
ura

do
s; A

GM
I: á

cid
os 

gra
sos

 m
on

oin
sat

ura
do

s; A
GS

: ác
ido

s g
ras

os 
sat

ura
do

s.

01. ALIMENTOS_01. Interacción  30/06/14  12:17  Página 1206



Aunque determinadas declaraciones de propiedades
saludables pueden establecerse en base a pruebas cien-
tíficas ampliamente aceptadas (ej. declaración de pro-
piedades saludables para alimentos que contengan car-
ne, en base a su contenido en hierro), la comprobación
de los posibles efectos funcionales derivados del con-
sumo de alimentos para los que todavía no haya datos
que permitan determinar una relación causa-efecto o
que estos sean insuficientes, supone un reto importan-
te. Hasta ahora los estudios de intervención en huma-
nos realizados sobre productos cárnicos diseñados co-
mo potencialmente funcionales, son muy escasos y
muestran una gran variabilidad en cuanto a definición
de objetivos, caracterización de sujetos y selección de
marcadores. Tales estudios se han centrado en la valo-
ración de marcadores de factores de riesgo de enferme-
dad cardiovascular (varios son comunes a otras enfer-
medades crónicas), algunos de los cuales son de
relevancia clínica, aunque otros necesitan todavía vali-
dación metodológica y/o biológica. Este tipo de estu-
dios, de los cuales el mejor modelo es el ensayo aleato-
rizado y controlado, son costosos y hay que asumir que
no siempre pueden ser compensados con datos sufi-
cientemente robustos que permitan obtener una decla-
ración de propiedades saludables (ej. reducción de ries-
go de enfermedad).

Por todo ello, se requiere un esfuerzo adicional para
valorar la “funcionalidad” de los productos cárnicos
potencialmente funcionales mediante estudios de inter-
vención en humanos con adecuados diseños y metodo-
logías que incluyan una correcta selección de sujetos y
de marcadores (de función y de riesgo), así como unos
objetivos que sean relevantes en el contexto de las en-
fermedades crónicas más prevalentes, en las cuales una
intervención dietética con determinados productos pu-
diera permitir una reducción de riesgo o una mejora de
la calidad de vida. 
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PROCESO INFORNUT®; MEJORA DE LA
ACCESIBILIDAD DEL PACIENTE

HOSPITALIZADO DESNUTRIDO A SU
DIAGNÓSTICO Y SOPORTE NUTRICIONAL;

REPERCUSIÓN EN INDICADORES DE GESTIÓN;
DOS AÑOS DE EVALUACIÓN

Resumen

Introducción: La alta prevalencia de desnutrición hos-
pitalaria relacionada con la enfermedad justifica la nece-
sidad de herramientas de cribado y detección precoz de
los pacientes en riesgo de desnutrición, seguido de una va-
loración encaminada a su diagnóstico y tratamiento.
Existe asimismo una manifiesta infracodificación de los
diagnósticos de desnutrición y los procedimientos para
revertirla. 

Objetivos: Describir el programa/proceso INFOR-
NUT® y su desarrollo como sistema de información.
Cuantificar el rendimiento en sus diferentes fases. Citar
otras herramientas utilizadas como fuente de codifica-
ción. Calcular las tasas de codificación de diagnósticos de
desnutrición y procedimientos relacionados. Mostrar su
relación con Estancia Media, Tasas de Mortalidad y
Reingreso urgente; así como cuantificar su impacto en el
Índice de Complejidad hospitalario y su efecto en justifi-
cación de Costes de Hospitalización. 

Material y métodos: El proceso INFORNUT® se basa en
un programa de cribado automatizado de detección siste-
mática e identificación precoz de pacientes desnutridos al
ingreso hospitalario, así como de su valoración, diagnósti-
co, documentación e informe. Sobre el total de ingresos
con estancias mayores de tres días habidos en los años
2008 y 2010, se contabilizaron pacientes objeto de cribado
analítico con alerta de riesgo medio o alto de desnutrición,
así como el subgrupo de pacientes a los que se les pudo
completar en su totalidad el proceso INFORNUT® llegan-
do al informe por paciente. Se citan otras fuentes docu-
mentales de codificación. Del Conjunto Mínimo de la Ba-

Abstract

Introduction: The high prevalence of disease-related
hospital malnutrition justifies the need for screening tools
and early detection in patients at risk for malnutrition,
followed by an assessment targeted towards diagnosis
and treatment. At the same time there is clear underco-
ding of malnutrition diagnoses and the procedures to
correct it

Objectives: To describe the INFORNUT  program/
process and its development as an information system. To
quantify performance in its different phases. To cite other
tools used as a coding source. To calculate the coding
rates for malnutrition diagnoses and related procedures.
To show the relationship to Mean Stay, Mortality Rate
and Urgent Readmission; as well as to quantify its impact
on the hospital Complexity Index and its effect on the
justification of Hospitalization Costs.

Material and methods: The INFORNUT® process is
based on an automated screening program of systematic
detection and early identification of malnourished
patients on hospital admission, as well as their assess-
ment, diagnoses, documentation and reporting. Of total
readmissions with stays longer than three days incurred
in 2008 and 2010, we recorded patients who underwent
analytical screening with an alert for a medium or high
risk of malnutrition, as well as the subgroup of patients in
whom we were able to administer the complete
INFORNUT® process, generating a report for each.
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Introduction

Hospital malnutrition is a common problem in pa-
tients admitted to hospital. Values of hospital malnutri-
tion range between 10% and 85% depending on the
type of patients studied (elderly, children, medical, sur-
gical, oncology, etc.), the category of hospital to which
they are admitted, and the nutritional assessment mar -
kers used for patient evaluation. There is consensus
that the prevalence of disease-related malnutrition
ranges from 20 to 50%1-6. When nutritional status is de-
ficient, recovery is delayed, hospital stays are pro-

longed and readmission rates increase, negatively af-
fecting health care costs.7,8

In developed countries the problem of malnutrition
particularly affects hospitalized persons. As early as
1994 the high prevalence of malnutrition (40%) and the
poor documentation of nutritional information in me -
dical records was made evident, with coding at less
than 50% in malnourished patients.9

Pérez de la Cruz et al.10 found a malnutrition preva-
lence of 0.3% using only anthropometric measure-
ments, and 13.4% considering body mass index. When
analyzing biochemical markers, the rate rose to 65.7%.

INFORNUT® Process 1211Nutr Hosp. 2014;29(6):1210-1223

Other documentary coding sources are cited. From the
Minimum Basic Data Set, codes defined in the SEDOM-
SENPE consensus were analyzed. The data were
processed with the Alcor-DRG program. Rates in ‰ of
discharges for 2009 and 2010 of diagnoses of malnutri-
tion, procedure and procedures-related diagnoses were
calculated. These rates were compared with the mean
rates in Andalusia. The contribution of these codes to the
Complexity Index was estimated and, from the cost
accounting data, the fraction of the hospitalization cost
seen as justified by this activity was estimated.

Results: Results are summarized for both study years.
With respect to process performance, more than 3,600
patients per year (30% of admissions with a stay > 3 days)
underwent analytical screening. Half of these patients
were at medium or high risk and a nutritional assessment
using INFORNUT® was completed for 55% of them,
generating approximately 1,000 reports/year. Our coding
rates exceeded the mean rates in Andalusia, being 3.5
times higher for diagnoses (35‰); 2.5 times higher for
procedures (50‰) and five times the rate of procedure-
related diagnoses in the same patient (25‰). The Mean
Stay of patients coded with malnutrition at discharge was
31.7 days, compared to 9.5 for the overall hospital stay.
The Mortality Rate for the same patients (21.8%) was
almost five times higher than the mean and Urgent Read-
missions (5.5%) were 1.9 times higher. The impact of this
coding on the hospital Complexity Index was four
hundredths (from 2.08 to 2.12 in 2009 and 2.15 to 2.19 in
2010). This translates into a hospitalization cost justifica-
tion of 2,000,000€; five to six times the cost of artificial
nutrition.

Conclusions: The process facilitated access to the diag-
nosis of malnutrition and to understanding the risk of
developing it, as well as to the prescription of procedures
and/or supplements to correct it. The interdisciplinary
team coordination, the participatory process and the
tools used improved coding rates to give results far above
the Andalusian mean. These results help to upwardly
adjust the hospital Complexity Index or Case Mix-, as
well as to explain hospitalization costs.

(Nutr Hosp. 2014;29:1210-1223)
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se de Datos se analizaron los códigos definidos en consen-
so SENPE-SEDOM. Los datos se procesaron con el pro-
grama Alcor-GRD. Se calcularon las tasas en ‰ altas da-
das para los años 2009 y 2010 de diagnósticos de
desnutrición, procedimientos y diagnósticos asociados a
procedimientos. Se compararon dichas tasas con las tasas
medias de la comunidad andaluza. Se estimó la contribu-
ción de dichos códigos en el Índice de Complejidad y, a
partir de los datos de contabilidad analítica, se estimó la
fracción del coste de hospitalización que se ve justificada
por esta actividad. 

Resultados: Resumimos aquí un resultado para ambos
años estudiados. En cuanto al rendimiento del proceso,
más de 3.600 pacientes por año (30% de los ingresos con
estancia > 3 días) fueron objeto de cribado analítico. La
mitad de ellos resultaron de riesgo medio o alto, de los
cuales al 55 % se les completó una valoración nutricional
mediante INFORNUT®, obteniéndose unos 1.000 infor-
mes/año. Nuestras tasas de codificación superaron a las
tasas medias de Andalucía, siendo 3,5 veces superior en
diagnósticos (35 ‰); 2,5 veces en procedimientos (50 ‰) y
quintuplicando la tasa de diagnósticos asociados a proce-
dimientos en el mismo paciente (25 ‰). La Estancia Me-
dia de los pacientes codificados al alta de desnutrición fue
de 31,7 días, frente a los 9,5 de global hospitalaria. La Ta-
sa de Mortalidad para los mismos (21,8 %) fue casi cinco
veces superior a la media y la de Reingresos “urgentes”
(5,5 %) resultó 1,9 veces superior. El impacto de dicha co-
dificación en el Índice de Complejidad hospitalario fue de
cuatro centésimas (de 2,08 a 2,12 en 2009 y de 2,15 a 2,19
en 2010). Esto se traduce en una justificación de costes de
hospitalización por 2.000.000 €; cinco a seis veces el coste
de la nutrición artificial. 

Conclusiones: El proceso ha facilitado el acceso al diag-
nóstico de la desnutrición o al conocimiento del riesgo de
padecerla, así como a la prescripción de los procedimien-
tos y/o suplementos para remediarla. La coordinación in-
terdisciplinar del equipo, lo participativo del proceso y las
herramientas utilizadas mejoran las tasas de codificación
hasta resultados muy por encima de la media andaluza.
Estos resultados contribuyen a ajustar al alza el IC hospi-
talario, así como a la justificación de costes de hospitaliza-
ción.

(Nutr Hosp. 2014;29:1210-1223)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7486
Palabras clave: Desnutrición relacionada con la enferme-

dad. Cribado nutricional. Costes hospitalarios. Grupo rela-
cionado con el diagnóstico. Complejidad media o Índice de
Complejidad.
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There was an increase in corresponding costs in rela-
tion to duration of hospital stay (68.04% higher in mal-
nourished patients than in normally nourished pa-
tients). The same authors studied the relationship of
malnutrition on admission to mean stay (MS) and pre-
mature readmission rates (RR), finding an increase of
2.7 days in MS.11

The PREDyCES12 multicenter study recently con-
cluded that 23.7% of 1597 patients evaluated presented
malnutrition on hospital admission (rising to 37% in
those >70 years and 47% in those >85 years). Patients
with malnutrition (on admission or discharge) had a
significantly higher MS (11.5 days versus 8.5 days, p
<0.001, and 12.5 days versus 8.3 days, p <0.001 res -
pectively).

Given the importance of the problem of malnutrition,
both because of its prevalence, and the clinical and eco-
nomic consequences involved, various international
agencies13,14 and scientific societies15-18 have highlighted
the need for a screening method that is valid, reliable, re-
producible, convenient and coordinated with specific ac-
tion protocols. There are clinical, automated and mixed
screening methods. Most clinical screening methods in-
clude subjective and objective data (weight, height,
weight changes, changes in food intake, comorbidities,
etc.). Automated methods are fundamentally based on
analytical data, but also collect other useful objective
screening data (diagnosis, age, duration and evolution of
illness, resources used, etc.) available in the database of
the hospital computer system.16 In 2005, the II SENPE
Discussion Forum15 noted that given the positive predic-
tive value of filters such as CONUT®19 and FILNUT®,20

where weighing and measuring all patients on admission
is not possible, these types of information systems must
be used to identify those patients who can most benefit
from a complete nutritional assessment.

By applying the CONUT® analytical nutritional fil-
ter, Ulíbarri et al. detected malnutrition on admission in
more than a quarter of patients. Among the various
causal elements of malnutrition they describe, they
highlighted the existence of widespread ignorance
about this problem. Thus disease-related malnutrition
is common, fails to be detected and worsens during
hospital stays, except for a small group of patients
(<10%), from among those who would have been de-
tected by the filter method had it been used.19,21,22

The INFORNUT® process is based on an automated
screening program of systematic detection and early
identification of malnourished patients on hospital ad-
mission, as well as for documentation and reporting.16

It has three phases.
In the first phase, the analytical nutritional filter, the

conditions applied are: albumin <3.5 g/dL and/or total
protein <5 g/dL and/or prealbumin <18 mg/dL with or
without total lymphocytes <1600 cells/ml and/or total
cholesterol <180 mg/dL. The FILNUT-Scale23 assess-
ment scale is then applied to the positive results. These
conditions have been validated as an analytical filter
for risk of malnutrition, with a positive predictive value

of 94.1%, sensitivity of 92.3% and specificity of
91.2%.20 The good cost/benefit ratio of implementing
analytical screening at hospital admission, with a cost
of less than 0.60 €, seems clear, especially when it in-
creases efficiency and early detection of at-risk pa-
tients24. The second and third phases of the INFOR-
NUT® process are explained in the materials and
methods section of this paper.

The resolution on Food and Nutritional Care in Hos-
pitals, issued by the Committee of Ministers of the
Council of Europe in 2003,13 considers that the lack of
cooperation between the different groups and levels of
professionals involved is one of the factors causing
hospital malnutrition and urges the different profes-
sionals to work together to provide nutritional care.25

We know that coding is a key exercise in health mana -
gement that is governed by well-established proce-
dures. Proper coding of hospital malnutrition, as a pri-
mary or secondary diagnosis, and of therapeutic
procedures employed, contributes an understanding of
the reality of healthcare activity and resource con-
sumption at each center.26 Aware of the importance of
these measures, the Spanish Society of Parenteral and
Enteral Nutrition (SENPE), together with the Spanish
Society of Medical Documentation (SEDOM), has
contributed to the EU strategy by developing the Con-
sensus Document on Coding Malnutrition SENPE-SE-
DOM27. This document has enabled standardization of
the coding process for this condition by assigning spe-
cific codes to specific defining terms and optimizing
the information on malnutrition, its types and degrees
and the methods used for prevention and treatment in
hospitals in our National Health System. In 2011, the
Multidisciplinary Consensus on Addressing Hospital
Malnutrition in Spain1 ratified the malnutrition criteria
established in the SENPE-SEDOM consensus when
performing malnutrition screening.

Villalobos Gámez et al.28 in 2004 measured the im-
pact of coding malnutrition and nutritional support pro-
cedures showing a Complexity Index (CI) or Case Mix
Index increase from 1.84 to 1.89. This also affected a
drop in the Hospital Stay Usage Index from 1.05 to
1.03. Of 21,121 total discharges, they found that this
coding caused a change in Diagnosis-Related Group
(DRG) in 721 patients (3.41% of the discharges and
24.47% of those coded). The authors concluded that
the integrated action of the nutritional support teams
with pharmacy, clinical documentation and informa-
tion systems development services, greatly improved
management results. Álvarez Hernández et al.29 evalua -
ted 10,451 discharges, recoding a sample of 134 pa-
tients using information from the nutrition unit. The
impact found was an increase of 0.035 in CI.

Another 2004 study in Singapore30 applied the Sub-
jective Global Assessment (SGA) screening31 to 658
patients. The authors estimated an overall prevalence
of malnutrition of 15%. Malnutrition coding showed
increased complexity in 23% of episodes, measured in
terms of costs and expected duration of stay. For pa-
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tients whose complexity increased through malnutri-
tion coding, an increased case-mix funding of 59.7%
was estimated. If none of the cases of malnutrition had
been coded, it was estimated that the hospital would
have experienced the equivalent of $16,617 in lost
reim bursement.

Following the precedent set by similar studies such
as those conducted in the US,32 the Ockenga group,33 in
2005, evaluated the effect of the identification and co -
ding of malnutrition in the DRG system adapted to
Germany. To do this, they performed SGA31 screening
in 541 patients in the gastroenterology area of a Ger-
man hospital. The malnutrition rate detected increased
from 4% to 19%. Malnourished patients showed a sig-
nificantly longer hospital stay. The additional malnu-
trition coding raised the case mix index from 1.53 to
1.65, given that it was only relevant in 27% of patients,
because in patients with comorbidities, which in them-
selves are already complex, the effect of malnutrition
may not add differences in severity. However, the mal-
nutrition coding resulted in an overall reimbursement
increase of 360€ per malnourished patient. The au-
thors note that this additional reimbursement covered
about 75% of the nutritional interventions necessary.

In a study conducted in Portugal,34 469 patients from
two hospitals were assessed with Nutritional Risk
Screening (NRS) 2002.35 Of these, 42% were classified
as nutritionally at-risk patients. Using a multivariate
model, it was estimated that the cost of treating a nutri-
tionally at-risk patient was 19% higher than the ave -
rage for the respective german DRG. Moreover, the
hospitalization costs for nutritionally at-risk patients
were double those who were not at nutritional risk.
From the sample analyzed, and considering the ob-
served case-mix, this may represent a cost increase of
between 200 and 1500 €. From an economic point of
view, given the low cost of most nutritional interven-
tions, these results support the need for appropriate nu-
tritional screening and nutritional treatment.

In 2011 Rowell36 published the results of a study in-
volving 256,865 Australian patients admitted between
2003 and 2004. Hospitalization costs were estimated
by a least squares regression model that included mal-
nutrition coding, coded malnutrition treatment and
severity of disease as factors. Approximately 1.87% of
patients were coded as malnourished, but up to 17.3%
had a documented diagnosis and/or treatment for mal-
nutrition. Adjusting the model, they estimated the cost
to their health system of malnutrition at 10.7 million
Australian dollars.

More recently, the prevalence of malnutrition and its
impact on outcomes and hospital costs was evaluated
in 818 patients at a hospital in Singapore.37 Through
SGA, 235 malnourished patients (29%) were detected,
of whom only 3 had been coded as such. Forty-five per-
cent had a longer than recommended hospital stay, ac-
cording to their DRG, compared to 21% of the nor -
mally nourished. Adjusting for age, gender, race and
DRG, a greater MS (6.9 vs 4.6 days) and a longer stay

by DRG, RR 15 days from discharge, Mortality Rate
(MR) in the first year, and annual hospitalization costs
per patient were detected and found to be statistically
significant. The authors believe that the adjustment for
DRG minimizes the confounding effect of the disease
and its complexity. Thus they argue that malnutrition is
an independent predictor of hospital stay, readmission,
mortality and hospital costs.

Regarding consumption costs for nutritional su -
pport, Villalobos et al.38 studied the difference between
1996 and 1998 produced by the implementation of an
instruction protocol. Use of enteral nutrition increased
and an approximate cost savings of 99,000€ in pa -
renteral nutrition was seen. The cost per admission fell
from 14.86€ to 12.63€ and the cost per stay from
1.54€ to 1.42€ (Original expressed in pesetas, only the
purchase prices of components are considered).

Objectives

To describe the INFORNUT® program/process and
the tables and algorithms used: Analytical risk rating
scale, scale for scoring nutritional risk, assessment scale
—for diagnosis— of analytical and anthropometric pa-
rameters and the diagnostic orientation algorithm. To
present the INFOrme de Riesgo por desNUTrición (IN-
FORNUT) model for individualized malnutrition risk
reporting which, in Spanish, gives the name to the
process. To cite other tools used as a coding source. 

To quantify performance at different phases of the
process, applied to admissions with stays of more than
three days, from 2008 through 2010 at the Virgen de la
Victoria University Hospital. 

To describe the diagnostic coding rates of malnutri-
tion and related therapeutic procedures, according to
ICD-9, at our hospital in 2009 and 2010. To compare
these coding rates with those described for Andalusia
during this period. To quantify the impact of malnutri-
tion on CI, MS, MR and RR at this hospital. 

To estimate the justification of hospitalization costs
linked to the incidence of coding on the center’s CI in
2009 and 2010. Compare this amount with the cost per
use of enteral and parenteral nutrition. Calculate the cost
of nutritional support given per discharge and per stay.

To show, through its results, that INFORNUT® is a
tool for integrated teamwork, improving patient access
to early diagnosis of malnutrition, nutritional support
treatment and coding at discharge, with implications
for management indicators.

Material and Methods

Hospital Information Systems Tools

The project involved several departments, including
Information Systems, which provided an analyst-de-
veloper tasked with carrying out the applications needed

INFORNUT® Process 1213Nutr Hosp. 2014;29(6):1210-1223
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to meet the functionality requested by the Nutritional
Support Team for INFORNUT. In the first stage of
analysis we agreed to address the following challenges:

– Integration of data from three environments that
were not interconnected at that time:

– • Laboratory
– • Admissions / Hospitalization
– • Nutritional Support Team / Pharmacy. 

– Creation of tools for input, storage and manage-
ment of information to allow interdisciplinary
work.

The system performs a daily analytical screening, at
dawn, from the analytical results of hospitalized pa-
tients, to assess the degree of malnutrition risk for each
patient. This information is incorporated into the rest of
the information on which the nutritional filter algo-
rithm is based. To carry out this integration of informa-
tion the free software application Talend Open Studio
(TOS) was used. This is an ETL (Extract, Transform,
Load) system that allows the extraction of information
from one system and its processing and loading into an-
other system. There are no license fees for use, which
influenced this choice.

Although, traditionally, the Health Language 7
(HL7) messaging protocol has been used for communi-
cation between systems handling health information,
when the project was launched TOS lacked these HL7
connectors. For this reason a shared space is used where
the Laboratory Information System provides the pa-
tients' analytical results, from which TOS extracts the

necessary information. After determining the degree of
malnutrition based on the calculation algorithm, TOS
transfers the results to the Hospital Information System.

For a better understanding of the results, we briefly
describe the INFORNUT® process and program. In the
first phase, or nutritional filter stage, a score from a
check of the analyses is given according to the FIL-
NUT-Scale (table I)39 activating a visual risk alarm on
the control panel of the ward nurses, as well as on that
of the medical department responsible for the patient.

This is followed by a second phase of incorporation
of clinical data into the software application (fig. 1) by
the nurse, doctor, nutritionist or pharmacist responsible

Table I
FILNUT-Scale

Malnutrition risk No risk Low Medium High

ALBUMIN ≥ 3.5 3.49-3 2.99-2.5 < 2.5
Score 0 2 4 6
Serum Prealbumin (mg/dl)* ≥ 18 17.99-15.01 15.-10 < 10
Score 0 2 4 6
Total Protein (g/dl)** ≥ 5 <5
Score 0 5
Lymphocytes*** totals/ml ≥ 1600 1599-1200 1199-800 < 800
Score 0 1 2 3
Cholesterol*** total (mg/dl) ≥ 180 140-179 100-139 < 100
Score 0 1 2 3
Total Score 0-1 2-4 5-8 9-12

* Taken when prealbumin score is higher than that of albumin.
** Scored when neither albumin nor prealbumin are available.
*** Lymphocytes and total cholesterol are scored only when albumin, prealbumin and
total protein score have been scored.

Fig. 1.—Malnutrition risk
alarm on Mainake screen.
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for each patient, through completion of a MUST40-42 test
the rating scale which was modified for use in the
process (Modified-MUST) (table II).39

On the same screen the survey on intake by quartiles
over the preceding five days is completed, as defined in
NRS 2002,35 leaving a field for notes. Furthermore,
functionality within the hospital information system
was developed to allow health care personnel to view
nutritional risk alarms and introduce anthropometric
data to calculate the Modified-MUST. The transverse
solutions require more initial analysis and coordination
effort, but they provide a greater benefit.

The possibility of carrying out the MUST assess-
ment on any patient admitted, particularly those dis-
playing obvious thinness, regardless of whether an ana-
lytical alert was produced, provides the opportunity to
detect cases of calorie malnutrition exclusively, as
would be the case with anorexia nervosa, that do not
affect analytical parameters. There are clinical nutri-
tion care processes recommended by the Health Sys-
tems for the different geographical areas of responsi-
bility that prescribe structured tests as a screening
measure in hospitalization. In this sense INFORNUT®

does not contradict these recommendations as the po -
ssibility exists of performing this screening test on any
patient admitted, regardless of the analytical data. This
feature enables the incorporation of this system into
other nutritional assessment strategies on admission.

Based on the laboratory data and information co -
llected by the nursing staff, the system performs a re-
calculation using the scoring algorithm and establishes
a modified-MUST nutritional risk for the patient. This
nutritional risk is visible through alerts in key points of
the patient’s dietary treatment, such as in the care
processes, pharmacy and kitchen. The alerts are dis-

played in different colors depending on the seriousness
of the malnutrition (fig. 1).

Each individual parameter is analyzed according to a
"modified" scale (table III)39 based on the scale con-
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Table II
Calculation of modified must nutritional risk

A. The patient can be weighed and measured.

1. SCORE by BMI
BMI ≤ 18.5 2 points
18.5 < BMI < 20 1 point
BMI > 20 0 points

2. Score by % Weight Loss (WL). Patient has been
weighed and weight recorded.

WL ≥ 10 2 points
5 < WL < 10 1 point
WL ≤ 5 0 points

3. Score by insufficient intake due to acute disease. Esti-
mated intake over last five days

¾ parts or more 0 points
from ½ to ¾ parts 1 point
from ¼ part to ½ 2 points 
< ¼ part 2 points (eat nothing or almost nothing)
Complete fasting 2 points

B. The patient cannot be weighed or measured.

Ulna length is measured to calculate the extrapolated size
(see MUST table )
Arm Circumference (AC) is measured
AC < 23.5 cm 1 point
AC ≥ 23.5 cm 0 points

Overall risk scale (modified MUST): Low = 0, medium = 1 and high
≥ 2 points.

Table III
Evaluation of analytical and anthropometric parameters

Malnutrition

Parameters No malnutrition Low Moderate Severe

Caloric parameters BMI ≥ 18.5 - 25 17-18.4 16-16.9 < 16
AC (cm) < 23.5
% Weight loss

2 weeks < 1 1- < 1.5 1.5-< 2.5 ≥ 2.5
1 month < 1.5 1.5-< 2.5 2.5-< 5 ≥ 5
3 months < 2.5 2.5-< 5 5-< 7.5 ≥ 7.5
6 months < 5 5-< 7,5 7,5-< 10 ≥ 10
7-12 months < 7.5 7.5-< 10 10-< 15 ≥ 15

Cholesterol (mg/dl) ≥ 180 140-179 100-139 < 100

Calorie-protein parameters Lymphocytes ≥ 1600 1200-1599 800-1199 < 800

Protein parameters Albumin (g/dl) ≥ 3.5 2.8-3.49 2.1-2.79 < 2.1
Protein (g/dl) < 5
Prealbumin (mg/dl) ≥ 18 > 15-17.99 10-15 < 10

Malnutrition risk report (INFORNUT®) includes a diagnostic orientation based on these values and a therapeutic orientation for nutritional sup-
port. Adapted from: SENPE-SEDOM22 Document.
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tained in the SENPE-SEDOM agreement.27 This scale
then assigns a diagnostic (fig. 2) and therapeutic orien-
tation based on local algorithms incorporated into the
program, depending on the type of malnutrition and in-
take capacity.39 Although there are no universally
accepted criteria for nutritional diagnosis, the INFOR-
NUT® process is open to recalculating diagnostic crite-
ria according to changes in worldwide recommenda-
tions. There are analytical data such as the prealbumin/
C-reactive protein ratio performed systematically in
our laboratory that are helping to bring us closer to the
acute disease-related malnutrition concepts of the
American Society for Parenteral and Ente ral Nutrition
(ASPEN) recommendations.43

Regardless of the name of the relevant information
format from the nutritional point of view, MUST, NRS,
etc., anthropometric and laboratory data on malnutri-
tion are similar for risk screening, nutritional assess-
ment and diagnostic guidance; hence albumin levels
and weight loss are two standards used throughout the
entire process. Linking screening with assessment, diag -
nosis and treatment is, because of its importance, the
aim of INFORNUT®.

Finally, in the third phase, which gives its name to
the program, the Malnutrition Risk Report (MRR) be-
comes part of the Clinical Course in the patient history
(Appendix 1). In this annex the MRR is compressed to
fill a single page. It usually takes two pages with auto-
matic digital validation of the person responsible for
the process and the signature of the physician responsi-
ble for the patient. The MRR has another page for the
nurse’s progress notes containing guidance on nursing
care.

Coding of Clinical Episode: Lastly the system auto-
matically associates an episode with the ICD-9 CM44

codes corresponding to the degree and type of malnu-
trition of the patient through the diagnostic algorithm
developed. Nutritional information is also automatica -
lly included in the care reports at discharge so the pri-
mary care professionals can continue to respond to the
specific needs of these patients.

Calculation of process performance
in its different phases

Of total admissions with stays longer than three
days incurred in the years 2008 and 2010, the absolute
number and percentages were calculated for: patients
who underwent analytical screening with an alert for a
medium or high risk of malnutrition, as well as the
subgroup of the latter for which, having undergone
assessment questionnaires as described for the second
phase of the process, the corresponding MRR was ob-
tained.

To quantify and improve the coding rates for mal-
nutrition and nutritional support procedures, a joint
action plan was implemented between the Clinical
Management Unit (CMU) Endocrinology and Nutri-
tion / Nutritional Support Team, CMU Pharmacy /
Nutrition Section, Clinical Documentation Depart-
ment, Committee on Nutrition and Information Sys-
tems Department. The following coding tools were
used:

– Discharge reports and documentation in response
to inter-office consultations. 

– MRR for the INFORNUT® program already des -
cribed; (there is an improvement project for auto-
coding after digital validation). 
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Fig. 2.—INFORNUT® diag-
nostic orientation algorithm
(SENPE-SEDOM CODING).
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– Nutritional Case Reports after completing pa -
renteral nutrition (PN) obtained by the NUTRI-
DATA® program, including assessment of nutri-
tional status and PN or enteral nutrition (EN)
procedures used.

– Treatment Forms of patients in Critical Care
Units, coded from the Pharmacy through pass-
word access into the documentation program, as
well as previous reports of PN.

– Finally, a local software application was also used
as a coding tool, analyzing prescription data
dumps in the X-FARMA® and Dominion® appli-
cation, and coding all parenteral nutrition, binary
PN ≥ 2000 ml, and EN ≥ 1000 kcal. 

Calculation of rates and impact on Complexity
Index

The codes used for malnutrition and nutritional su -
pport procedures were those specified in the SENPE-
SEDOM agreement27 detailed below:

For the calculation of coding rates, the Minimum
Basic Data Set (MBDS) from both our center and from
the overall figures for Andalusia registered in the
Health Product Department of the Andalusian Health
Service were used. These were measured in ‰ of dis-
charges in 2009 and 2010, differentiating those related
to diagnoses of malnutrition, methods of nutritional
support, diagnoses associated with procedures (in the

INFORNUT® Process 1217Nutr Hosp. 2014;29(6):1210-1223

Annex 1.—Malnutrition risk
report.
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same patient), and also the rate of those who had an
ICD-9-CM code44 as defined in the SENPE-SEDOM
consensus.27 Finally, we obtained the percentage of
malnutrition diagnoses coded as “unspecified degree”
out of all the codes. All data were processed by the cli -
nical documentation department with the Alcor-DRG®

program and grouped using version 27.0 of the DRG
grouper program.

Calorie malnutrition:
Mild: 263.1. 
Moderate: 263.0. 
Serious or severe: 261
Unspecified degree: 263.9

Protein malnutrition:
Any degree: 260
Hypoalbuminemia: 273.8

Mixed or protein-calorie malnutrition:
Mild: 263.8. 
Moderate: 263.8. 
Serious or severe: 262
Unspecified degree: 263.9

Unspecified malnutrition:
Mild: 263.1. 
Moderate: 263.0. 
Serious or severe: 261
Unspecified degree: 263.9

Parenteral nutrition: 99.15. 

Enteral nutrition: 96.6

For the calculation of the RR, readmission was consid-
ered as readmission of a patient within 365 days from the
discharge date for the index event, whether urgent or
scheduled. Urgent readmission was defined as occurring
within 30 days from the date of the index event. The an-
nual overall RR from any cause and mode of entry and
urgent RR caused by processes belonging to the same
Major Diagnostic Category (MDC) were calculated. The
MDC consists of 25 groups, plus a pre-major diagnostic
category, of DRGs based on organs, systems or broad
disease areas (nervous system, digestive system diseases,
pregnancy, delivery and postpartum, infectious and para-
sitic diseases, multiple significant trauma).

A hospital’s Complexity Index or CI is the average
DRG weight, or Case Mix, of all episodes, excluding
those patients grouped by DRG weight = 0 (nonspeci -
fic DRG). The assignment of ICD-9-CM44 codes for
malnutrition and/or support procedures could affect the
case mix converting an uncomplicated process into one
with a complication or comorbidity (CC) or a process
with major complications or comorbidities (MCC), the
latter only with codes 260, 261, 262, 263.8. This would
imply that processes with complications are related to
increased demand for resources and associated

costs.12,34,37 However in some circumstances a process is
not altered by malnutrition because the process per se
would already have a high complexity. This occurs, for
example, in certain malignancies. From a DRG pers -
pective, the hospital case mix is related to the demand
for resources and the costs associated with these pa-
tients. A more complex case mix means that the hospi-
tal treats patients who require more hospital resources.
For its calculation, a weight is assigned to each DRG
that considers that complexity. The impact on the CI is
derived by removing these codes from the database to
obtain a CI free of their influence; the difference is ex-
pressed in hundredths or as a percentage of the CI. 

The MBDSs from 2009 and 2010 were updated in
2012 and their complexity is the result of grouping the
MBDSs from 2009 and 2010 with the AP-DRG version
27.0. They therefore have a complexity index with di -
fferences, either upwards or downwards, with respect
to the official Andalusian Health Service data for those
years that were processed with AP version 23.0 for
2009 (Minimal Basic Data Set at Hospital Discharge.
Diagnosis-Related Groups, Andalusia 2009). http://
www.sas.junta-andalucia.es/publicaciones/Listadode-
terminado.asp?idp=377) and AP 25.0 in 2010 (Mini-
mal Basic Data Set at Hospital Discharge. Diagnosis-
Related Groups, Andalusia 2010. http://www.sas.
junta-andalucia.es/publicaciones/Listadodetermina-
do.asp?idp=439).

Justification of Hospitalization Costs

A portion of the total hospital costs are charged to hos-
pitalization costs. Excluded are: outpatient consultations,
major ambulatory surgery, oncology day hospital, radio-
therapy sessions, outpatient emergency room care, etc.
At the same time this could be consi dered a net cost of
hospitalization excluding proportional costs that corre-
spond to basic services (maintenance, catering and clean-
ing or general administration) and Intermediate Services
(pharmacy, x-rays, laboratory, etc.) which therefore
would include only: chapter 1, consumables, medicines,
prosthetics, reagents and cleaning supplies related to hos-
pitalization. For the calculation of cost justification, the
total cost of hospita lization was used, not the net cost. 

From Financial Control Department data, recorded ac-
cording to the Andalusian Analytical Accounting System
45 (Coan-hyd©), the known net hospitalization costs and
total DRG hospitalization points were used to calculate
the cost per DRG point. Once the impact in hundredths of
malnutrition and procedures coding in the CI is known
and its percentage calculated, this impact percentage is
multiplied by the total DRG hospitalization points giving
us the score resulting from this coding. Multiplying the
number of points by the per point cost, we obtain the cost
figures that would be explained by this activity; other-
wise this value would be attributed to inefficiency.

From the consumption data reported to the Financial
Control Department by Pharmacy, costs for nutritional
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support consumption were obtained. These costs were
then compared to the costs justified by coding. Due to
changes in programs and databases in both depart-
ments, we could not obtain data for the years 2009 and
2010. Therefore, costs by discharge and by stay were
calculated for more recent annual periods. Although it
is not the same period, these costs serve as a reference.

The care model itself as material
and method

The authors believe that the main tool for this work
was, and continues to be, our own purely participatory
care model. A support team, dedicated to the rational
use of nutritional support and management of malnutri-
tion, with the interdisciplinary features inherent in
Clinical Nutrition, promotes early detection of hospital
malnutrition as well as good clinical practice and
greater autonomy for health center professionals. This
team advises and monitors practices without assuming
the exclusive control of this therapeutic tool, although
intervening automatically or in response to intercon-
sultations, in this way exercising clinical leadership in
nutrition.39 This philosophy, in place for over two
decades, has been presented by members of our team,
not only in the works already cited, but at many com-
munications, conference presentations, courses, con-
gresses and working group recommendations in which
we have participated. Since implementing this care
model at our center we have imparted ten courses in
“Basics in artificial clinical nutrition” for medical staff,
in addition to having published several posters and
pocket guides to the basic protocols; all with the colla -
boration of the members of our hospital Nutrition
Committee. Our own performance, always of an edu-

cational nature, contributes to the training and subse-
quent autonomy of health professionals. Other centers
have already joined this shift in focus.46

Results

Performance in the different phases of the INFOR-
NUT® process in 2008 and 2010 is shown in table IV. 

The coding rates for diagnoses of malnutrition and
nutritional support procedures for the years 2009 and
2010, for all hospitals in Andalusia as well as for Vir-
gen de la Victoria University Hospital, expressed in ‰
of discharges, are listed in table V.

Table VI shows the impact of diagnosis coding for
malnutrition and nutritional support procedures on the
hospital CI in 2009 and 2010, mediated by changes in
the average weight of the DRGs. Also, for the same
years, Table VI shows the overall MS, MR and RR of
the hospital and for those patients who, at discharge,
had malnutrition coding in the MBDS by the clinical
documentation department; all from the coding tools
and documentation described above.

Table VII shows the results of the hospitalization
costs justification study in 2009 and 2010, specifying
the amount justified by the effect of our activity. 

Finally, table VIII shows the costs for nutritional
support consumption from in the last two years (No-
vember to October accounting period), including over-
all, by discharge and by stay. 

Discussion

The INFORNUT® process had two critical points
that decreased performance in the successive phases of

Table IV
INFORNUT® phase performance

n.º Admissions FILNUT-Scale Risk Alarm Modified-MUST
Year (stay > 3 days) Screening (%/n.º) medium/high (%/n.º) assessed MRR (%/n.º)

2008 12,000 31.0 / 3,720 48.4/1,800 58.3/1,050
2010 13,270 27.3 / 3,620 50.6/1,830 52.1/954

Table V
Coding rates in Andalusia vs HUVV

(% discharges) Andalusia H. U. Virgen de la Victoria

Year 2009 2010 2009 2010
Discharges 558,819 543,994 20,805 20.555
DIAGNOSES (D)                                                9.5 11.6 31.5 35.5
PROCEDURES (P)          21.2 21.4 46.8 51.5
D + P                                      3.5 4.6 24.7 26.8
Either (D or P)                         26.8 28.4 53.6 60.2
% Diagnoses of unspecified degree 44.1 40.8 22.7 29
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screening and assessment. For continuous improve-
ment we planned to implement the following measures,
among others:

a) On generating the hospital admission in the ad-
mission program, through the DIRAYA program
(clinical management program used in the An-
dalusian Health Service), a printed or digital re-
quest for nutrition screening analysis will be pro-
duced automatically.

b) Link nursing productivity incentives to perfor-
mance of the modified-MUST in response to the
risk alarm to obtain the MRR according to the
INFORNUT® program.

c) As an alternative to the above measure, imple-
ment a motivational campaign geared towards
physicians responsible for patients with a risk
alarm so that they fill in the patient data needed to
generate the MRR.

Requests for analytical screening on admission
should be made universal since, in our view, there is a
very positive cost-benefit relationship. In our center,
the 2013 cost of tests that score on the FILNUT-Scale
22 was as follows: albumin 0.11€; total cholesterol
0.097€; blood count 0.51€; total protein (TP) 0.10€
and prealbumin (PR) 0.74€. Given that at a mini-
mum, a blood count is ordered for all admitted pa-
tients, the additional request for albumin and choles-
terol has a cost of 0.207€. There is an unquestionable
benefit of a nutritional screening that, for a few extra
cents on admission, prevents a much higher cost;
namely, the time needed to perform other types of
screening based on questionnaires that also require
weighing and measuring all patients admitted23. Ac-
cording to the scoring system of our filter, TP and PR
are not essential but useful because at any time during
the hospital stay they may result in scoring.22 With
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Table VI
Impact of malnutrition on the complexity index, stay and rates

Hospital Universitario Virgen de la Victoria 2009 2010

Complexity Index (CI) Overall 2.12 2.19
or Average Complexity. Excluded D 2.09 2.15
D = Malnutrition Diagnoses Excluded D + P 2.08 2.15
P =  Support Procedures Only Patients with D 6.84 6.79

Average Stay (AS, days) Overall 9.72 9.19
Patients with D 31.63 31.81

Mortality Rate % (MR) Overall 5.66 5.17
Patients with D 21.79 21.78

Readmission Rate % (RR) urgent or scheduled, within 365 days from discharge Overall 15.27 15.13
Patients with D 24.24 26.71

“Urgent” RR in the 30 days after discharge and for the same MDC of DRG Overall 2.93 2.84
Patients with D 5.49 5.48

MDC: Major Diagnostic Category DRG: Diagnosis-Related Group. 

Table VIII
Costs* by consumption of artificial nutrition (€)

Period Enteral nutrition Parenteral Nutrition Total N. Artificial Discharges Cost/discharge € Stays Cost/stay €

Nov 2011 to Oct 2012 149,034.53 286,178.87 435,213.40 20,675 21.05 167,852 2.59
Nov 2012 to Oct 2013 86,378.00 280,443.55 366,821.55 20,156 18.20 165,094 2.22

* Includes only prices of components acquired by pharmacy.

Table VII
Justification of costs

Study of cost justification for coding Malnutrition and
Nutritional Support According to the cost accounting

system of Andalusia —Coan.HyD—. H. Virgen de la Victoria

Hospitalization year (H) 2009 2010
Total overall cost for H.V.V (€) 257,398,133 257,757,798
Total Hospitalization cost * (H) (€) 109,439,344 118,725,103
Total DRG points 72,451 77,322
Total DRG for H 44,106 45,242
Cost / DRG point for H (€) 2,481.6 2,624.3
Impact of coding on CI 0.04 (1.88 %) 0.04 (1.82%)
DRG points for H by codes D + P 832.2 822.2
Justified cost (€) 2,065,187.5 2,157,699.4

* Includes impact on hospitalization costs for Basic and Intermediate
Services.
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ana lytical screening we would focus the process on
those patients with a medium or high risk. The pro-
gram and process is designed to enable response by
the patient's nurse, the physician responsible, and
nursing or medical staff belonging to the nutritional
support team or unit.

Even though it has some limitations, the process fa-
cilitated access to the diagnosis of malnutrition and to
the knowledge of the risk of developing it, as well as to
the prescription of procedures and/or supplements to
correct it, reaching more than 3,600 patients annually.
We understand that efficiency is high, since staff effort
and time is reduced by targeting only patients at me -
dium and high risk and we achieve the maximum bene-
fit from the subsequent intervention, given that by
merging analytical data with the modified-MUST, we
obtain sufficient information to achieve a diagnostic
and therapeutic target unlike with simple screening.
The perennial difficulty of implementing screening
based on patient height and weight on admission is well
known. In 200842 we reported the results we obtained
on performing the MUST screening test on FILNUT
positives: of 568 patients at a medium or high risk on
the FILNUT Scale, 100% proved to be medium (25.9)
or high (74.1) MUST. This, plus the issue of staff cost,
affirmed our idea of starting with the analytical filter to
detect patients requiring some form of nutritional inter-
vention.

The interdisciplinary coordination of the team, the
decentralized nature of our process, the agreements
reached and the tools used improve coding rates to give
results far above the Andalusian average; three times
higher in diagnosis, two in procedures and five in diag-
nosis-related procedures; that is, care activity related to
malnutrition. Even so, our malnutrition coding rates re-
main well below the actual prevalence. Rates in 2010
were 11.6‰ in Andalusia and 35.5‰ in our center,
both well below those described in the literature. Much
remains to be done to overcome this important under-
coding.27,28,32,36

Our results help to adjust the CI, or Mean Complexi-
ty, of the hospital upwards, with the resulting economic
implications and justification for stays27 which would
otherwise be considered inefficient. On removing the
malnutrition and procedure codes from the MBDS for
the years studied we see that the CI decreases by four
hundredths or, equivalently, the contribution of their
coding to the index is these four hundredths, which to
us is an important contribution and consistent with pre-
vious findings.27,28 The fact that in 2010 PN and EN
coding did not add complexity to that already produced
by malnutrition may be due to the usual approximation
of the number to only two decimal places. Our higher
rate of diagnosis-related treatments that would not add
complexity also had an influence; as well as the fact
that in certain clinical situations their coding, and even
malnutrition itself, no longer adds weight per DRG, as
has already been described by other authors with a
DRG change in 24% or 27% of cases.27,29,32 Neverthe-

less, it is very notable to see (table VI) how the com-
plexity of a supposed virtual hospital with only those
patients whose MBDS had a malnutrition code at dis-
charge is three times greater than the average comple -
xity. We must consider that our center, with a CI of
2.19 in 2010, is the most complex in Andalusia, where
the average complexity of all hospitals in the Andalu-
sian Health Service is 1.76, according to the Cost
Accounting data of centers in the Andalusian Health
Service. InforCoan System (18 December 2012).

The results of MS and MR indicate that diseases that
present with malnutrition (and which are recorded in
the MBDS) have much higher morbidity and mortality,
reaching a 3-fold increase in MS and a 4-fold increase
in MR. These results are consistent with those of the
PREDyCES11 study and those of Ockenga32 and Lim.36

It should also be noted that when the calculation is ad-
justed for age, mortality rates change. With regard to
RR we prefer to focus, as do other authors,10 on the ur-
gent RR; i.e., within 30 days after discharge of the
episode under study, but with one specification: that it
be produced by the same MDC corresponding to the
DRG, so as to not record a subsequent admission
caused by a clinical picture unrelated to the MDC as
caused by malnutrition. An example is a patient with a
gastric tumor who is readmitted for cataract surgery.
This “urgent” RR is 1.9 times higher in patients with a
record of malnutrition. Logically readmissions to other
hospitals escape this rate. Other authors,36 however,
used the RR at 15 days of discharge, with similar re-
sults.

Comparing these results with previous studies is not
easy, due to differences in the method of screening or
assessment used, baseline characteristics of the study
population and primary diagnosis, definition of malnu-
trition followed, economic terms used and DRG sys-
tems applied in different countries. The fact that our re-
sults refer to all discharges, with no exclusion criteria,
obtained through the standardized work system, with
no ad hoc coding, means we believe they have an
added value as they can be considered structural re-
sults. Awareness of the prevalence and economic im-
pact of malnutrition,9,25,33 requires tools to improve its
diagnosis and subsequent coding, which would gene -
rate an opportunity for economic reimbursement32 in a
hospital financing system based on complexity.

The four hundredths that the coding of our diagnostic
activity and nutritional therapy contributes to the CI,
translated into justified hospitalization cost, involve a
number (two million euros) five to six times higher than
the cost generated by support treatments that are, or
would have been, necessary. This supports the efficien-
cy of this activity, in addition to its clinical efficacy.

The INFORNUT® process uses its own applications
and free software; similar development would, in theo-
ry, be achievable in other centers. DIRAYA is the in-
formation system that supports the Single Digital His-
tory of Andalusia. As a challenge for the future we can
say that we are currently taking the first steps to trans-
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ferring all the knowledge gained through implementa-
tion of the system in our hospital to DIRAYA and there-
by extend its benefits to other public hospitals in An-
dalusia. To that end we are participating in a functional
development team within the program. DIRAYA has an
Analytical Requests Module (ARM) that enables man-
agement of all requests going to the clinical analysis lab-
oratories, as well as distribution to the various laborato-
ries and receipt of the results provided by them.
Analytical tests are uniquely coded throughout Andalu-
sia, thus the filtering of measurement results required for
the malnutrition detection algorithm is immediate. Man-
agement of messaging between the va rious systems and
modules that make up DIRAYA uses HL7, which facili-
tates the information arriving at its destination success-
fully. However, as mentioned above, the fact that TOS
does not work with HL7 would need to be resolved.
Once the algorithm is applied, the system will generate
necessary patient alerts and recommendations, with the
advantage that this information will be accessible from
anywhere in the Andalusian Public Health System. We
think this could also be extended to information systems
in other Spanish autonomous regions.

Conclusions

Aware that quality healthcare implies equality, we
believe the INFORNUT® process promotes equal
access to the diagnosis of malnutrition and its nutrition-
al support treatment and reaches more patients, making
efficient use of human and economic resources, taking
into account the current economic situation.

The interdisciplinary coordination of the team, the
multidisciplinary and participatory nature of the
process and the tools used, improve coding rates to
give results far above the Andalusian average. These
results help to adjust the hospital Complexity Index —or
Case Mix— upwards, having a significant impact on
the justification of hospital costs and demonstrating the
efficiency of the clinical activity of these teams.
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ACTIVIDAD FÍSICA, HIDRATACIÓN Y SALUD

Resumen

Desde los comienzos del género humano, el hombre ha
buscado el modo de promover y preservar la salud, así como
prevenir la enfermedad. 

La hidratación, la actividad física y el ejercicio son factores
clave para mejorar la salud. Sin embargo, estos factores en dosis
excesivamente bajas o en exceso pueden ser perjudiciales para el
mantenimiento de la salud a cualquier edad. El agua es un
nutriente esencial para el organismo y un factor clave para la
supervivencia y la prevención de la deshidratación. Sin embargo,
hay todavía una controversia general en cuanto a la cantidad
necesaria de ingesta de agua u otros líquidos con objeto de conse-
guir un nivel adecuado de hidratación. Además, hasta la fecha no
hay consenso sobre las herramientas a utilizar para medir la
hidratación. Con este fin, hay varios grupos importantes de varia-
bles a tener en cuenta, como el equilibrio de agua, biomarcadores
de hidratación y el agua total corporal. Se prefiere en general una
combinación de métodos para evaluar riesgo de situaciones de
deshidratación en cualquier franja etaria.

Por otro lado, se ha demostrado que la actividad física y el
ejercicio promueven la salud, evitando o reduciendo la suscepti-
bilidad a enfermedades de tipo vascular o inflamatorio, así
como para ayudar en el manejo del peso. Por todo ello, la acti-
vidad física está siendo utilizada también a modo de “píldora”
en terapias para promover la salud y reducir el riesgo de enfer-
medad. Como en el caso de los medicamentos, hay que evaluar
la dosis, intensidad, frecuencia, duración y tener en cuenta las
precauciones necesarias para conseguir la máxima eficacia y el
mayor éxito del tratamiento. Por el contrario, el sedentarismo es
el concepto opuesto a la actividad física y se ha reconocido
recientemente como un factor importante de estilo de vida
implicado en el ámbito obesogénico y en consecuencia en el
riesgo de las enfermedades no transmisibles.

Teniendo en cuenta la bibliografía consultada y la experiencia
de los autores, en esta revisión se concluye con unas recomenda-
ciones a modo de decálogo dirigido a la población general para
conseguir un estatus de hidratación y actividad física adecuados
con el fin de evitar las consecuencias del sobrepeso y la obesidad.

(Nutr Hosp. 2014;9:1224-1239)
DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7624

Palabras clave: Actividad Física, Hidratación, Salud, Preven-
ción, Decálogo de Recomendaciones 

Abstract

Since the beginning of mankind, man has sought ways to
promote and preserve health as well as to prevent disease.
Hydration, physical activity and exercise are key factors for
enhancing human health. However, either a little dose of them
or an excess can be harmful for health maintenance at any age.
Water is an essential nutrient for human body and a major key
to survival has been to prevent dehydration. However, there is
still a general controversy regarding the necessary amount to
drink water or other beverages to properly get an adequate level
of hydration. In addition, up to now the tools used to measure
hydration are controversial. To this end, there are several
important groups of variables to take into account such as water
balance, hydration biomarkers and total body water. A combi-
nation of methods will be the most preferred tool to find out any
risk or situation of dehydration at any age range.

On the other hand, physical activity and exercise are being
demonstrated to promote health, avoiding or reducing health
problems, vascular and inflammatory disea ses and helping
weight management. Therefore, physical activity is also being
used as a pill within a therapy to promote health and reduce risk
diseases, but as in the case of drugs, dose, intensity, frequency,
duration and precautions have to be evaluated and taken into
account in order to get the maximum effectiveness and success
of a treatment. On the other hand, sedentariness is the opposite
concept to physical activity that has been recently recognized as
an important factor of lifestyle involved in the obesogenic envi-
ronment and consequently in the risk of the non-communicable
diseases.

In view of the literature consulted and taking into account
the expertise of the authors, in this review a Decalogue of global
recommendations is included to achieve an adequate hydration
and physical activity status to avoid overweight/obesity conse-
quences.

(Nutr Hosp. 2014;9:1224-1239)
DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7624
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Introduction

This article is the result of the presentation and dis-
cussion of 10 lectures at the I Symposium on Physical
Activity, Hydration and Health, that was held at the
Royal and Illustrious Official College of Pharmaceu-
tics from Sevilla, Spain with the collaboration of Coca-
Cola Iberia, on the 7th November, 2013.

All the authors expressed freely their ideas and stu -
dies according to their expertise and knowledge. Dis-
cussions were held among all of them and the audience.

The Symposium included both the opening and clos-
ing lectures, with the respective following titles and
speakers:

Health maintenance through exercise, by Pedro
Manonelles

Physical activity and immunity: practical applica-
tions, by Eduardo Ortega.

Two round tables were included, as follows: 

1. “What do we know and what can be improved in
healthy subjects? The following lectures were se-
lected (in order of appearance at the scientific
programme):

1. – Composition of beverages for sportspeople by
Nieves Palacios, 

1. – Evaluation of hydration by Julia Wärnberg, 

1. – Prescription of physical exercise for health by
José Antonio Casajús, 

1. – Exercise as medicine by Margarita Pérez. 

2. “Preventing through physical activity and hydra-
tion” included the following lectures: 

1. – Relationship between physical activity levels
and childhood obesity by Susana Aznar

1. – Myths and realities of the loss weight pro-
grammes by Pedro J. Benito

1. – Physical activity, sedentariness and inflamma-
tion in adolescence by David Martínez-Gómez

1. – Physical exercise and hydration: not too little,
not too much by Francisco B. Ortega. 

The coordination of the scientific programme and
the discussion of the presentations were leaded by As-
censión Marcos.

It is well known that since the beginning of mankind,
man has sought ways to preserve health and prevent
disease. Hydration, physical activity and exercise are
key factors for enhancing human health (fig. 1). How-
ever, either a little dose of them or an excess can be
harmful for people at any age.

Therefore, the aim of this event was to discuss about
how these two apparently independent entities such as
hydration and physical activity/exercise, have an impor-

Fig. 1.—Key factors involved
in enhancing human health.
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tant role both separately and interacting between both of
them in the maintenance and improvement of health. Re-
cent findings were discussed and recommendations for
appropriate behaviour related to hydration and physical
activity have been offered in this overview.

Hydration

Water is an essential nutrient1,2 for human body and a
major key to survival has been to prevent dehydration.
However, there is still a general controversy regarding
the necessary amount to drink water or other beverages
to properly get an adequate level of hydration and also
the best way of measuring hydration in humans in order
to know to what extent an individual can be at risk of
dehydration and how to prevent any situation of dehy-
dration at any age range. 

Measurement of hydration

In clinical nutrition and field studies, commonly
used assessment methods of hydration are: estimates of
water balance (thirst rating, total water intake and out-
put or body weight changes), hydration markers (plas-
ma or urine osmolarity) and total body water (TBW)
measurements by bioelectrical impedance or isotope
dilution.

Water balance

Thirst rating

For the majority of healthy population, fluid balance
is maintained via thirst, a feedback-controlled variable,
acutely regulated by central and peripheral mecha-
nisms. However, voluntary drinking is also a behaviour
influenced by other environmental, social, and psycho-
logical cues. Indeed, thirst perception is typically
assessed by subjective ratings using either categorical
or visual analogue scales. Therefore, factors and condi-
tions (e.g., age, disease, temperature) that influence
thirst should be also recognized, taking into account
that humans may drink also for other reasons, particu-
larly for hedonic ones. For example, during cold expo-
sure, thirst is significantly blunted independently of hy-
dration status or activity3.

Water intake and output

Water balance can be estimated by the assessment of
both water intake (input) and water losses (output) du -
ring a period of time.

Total water input includes total water intake (from
beverages, and food) and to a small extent also from
oxidation of macronutrients (metabolic water). Estima-

tions of water intake from food and beverages are typi-
cally assessed by using dietary records or recalls, and
total water derived from food composition data bases.
Fruits and vegetables are generally the largest relative
sources of water from solid foods, besides soups, infu-
sions and juices, after pure water and beverage con-
sumption, but proportions vary largely according to
die tary patterns and climate conditions. In this regard,
sodium replacement should be taken into account espe-
cially in those zones where temperatures are high du -
ring at least half a year and hydration care may become
more important than in cold places; this is the reason
why sport drinks emerge as interesting options as hy-
dration-producer. The habit of drinking water is more
complex than the habit of food consumption and mea-
surement of pure water consumption is fairly new in fo-
cus in dietary research and still adequate validation of
dietary assessment methods of water intake is needed4.

On the other hand, water output includes the losses
in urine and stool as well as the insensible losses from
respiration and non-sweating perspiration. 24h urine
volume is used to measure water output or water reten-
tion or clearance by the kidneys in hydration studies.

Body weight changes are a sensitive, accurate and
easily measured indicator of water balance when mea-
sured regularly and under standard conditions. Acute
losses in body weight are almost always due to changes
in total body water.

Hydration biomarkers

Plasma osmolarity and urine indices

Water balance regulation is very precise, and a loss
of 1% body water is usually compensated within 24 h.
Changes in plasma osmolarity (P

osm
) trigger these

homeostatic mechanisms. When P
osm

is normal or in-
creased, kidneys are conserving water. As the P

osm
rises,

the urine osmolarity should also rise as an expected
physiological response to dehydration. In this context,
plasma and urine osmolarity as well as urine specific
gravity are the most widely used biomarkers of hydra-
tion5. Urine indices are best measured in morning urine
or 24 h urine, while P

osm
is usually measured in a single

morning venous sample. 
In clinical nutrition, however, dehydration may be

confounded with hyperglycemia (diabetes mellitus)
and high protein diets as these conditions increase os-
molarity despite adequate hydration status. Population
values for P

osm
or urine osmolarity cannot be used to es-

timate human water requirements (i.e., on the basis of
dehydration), because the healthy body’s neuroen-
docrine mechanisms maintain P

osm
within normal lim-

its, even when total water intake varies greatly6. On in-
dividual level, when laboratory analysis is not
available or when a quick estimate of hydration is nec-
essary, morning urine colour can be used as an indica-
tor of hydration with reasonable accuracy.

1226 Ascensión Marcos et al.Nutr Hosp. 2014;29(6):1224-1239
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Total body water (TBW)

Bioelectrical impedance analysis (BIA)

BIA measures the impedance or resistance to a small
electrical current as it travels through the body’s water
pool. It is a commonly used method to quantitatively
estimate body composition and is based on a two-com-
partment body composition model, namely body fat
mass (FM) and fat-free mass (FFM) and assuming that
73% of the body’s FFM is water for TBW estimation.
Single-frequency BIA (SF-BIA) is most commonly
used for assessing TBW and FFM but cannot distin-
guish TBW into its intracellular and extracellular com-
partments. Bioimpedance spectroscopy (BIS) or multi-
frequency BIA allows for the differentiation of TBW
into intracellular and extracellular water compart-
ments7,8. Specific prediction equations may be devel-
oped against dilution techniques, e.g. the TBW equa-
tion model developed for Spanish children which
incorporated height (cm)2/Reactance and weight: TBW
(kg) = 0.495 × height (cm)2/Reactance + weight (kg) ×
0.107 + 6.08 (R2 = 0.91; SEE = 2.0 kg)9.

Dilution and tracer techniques

Dilution techniques are considered the golden standard
of the qualitative measurement of FM, FFM and TBW
(again, assuming that water in the FFM is cons tant at
about 73%). To this end, a known dose of isotop-labelled
water (2H, 18O or 3H) is ingested and allowed to equili-
brate within the body water (4-5 h) and urine is collected
for later spectrophotometry determinations. The tracer
sodium bromide (NaBr) can be used for the measurement
of extracellular water space. Administration of these trac-
ers and collection of samples are easy but these methods
are expensive and impractical for large-scale studies.

In summary, at the population level one standard
method has not been still accepted to adequately assess
the hydration status; therefore, a combination of me -
thods is preferred. When body water intake and output
are in balance, TBW and P

osm
provide objective mea-

surements of volume and concentration. TBW may be
assessed by BIA or dilution techniques. At an indivi -
dual level, maintaining a constant morning body
weight, adequate fluid intake, a pale yellow urine
colour, and controlled normal urine volume will assist
healthy individuals to achieve euhydration10.

Interactions between hydration and exercise

The importance of hyponatremia

Childhood and elderly people are groups of population
with a high risk of dehydration11. Specially, the risks and
consequences of dehydration while exerci sing are well-
known. This is the case of hyponatremia that has been de-

fined as plasma sodium concentration below 135
mmol/L, which may cause a pathological situation and
might occur when doing exercise and unfortunately it is
very common in endurance events. Hyponatremia be-
comes more frequent as the duration of the exercise in-
creases, specially, in ultra-endurance exer cise (events
lasting longer than 6 hours). As an example, during the
London Marathon in 2006, the incidence of hyponatremia
was 12.5%12. Indeed, it is the first cause of severe disease
in ultra-endurance events, such as the popular Ironman13.
Therefore, in ultra-endurance events (more than 6 hours,
but often lasting 10 and 20 hours, such us Ironman) the
amount of be verage intake containing carbohydrates and
sodium should be smaller, around 0.5 L per hour of event,
being the amount of liquid intake per hour smaller as the
duration of the sport actiity increases in order to avoid any
renal or metabolic disfunction.

Recent data support that 95% of the variance in the de-
crease in sodium concentration (that can lead to hypona-
tremia) after exercise is explained by increases in body
weight as a consequence of over drinking14,15. These find-
ings may have important implications for guiding ath-
letes participating in ultra-endurance sports (fig. 2).

In addition, since many of the effects of the exercise
on the inflammatory cells are mediated by changes in
the systemic concentrations of stress hormones and
proteins, such as glucocorticoids, catecholamines, and
72 kDa heat shock proteins16, an optimal hydration du -
ring sport performance must be important in order to
avoid potential hemoconcentration of these “stress me-
diators”.

Beverages for sportspeople

According to Spanish law17, beverages for sports-
people are considered among food preparations for die -
tary and/or special regimes, under the heading on foods
adapted to intense muscular wear.

These beverages have a specific composition aimed
to achieve rapid absorption of water and electrolytes
and to prevent fatigue. In addition, they have specific
requirements18. 

Therefore, the main aims of these beverages are as
follows:

1. To provide carbohydrates to maintain an appro-
priate concentration of glucose in blood and to
delay the exhaustion of glycogen deposits.

2. The replacement of electrolytes, particularly of
sodium.

3. Hydric replacement to avoid dehydration. 

These beverages usually have a particular nice ove -
rall perception of flavour, so it is reasonable to bear in
mind that they will be more easily consumed than wa-
ter on its own.

In February, 2001, the European Commission’s
Health and Consumer Protection, through the Scientific
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Committee on Food, drew up a report on the composi-
tion of food and beverages intended to meet the expendi-
ture of great muscular effort, especially among sports-
men and women. This report points out that specially
adapted foods and liquids help solve specific problems
in order to achieve an optimum nutritional balance.
These beneficial effects are not confined only to sports-
people, who take regular and intensive muscular exer-
cise, but also people who, in their jobs, make major exer-
tions in adverse conditions, and people who during their
leisure time do physical exercise and training. It indi-
cates that the sports beverage should supply carbohy-
drates as a fundamental source of energy and should be
efficient in maintaining optimum hydration or in rehy-
drating recommending the following margins in the
composition of the beverages to drink while doing sport:

– Not less than 80 kcal per litre (L) and not less than
350 kcal/L.

– At least 75% of the calories should come from
carbohydrates with a high glycemic index (glu-
cose, sucrose, maltodextrins).

– Not less than 460 mg/L of sodium (46 mg per 100
mL/20 mmoL/L) and not more than 1,150 mg/L of
sodium (115 mg per 100 mL /50 mmoL/L).

– Osmolality between 200-330 mOsm/kg of water.

Other components of replacement beverages

Antioxidants 

The ingestion of antioxidants to minimize the dama -
ge caused by reactive species generated in the electron

transport chain has produced different results when
assessing an increase in performance, so their presence
in beverages for sportsmen and women is not essential19.

Proteins 

The ideal protein concentrate to be added to a beve -
rage for sportspeople would be whey protein from
milk. Another alternative is just to provide serum lacto-
proteins, i.e. milk serum deprived from lactose, which
can be useful in people with lactase deficit20, 21.

General recommendations 

A consensus was reported in view of the needs to get
proper beverages for sportspeople, including the defi -
nition of the composition and guidelines to healthy li -
quid replacements22.

1. Hydration should be optimized as much as possi-
ble.

2. Beverages for sportsmen or women used during
training sessions or in competitions should be
ranged between 80-350 kcal/1000 mL, of which
at least 75%, simple carbohydrates, e.g. glucose.

3. Beverages for sportsmen or women used during
training sessions and in competitions should be
ranged between 20-50 mmoL/L (460-1,150
mg/L) of sodium ion content according to the
heat, intensity and duration of the exertion. The
osmolality of such beverages should be ranged
between 200-330 mOsm/L of water, and should

Fig. 2.—Summary of the main
factors that might cause hypo-
natremia during exercise.
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not under any circumstances exceed 400 mOsm/L
of water.

4. Replacement beverages used after training or
competitions should have a calorie content of
300-350 kcal/1000 mL, of which at least 75%
should come from a mix of high glycemic load
carbohydrates such as glucose, sucrose, mal-
todextrins and fructose.

5. Beverages for sportsmen used for immediate
post-exertion should have sodium ion content in
the range of 40-50 mmoL/L (920-1,150 mg/L).
Likewise, they should provide potassium ion in
the range of 2-6 mmoL/L. The osmolality of
those beverages should be comprised 200-330
mOsm/L of water, not exceeding 400 mOsm/L.

Physical activity/exercise

Not in vain Hippocrates mentioned his famous sen-
tence (IV B.C): “Eating alone will not keep a man
well; he must also take exercise. For food and exer-
cise... work together to produce health”.

Physical activity is defined as any bodily movement
produced by skeletal muscles that results in energy ex-
penditure beyond resting expenditure (>1.5 METs), as
walking to and from work, taking the stairs instead of
elevators and escalators, gardening, and doing house-
hold chores23. Exercise, however, is a type of physical
activity that requires planned, structured, and repetitive
bodily movement with the intent of improving or main-
taining physical fitness level. Exercise can be accom-
plished through activities such as cycling, dancing,
walking, swimming, yoga, working out at the gym, or
running, just to name a few. Regular exercise, depen -
ding upon the kind, improves aerobic fitness, muscular
strength, and flexibility24, 25.

In the XXI century the practice of regular physical
activity/exercise has been associated with both a
healthier and a longer life, being recognized as one of
the most powerful health tools for preventing disease
and improving the quality of life in developed coun-
tries. Indeed, frequent and regular physical exercise
boosts the immune system, and can be beneficial in de-
tecting, preventing and managing the “diseases of af-
fluence”, such as hyperlipidaemia, hypertension, type
2 diabetes, obesity, arthritis, dyslipidaemia, depres-
sion, chronic obstructive pulmonary disease, nicotine
addiction, affective disorders, cancer, osteoporosis,
and age-related declines in muscular strength26-28.

The main outcome of regular physical activity,
achieving moderate-to-high peak cardiorespiratory fit-
ness (> 8 METs) may reduce the risk of cardiovascular
events and all-cause mortality29-31. Those moderate-to-
vigorous physical activity (MVPA) (≥450 min/wk)
values that are clearly above the minimum internatio -
nal recommendations of 150 min/wk of MVPA32 are
associated with longer life expectancy33.

Indeed, regular exercise is probably the lifestyle in-
tervention with the most profound up-regulating effect
on hundreds of genes involved in tissue maintenance
and homeostasis, implying a complex cross talk bet -
ween muscles and other tissues30, which has been se-
lected for optimizing aerobic metabolism to conserve
energy in an environment of food scarcity31, 34 resulting
in numerous beneficial adaptations and the benefits of
exercise on metabolic, psychological and physiologi-
cal health (table I). 

Table I
Benefits of regular physical activity on metabolic,

psychological and physiological health

Effects on performance / fitness • Improved endurance
• Improved strength
• Improved balance
• Improved flexibility

Reduction of cardiovascular • Sedentary lifestyle
risk factors • Fibrinogen

• Insulin sensitivity

Reduction of social misbehaviours • Violence, smoking, con-
sumption of alcohol, drugs
and unhealthy diets  (espe-
cially in children and young
people)

Prevention of chronic diseases • Obesity / overweight
• Hypertension
• Ischemic cardiopathy
• Stroke
• Hypercholesterolemia
• Type 2 diabetes
• Osteoporosis
• Musculoskeletal disorders
• Lumbar pain
• Cancer: colon, breast, pros-

tate

Prevention of psychological, • Stress
psychiatric and behavioural • Increased 
disorders • psychological balance

• Improved cognitive function
• Anxiety
• Depression
• Self-confidence
• Self-esteem
• Attenuation of CV and neu-

roendocrine responses to
mental stress

• Reduction of some type A
behaviours

Aging • Prevention of muscle loss
• Prevention of bone loss
• Reduction of functional limi-

tation
• Reduction of falls
• Reduction of fractures

Reduction of mortality • Global
• Cardiovascular
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However, it is important to highlight that nowadays
we are facing with a paradox: technology development
and certain social behaviours have caused increased
physical inactivity rates that have altered the configu-
ration of the human biological machine; when we for-
get our biological evolutionary process we become hy-
poactive, sedentary, the contrary to what our evolution
has been developed over thousands of years. The result
is decoupling numerous biological functions involving
loss of health and rise of the so-called “diseases of civi-
lization”. Both physical inactivity and sitting beha -
viour in contemporary obesogenic environments ini -
tiate a situation of maladaptation that may lead to chronic
diseases, and therefore it has become one of the most im-
portant health problems across all over the world. 

Sedentary behaviour refers to activities that do not
increase energy expenditure substantially above the
resting level (1-1.5 METs) and includes activities such
as sitting, lying down, and watching television, and
other types of screen-based entertainment35. Hundreds
of thousands of people die each year as a result of de-
veloping diseases highly related to inactivity. The di-
rect economic costs as consequence of inadequate
physical activity behaviours are huge29.

Unfortunately, there are no reliable estimates of the
economic costs, advantages and savings that may pro-
duce weight loss programmes based not only on dietary
restrictions, but especially on promotion of physical
activity and the avoidance of sedentariness. Only few
data are known regarding some specific diseases, but
certainly very far from reality, since the investment in
all kinds of slimming products is much higher than the
official pharmaceutical costs.

The EEUU is the country where the most health care
resources are associated with obesity and the estimated
amount is around 5.5 to 9.4% of their health expendi-

ture (more than 100,000 million dollars). In other coun-
tries, such as Canada, Switzerland, New Zealand, Aus-
tralia, France and Portugal, obesity has been reported
to cause between 2 and 3.5% of health expenditures. In
Spain, the cost of obesity could reach 7% of health ex-
penditure of the Spanish National Health System, al-
though these figures are still controversial36. Indeed,
due to the fact that the figures in Spain are surprising,
being more than 2500 million euros a year only spent in
public health on healthy problems related to over-
weight and obesity, rationalizing resources is crucial37.

Nevertheless, before interventions can be properly
designed and their findings correctly interpreted, it is
important to understand how physical activity levels
can be changed across different periods of life. 

Physician prescription

The US Office of Disease Prevention and Health
Promotion38 pointed out that at that time over 8000 arti-
cles reported the benefits of exercise. According to this
report, two important conclusions must be drawn:

– Important health benefits can be obtained by per-
forming 30 minutes of moderate physical activity
on most, if not all, days of the week.

– Additional health benefits result from greater
amounts of physical activity.

Evidence supports the inverse relationship between
physical activity intensity and premature mortality, car-
diovascular diseases, stroke, type 2 diabetes, metabolic
syndrome, colon cancer, breast cancer or depression,
vigorous physical activity being more effective (around
30-40%) than moderate physical activity levels (fig. 3).

Fig. 3.—The inverse rela-
tionship (around 30-40%)
between physical activity and
premature mortality, cardio-
vascular diseases, stroke, ty-
pe 2 diabetes, metabolic syn-
drome, colon and breast
cancers, or depression.
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The way to perform physical activity has conse-
quences and should be prescribed but it is recommen -
ded in moderate or moderate-to-vigorous intensity le -
vels for overall health maintenance, since strenuous
exercise, especially in training sportspeople, can lead
to risks and harms in some occasions (fig. 4)39.

It is important to highlight that physicians also need
more training in how to make best use of a powerful
therapy, such as the physical activity. Physicians can
successfully encourage activity by giving patients a
written exercise prescription along with printed advice
on how to design a safe and enjoyable routine26.

For physicians, the prescription pad is a familiar and
easy way to transmit the recommendations to maintain
or recover health. Similarly, the exercise prescription
directs patients to initiate, maintain or increase their
physical activity levels. Unfortunately at the end of the
XX century primary care physicians, family doctors,
etc. were limited to recommend exercise only in certain
clinical situations without specifying the type of physi-
cal activity performed and no guarantee adhering to it.
The academic subject “exercise prescription” is un-
known in undergraduate studies and the physician must
update as a postgraduate. Thus, the initiative “Exercise
is Medicine”40 promoted by the American College of
Sports Medicine could help physicians and other health
professionals to understand the exercise prescription
process. The performance of prescription requires a
multidisciplinary team that will need to have an expert
on physical activity. The success of prescription de-
pends on the ability of the health team to prepare and
develop a specific exercise prescription for each sub-
ject41. In this context, the concept of a polypill is recei -
ving growing attention to prevent cardiovascular
di sease. Indeed, compared with drugs, exercise is
available at low cost and relatively free of adverse
effects42.

The components of a prescription for medicaments
include the name of the medication, strength, route and
frequency of administration, as well as duration and
precautions related to doses. The components of an
exercise prescription follow a similar format, defining
type of exercise, intensity, frequency, duration, precau-
tions and progression of the doses. The prescription of
exercise for sedentary people should begin with at a
minimal effective “dose”, focusing first on the prelimi-
nary aspects of the regular exercise programme. From
this “small dose” of exercise, the patient, with the pro-
fessional encouragement and guidance should hope -
fully progress to the final optimal dose (table II). 

Physical activity and sedentariness inadequacy
in early ages 

Due to the limitations of self-reported methods to as-
sess physical activity in young people of different ages,
the information available on this regard has been very
limited.

The European Youth Heart Study (EYHS) is a
school-based, cross-sectional study designed to exa -
mine the interactions between personal, environmen-
tal, and lifestyle influences on the risk factor for future
cardiovascular diseases in several European countries.
Within the EYHS, in the assessment of physical activi-
ty in a 6 to 10 year-follow up conducted in Sweden and
Estonia, a decline in MVPA (overall change = 30
min/d) was observed together with an increase in
sedentary time (overall change = 2 h 45 min/d) from
childhood to adolescence43. These authors observed
that MVPA decreased from childhood to adolescence
(-1 to -2.5min/d per year of follow-up, P = 0.01 and <
0.001, for girls and boys, respectively) and also from
adolescence to young adulthood (-0.8 to -2.2 min/d per

Fig. 4.—Different physical
activity and exercise levels
can promote health fitness be-
nefits or the opposite, risk and
harms.
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year, P = 0.02 and < 0.001 for girls and boys, respec-
tively). Sedentary time increased from childhood to
adolescence (+15 and +20 min/d per year, for girls and
boys, respectively, P <0.001), with no substantial
change from adolescence to young adulthood. The
magnitude of the change observed in sedentary time
was 3-6 times higher than the change observed in MVPA.
Overall, these results support that MVPA declined
30min/d while sedentary time increased 2 h 45 min/d

from childhood to adolescence. These findings are of
concern and might increase the risk of developing obe-
sity and other chronic diseases later in life. In addition,
these findings suggest that if a long-term intervention
conducted in individuals of this age obtains no change
in physical activity or sedentary time, it would actually
be a very successful intervention, since the observed
trend above reported has substantially modified43.

Recent cross-sectional studies have reported positive
associations between physical activity and obesity pre-
vention as well as with cardiovascular risk facts in Euro-
pean children44-46. The majority of Spanish adults and
children do not engage in enough physical activity to
achieve beneficial effects for health47. There is a need for
objective and accurate assessment of the proportion of
children meeting the recommendation for healthy levels
of physical activity. Current health-related physical ac-
tivity recommendations for children and adolescents
have been established in at least 60 mi nutes of MVPA for
5 days a week48, 49 and they were updated later32. Assessing
the patterns of physical activity both between days (dur-
ing weekdays and weekend days) and within days is of
interest to improve our understanding of the variation in
physical activity in Spanish children and to provide more
efficient intervention programmes to prevent obesity.
Therefore, some studies have been aimed to find out the
patterns of physical activity in children and to compare
them between overweight/obese and non-overweight/
obese children50 and also to assess the association be-

Table II
A comparison between several factors involved for

medication and exercise prescriptions

Medication Prescription
Drug Acetaminophen with codeine 
Strength 300 mg / 30 mg, Tablet
Route By mouth
Frequency 1 tablet every 8 h
Duration 1 week
Precautions Avoid drinking alcohol

Exercise prescription
Type of exercise Walk 
Intensity 4-6 km·h-1 RPE 3-5
Frequency Three days a week. Target 5/w
Duration Forever
Precautions Sprain in the right ankle two months ago
Progression Start at 4 km·h-1. Increase gradually every

4 weeks

Fig. 5.—MVPA weekday and
weekend day patterns in non-
overweight/obese and over-
weight/obese 8-10 yr-old chil-
dren. The EYHS study.
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tween current physical activity guidelines and obesity in
children51 (fig. 5). As an example, one of the studies per-
formed in Spain was a part of the EYHS and involved a
total of 439 children (233 girls, 216 boys) aged 8-10 y,
with the main outcomes as follows: a) children’s MVPA
levels are more closely associated to gender than to obesity
status, b) children tend to be more active during school pe-
riods, however they achieved a low amount of MVPA and
c) 60 minutes of MVPA is inversely associated with over-
weight and obesity risk; however, vigorous physical ac-
tivity (VPA) is a more important component and it should
be specifically included into the children physical activi-
ty recommendations50-52.

These results emphasize the relevance of physical
activity in children to prevent obesity. This outcome
showed the need to focus on VPA opportunities and
these efforts should be carried out particularly outside
school time (afternoon-evening time). 

Sedentariness: on the threshold of inflammatory
processes

The New England Journal of Medicine 2008 has point-
ed out the importance of skeletal-muscle homeostasis53.
Skeletal-muscle fibres can produce several hundred se-
creted factors, including proteins, growth factors, cy-
tokines, with such secretory capacity increasing during
muscle contractions, myogenesis or after exercise train-
ing. Several studies conducted have considered the po-
tential impact of sarcopenia on metabolic function,
chronic disease, and mortality54. Acutely, i.e. in response
to a single bout of exercise, a pro-inflammatory response
is generated (increase in circulating number and function
of leukocytes and in systemic concentrations of pro-in-
flammatory cytokines and chemokines), whose damag-
ing potential is limited by simultaneous activation of anti-
inflammatory mechanisms16,55. Conversely, repeated
exercise training results in significant reduction of the
systemic inflammatory state56. The overall health effects
of exercise are therefore induced by the correct balance
between these apparently opposed pro- and antiinflam-
matory effects57. The physiological relevance of pro- and
anti-inflammatory effects of exercise will be also de-
pending on the inflammatory status of people performing
exercise, especially in individuals with low-grade in-
flammatory diseases58-60.

Cardiovascular diseases (CVD) are the principal
causes of death in developed countries61. It is well do -
cumented that the genesis of CVD occurs in early
ages62-64, although the clinical symptoms are not clearly
observed until adulthood65. The trigger of CVD is the
atherosclerosis, which involves an inflammatory
process during the atherogenesis with a continued and
substantial increase of inflammatory cytokines and
acute-phase reactant levels within the arterial wall65, 66.
Since CVD risk factors usually track from childhood to
adulthood67, a healthy lifestyle beginning in early ages
is the focus of public health strategies. 

Sedentary lifestyle has officially been recognized as
a major risk factor for CVD, being responsible for 6%
of the major CVD mortality, which makes inactivity
comparable to well-known risk factors such as smo -
king and obesity68. Information on the detrimental
effect of sedentariness (mainly sitting) on health is rela-
tively new, but there is compelling evidence for its key
role on CVD mortality, regardless of physical activi-
ty35. Since both physical activity and sedentary behav-
iours have been identified as crucial risk factors for
CVD mortality, public health interventions to (i) in-
crease physical activity and (ii) decrease sedentary be-
haviour in children and adolescents might have the po-
tential to provide health protection against future CVD. 

To date, there are a few studies that examined whether
regular physical activity influences the inflammatory
process in children and adolescents. The main findings in
such studies suggest that the total amount and intensity of
physical activity (i.e. light, moderate and vigorous inten-
sities) are not directly associated with inflammatory
markers in youth, but it would have a crucial indirect role
through increasing cardiorespiratory fitness and decreas-
ing body fat63,64,69,70. The majority of Spanish adults and
children do not engage in enough physical activity to be
beneficial for health47. Regarding the influence of seden-
tary behaviour on inflammation in these ages, nowadays
there is limited evidence to draw any conclusion. Overall,
some studies that used accelerometers for assessing
sedentary time found null associations with inflammato-
ry biomarkers in youth71,72. Also, there is some evidence
that high levels of television viewing might have an indi-
rect role on the inflammatory process in youth because
this behaviour is associated with unhealthy die tary pat-
terns71. Further longitudinal or clinical trials will provide
insights into the role of physical activity and sedentary
behaviour on inflammation in young people. 

The interrelationship between physical activity
and the immune system

It is well known that, together with skeletal muscle,
metabolic and cardiovascular systems, physical activity
also strongly modulates the immune system73-75. As a
consequence, people who perform some type of sport
regularly have been associated with less susceptibility
to infection compared with sedentary people. However,
while regular moderate exercise is very likely to be
associated with decreased susceptibility to infection, in-
tense exercise has been associated with symptoms of
transient immunodepression, leading to increased sus-
ceptibility to infection, especially in high competition
athletes74,76-78. Thus, as on the other physiological sys-
tems, the effects of exercise on the immune system also
depend on the frequency, intensity, and duration.
Nevertheless, there has been an excessive generaliza-
tion of the idea that, while moderate exercise is benefi-
cial, intense exercise is harmful for the immune system.
This general finding cannot be extended to the
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innate/inflammatory response mediated by phagocytes,
which can be stimulated even after intense sessions of
exercise. The reduction of the functional capacity of
lymphocytes in situations of excessive intense exercise
can induce a temporary immunosuppression that allows
microorganisms time to evade immunological recogni-
tion and become established, giving rise to infections in
athletes. Innate immune defences may play an impor-
tant role in the defence against infection of sportspeo-
ple, probably preventing the entry and maintenance of
the antigen in situations where the adaptive immune re-
sponse is depressed74. Indeed, the stimulation of the in-
nate/inflammatory responses during strenuous physical
activity might counterbalance the decreased lympho-
cyte activity, and this may be regarded as an adaptation
of this response to exercise-stress situations, in which
stress hormones and mediators are involved (fig. 6)79.

It is also necessary to take into account that while in-
nate and/or inflammatory responses are crucial in host
defence for healthy people, uncontrolled inflammatory
reactions may be responsible for the initiation and pro-
gression of autoimmune and inflammatory diseases.
Thus, many of the benefits induced by exercise have
been proposed to be mediated by the induction of an
anti-inflammatory response58,80. However, it is not for-
mally proven whether an induced anti-inflammatory
effect of exercise in healthy people, with an optimal in-
flammatory regulation could be beneficial for an opti-
mal regulation of homeostasis. Then, the potential anti-
inflammatory effects of exercise would be positive
only for those people with unhealthy high inflammato-
ry status58. In addition, while cellular oxidative stress is
dangerous for most of the cells, this process is neces-
sary for phagocytes in order to destroy pathogens, and
phagocytic cells also need a good balance between oxi -
dative and anti-oxidative mechanisms. From an im-

munophysiological perspective, anti-oxidant and anti-
inflammatory supplements make sense especially
when one physical activity induces excessive oxida-
tive/inflammatory response81.

In this context, physical exercise has been found to
improve the overall health of people suffering from
certain autoimmune diseases such as the case of chil-
dren with cystic fibrosis, who often have to be hospita -
lized because of acute exacerbation of their immune
system exhibiting respiratory symptoms. Therefore,
this is a powerful prognostic factor since aerobic fit-
ness is associated with lower risk of hospitalization in
children with cystic fibrosis, given that physical exer-
cise can reduce the decline in VO

2
peak that occurs in

these patients82.

Physical activity/exercise as a therapy

Cardiovascular diseases

Exercise training has been shown to exert a resto -
ring/improving effect on endothelial function83, which
is shown to be a risk factor for CVD. Longitudinal stu -
dies have shown that increased levels of physical activi-
ty reduce thrombosis-related cardiovascular events84.

Diabetes

A meta-analysis has demonstrated that exercise
training is associated with an overall 0.67% decline in
glycosylated hemoglobin levels. This reduction, de-
rived from the exercise, is similar to that reached by
treatment of oral antidiabetic drugs85.

A more recent meta-analysis of randomized control
trials has shown a significant decrease in triglycerides

Fig. 6.—The stimulation of
the innate/inflammatory res-
ponses during strenuous phy-
sical activity/exercise might
counterbalance the decreased
lymphocyte activity as an
adaptation of this response to
exercise-stress situations, in
which stress mediators are in-
volved.
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after exercise interventions but no effects were found
on total cholesterol, high-density lipoprotein choles-
terol or low-density lipoprotein cholesterol. A meta-
analysis was recently conducted on both the efficacy
and tolerability of polypills86 in 2,218 subjects (fig. 7).
The authors concluded that the polypills can reduce
blood pressure and lipids in comparison with a placebo
group and the differences found in both groups about
the tolerability of polypills were moderate. Therefore,
further studies are necessary to elucidate the status of
polypills in primary care and prevention strategies. 

Obesity 

With the aim of losing weight there are more and
more alternative programmes and therapies that in-
clude different types of exercise along with dietary

food products, specific diets, besides of surgical me -
thods, certain drugs and finally “miracle” type products.

However, it is important to highlight that thousands
of these supposed miracle products and exercises very
frequently show up in developed countries, claiming
any number of healthy advantages, although there is al-
ways a lack of scientific precision. Facing to the diffi-
culties found to lose weight the consumers still wonder
about the reasons and about the short period of success
if any. In this scene, the consumer should be helped by
health professionals to dispel any doubt about what
may be valid or under which circumstances these alter-
natives can be applied.

The most agreed explanation is the multifactorial
component of overweight/obesity, such it can be seen
at the following website: http://www.shiftn.com/obesi-
ty/Full-Map.html where many factors are involved,
such as: energy balance, individual, social or collective

Fig. 7.—Comparison on the
effects of the polypill vs. exer-
cise interventions on outco-
mes related to CDV risk using
data from meta-analyses42.
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psychological factors, individual and social factors of
physical activity, energy consumption, access to food
products, individual or collective physiological factors
(genetic, epigenetic, etc.). This is the reason why those
interventions available to combine a large group of fac-
tors are more sensible to achieve success.

Certainly, in the area of physical activity it is neces-
sary to further fight for achieving successful goals by
avoiding myths such as the use of abdominal exercise87

or vibration platforms88 to lose weight. Even the appa -
rently best classic cardiovascular exercise has been
evaluated and discredited in an interesting meta-analy-
sis showing that isolated cardiovascular exercise only
causes an average weight loss of 1.7 kg in 12 months89.

Aging

Moreover, regarding aging, physical activity has
been shown as a protective agent of healthy mental and
organic improvement, leading to an enhanced autono-
my situation and thus, contributes to attenuate aging
autonomic dysfunction and to the reduction of morbi -
dity and mortality81, 90.

Final remarks

Hydration status and physical activity/exercise are
very important concepts to work on to tackle inadequate
nutritional situations and promote well-being. Further
research studies are necessary regarding the measure-
ment of the hydration status and the binomial physical
activity/sedentariness as well as the doses of water in-
take supplied both by foods and beverages and the ideal
proportion of physical activity/sedentariness to achieve
the healthiest status by reducing disease risks.

In view of all the opinions expressed by the speakers
according to their knowledge, there was a consensus
about a guideline as a Decalogue with several advices
related both to hydration and physical activity/exercise
to achieve an adequate health status.

Decalogue: global recomendations to achieve an
adequate hydration and physical activity status to
avoid overweight/obesity consequences

Hydration

1. For the general population, intake of 2-2.5 litres
(L)/day of fluids, including water, infusions,
natural juices, soups and beverages, all of them
in moderation and variety.

2. For sportspeople, intake of adequate amounts of
liquids according to the training periods or du -
ring competitions (80-350 kcal/1,000 mL, of
which at least 75%, simple carbohydrates, e.g.
glucose), after training or competitions (300-

350 kcal/1,000 mL, of which at least 75%
should come from a mix of high glycemic load
carbohydrates such as glucose, sucrose, mal-
todextrins and fructose). 

3. In order to avoid hyponatremia, sportspeople
should drink beverages with appropriate
amounts of sodium (460-1,150 mg/L) between
0.6-1.2 L/hour in long-term sport activities. 

Food consumption

4. The dietary daily intake has to be balanced: 55-
60% of total carbohydrates from which 5-10%
should be simple carbohydrates; 30-35% fats as
long as 10% are monounsaturated fatty acids,
especially supplied by olive oil, 10% saturated
fatty acids and 10% polyunsaturated fatty acids;
and 10-12% protein, providing a high variety of
different foods but in moderate amounts (less is
more).

5. Consumption of 20-30 g/day fibre (including
legumes, natural cereals and 3 portions/day of
each vegetables and fruits) 

6. An appropriate food behaviour consisting of 4-6
meals during the day (breakfast, mid-day snack,
lunch, afternoon snack, dinner, after dinner
snack) in adequate amounts and at the appropria -
te times.

Physical activity, exercise and sedentary behaviours

7. 420 minutes of moderate to vigorous physical
activity per week for children and adolescents,
and at least 3 days per week of vigorous-intensi-
ty physical activity 

8. 150 minutes of moderate physical activity per
week or 75 minutes at vigorous intensity for
adults. Every minute of physical activity really
does count and intensity plays an important role
for health.

9. Sitting breaks every 30 minutes to avoid the
negative consequences for health associated
with prolonged sedentary behaviours.

Global remark

10. Globally, each person should find his/her own
energy balance to achieve a healthy and well-
being status through the establishment of an
adequate nutritional, hydration and physical ac-
tivity/inactivity status.
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ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO EN
ADOLESCENTES; UNA REVISION DE

LA LITERATURA

Resumen

Introducción: La anemia es una de las deficiencias nu-
tricionales más importantes que afecta a varios estratos
sociales y socioeconómicos. Es más frecuente en países en
vías de desarrollo, estando los niños y los adolescentes en
un riesgo significativamente mayor para padecer esta
afección.

Objetivo: Realizar una revisión bibliográfica sobre la
anemia ferropénica en la adolescencia como un problema
de salud pública y sobre los factores de riesgo que podrían
contribuir en las deficiencias nutricionales, la detención
del crecimiento y el desarrollo en este grupo de edad y po-
niendo el énfasis sobre la fisiopatología y las causas de la
anemia, los diferentes abordajes diagnósticos y sus carac-
terísticas clínicas, la prevención y el tratamiento. 

Metodología: Para este estudio, se consultaron las ba-
ses de datos LILACS-BIREME, SCIELO y PUBMED. Se
seleccionaron los trabajos científicos publicados en espa-
ñol, portugués o inglés entre 2000 y 2013 sobre la anemia
ferropénica. Se identificaron y evaluaron un total de 102
estudios publicados entre el 1º de enero de 2000 y el 30 de
junio de 2013.  Cuarenta y dos artículos que reunían los
criterios de inclusión (adolescentes con anemia) se selec-
cionaron para esta revisión.  Finalmente, se realizó un
análisis y se evaluaron los artículos de acuerdo con los ob-
jetivos del estudio. 

Resultados y discusión: Los estudios revisados mostra-
ron una prevalencia de anemia ferropénica cercana al 20
% en los adolescentes y describían los efectos deletéreos
de la anemia en este grupo.

Conclusión: Se requiere una acción preventiva con res-
pecto a la anemia ferropénica. Los profesionales sanita-
rios deberían ser conscientes de la necesidad de un diag-
nóstico, profilaxis y tratamiento precoces.

(Nutr Hosp. 2014;29:1240-1249)
DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7245

Palabras clave: Anemia ferropénica. Déficit de hierro.
Adolescente.

Abstract

Introduction: Anemia is one of the most important
nutritional deficiencies affecting various social and socio-
economic strata. It is more common in developing coun-
tries, with children and adolescents being at a signifi-
cantly higher risk for the condition.

Objective: To perform a literature review on iron defi-
ciency anemia in adolescence as a public health issue and
on the risk factors that may contribute towards nutri-
tional deficiencies, stunted growth and development in
this age group, emphasizing the physiopathology and
causes of anemia, the different diagnostic approaches,
and its clinical characteristics, prevention and treatment. 

Methodology: The LILACS-BIREME, SCIELO and
PUBMED databases were consulted for the study. Scien-
tific papers published in Spanish, Portuguese or English
between 2000 and 2013 on the subject of iron deficiency
anemia in adolescents were selected for inclusion. A total
of 102 studies published between January 1st, 2000 and
June 30th, 2013 were identified and evaluated. Forty-two
articles meeting the inclusion criterion (adolescents with
anemia) were selected for this review. Finally, an analysis
was conducted and the papers were evaluated in accor-
dance with the study objectives. 

Results and Discussion: The studies reviewed revealed
a prevalence of iron deficiency anemia of around 20% in
adolescents and described the harmful effects of anemia
in this age group.

Conclusion: Preventive action is required with respect
to iron deficiency anemia. Healthcare professionals
should be aware of the need for early diagnosis, prophy-
laxis and treatment.

(Nutr Hosp. 2014;29:1240-1249)
DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7245

Key words: Iron deficiency anemia. Iron deficiency. Ado-
lescent.
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Abbreviations

Hb: Hemoglobin.
HbA2: Hemoglobin A2.
Ht: Hematocrit.
MCV: Mean corpuscular volume.
RDW: Red cell distribution width.
WHO: World Health Organization.

Introduction

Anemia is a term given to a pathological process in
which erythrocyte hemoglobin (Hb), hematocrit (Ht) and
the concentration of red blood cells per unit of volume are
abnormally low compared to the peripheral blood para-
meters of a reference population. In normal individuals,
hematocrit and hemoglobin levels vary in accordance
with the phase of development of the individual, and as a
function of hormonal stimulation, environmental oxygen
pressure, age and gender1. The cut-off hemoglobin limits
established by the World Health Organization (WHO) to
define iron deficiency anemia are shown in table I.

Iron deficiency

The amount of iron in the body varies according to
weight, gender, hemoglobin level and the size of body
iron stores2. Iron deficiency is defined by a reduction in
ferritin levels that generally results from a diet in which
the bioavailability of iron is inadequate or from an in-
creased need for iron during a period of intense growth
(pregnancy, adolescence and infancy). Decreased fer-
ritin levels may also be the consequence of extensive
blood loss, either in hemorrhagic conditions or in cases
of occult bleeding3,4, or following inflammatory
processes caused by various chronic diseases.

Iron deficiency anemia

Iron deficiency anemia is the most advanced stage of
iron deficiency. It is characterized not only by low he-

moglobin and hematocrit levels but also by a reduction
or depletion of iron stores, by low serum iron levels and
decreased transferrin saturation5. In general, serum iron
levels decrease in the presence of acute and chronic in-
fections, extensive inflammatory processes, malignant
neoplasms, during menstruation and, principally, when
there is a prolonged deficit of iron in the diet. 6,7 High
levels, on the other hand, may be a consequence of iron
poisoning or may present during some types of he-
molytic anemia, hemochromatosis and sideroblastic
anemia6,7.

Iron is known to play an important role in the forma-
tion of hemoglobin, myoglobin and other heme pro-
teins. In the diet, iron is present in red meat, eggs, veg-
etables and grains. Its absorption depends largely on its
balance in the body. Commonly, around 10% of iron
intake is absorbed. Infants and children, particularly
schoolchildren, need iron-rich diets for their growth,
psychomotor development and intellectual capacity6.
Evidence that iron deficiency hampers psychomotor
development and cognitive function is attracting more
and more interest. These alterations are particularly
concerning, since they occur even in the presence of
relatively mild anemia (Hb levels <11 g/dl) and their
reversibility remains uncertain8,9.

Epidemiology

Anemia is considered the most common nutritional
deficiency worldwide and in 95% of cases it is associa -
ted with an iron-poor diet3, despite the fact that iron is
the second most abundant metal in the earth’s crust.
Anemia is more common in infants, in children of 3 to
6 years of age and in adolescents of 11 to 17 years of
age10,11, particularly those living in developing coun-
tries, constituting a serious public health issue3.

The World Health Organization estimates that
around two billion individuals worldwide, i.e. over
30% of the world’s population, are anemic, highligh -
ting the importance of anemia as a public health issue
in both developing and developed nations12,13. In deve -
loped countries, 4.3 to 20% of the population, depen -
ding on age and gender, are affected by iron deficiency
anemia, while in developing countries these figures
range from 30 to 48%13. Notwithstanding, few data are
currently available on the prevalence of iron deficiency
anemia in adolescents. Statistics published in the Uni -
ted States show iron deficiency prevalence rates of 9%
in girls of 12 to 15 years of age and 16% in girls aged
16-19 years. In boys, these rates are lower14.

A study conducted in Switzerland with teenagers
showed a prevalence of anemia of 14.5% in girls and
7.9% in boys15. In other European countries such as
Spain, Sweden and England, the prevalence of anemia
in adolescents has been reported to be around 4.0%16,17.
In developing countries, the situation is more serious.
In India, a prevalence of anemia of 45% has been re-
ported for teenage girls18. In Indonesia, prevalence
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Table I
Hemoglobin cut-off levels for diagnosing anemia,

in accordance with the 2001 World Health Organization
definitions

Age Group and Gender Hemoglobin (g/dl)

Children of 6 to 59 months (both sexes) 11.0
Children of 5 to 11 years (both sexes) 11.5
Children of 12 to 14 years (both sexes) 12.0
Non-pregnant women (> 15 years) 12.0
Pregnant women 11.0
Men (> 15 years) 13.0

Source: WHO, 20013
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rates were 26% and 11% for girls and boys, respective-
ly19. In Jamaica, anemia was identified in 25% of ado-
lescents of 12 to 15 years of age. 13 More recent studies
conducted in the city of Porto in Portugal revealed a
prevalence of anemia of 2.6% in adolescents, with that
rate being higher in girls (4.1%) compared to boys
(1.0%)20.

In Brazil, although a multicenter nationwide survey
has yet to be conducted, there is a consensus within the
scientific community that the prevalence of iron defi-
ciency anemia is high throughout the entire country, af-
fecting all social classes irrespective of the geographi-
cal region21, with an estimated rate of anemia of 20% in
adolescents22. Population-based studies in which the
prevalence of anemia is compared in urban and rural
areas show that the percentage of individuals with ane-
mia is much higher in rural areas. It is estimated that
around 50% of children in rural areas of Brazil have
iron deficiency anemia23, making this the most impor-
tant nutritional deficiency in rural compared to urban
areas of the country.

Risk factors for iron deficiency anemia

Adolescence is an important period of nutritional
vulnerability due to the increased nutritional demands
for growth and development during this phase. Iron re-
quirement is high because of intense growth and mus-
cle development, resulting in an increase in blood vo -
lume24. In adolescents, dietary iron intake may be poor
as the result of inadequate intake at this particular time
of life or the adolescent’s diet may have been iron-poor
since infancy; however, it is vital that there is an ade-
quate level of iron in the diet with sufficient bioavai -
lability to satisfy the body’s demands during this par-
ticular time of life24.

Another characteristic that is common among ado-
lescents refers to a change in dietary habits resulting
from peer influence, a need for self-affirmation within
the family or as the result of the behavioral or social
changes that teenagers face during this phase25. In this
context, food also serves as a vehicle that is used to
demonstrate feelings of rebelliousness and dissatisfac-
tion, particularly in families in which dialogue is la -
cking. In adolescence, eating disorders may include a
refusal to eat, excessive weight-loss diets and skipping
meals, all because of the undue importance given to
body image as a result of inappropriate advertising in
the media and the cult of ultrathin, often malnourished
models.

Another important aspect that should be taken into
consideration refers to the consequences of current
lifestyles, with increasing dependence on food that can
be prepared rapidly and simply. Fast food is potentially
harmful, since there are often important nutritional li -
mitations with this type of food, including its high
ener gy, fat and sodium content in conjunction with its
poor fiber, vitamin, calcium and iron content26. Conse-

quently, adolescents’ diets are often based on inade-
quate socioeconomic and sociocultural values, a dis-
torted body image, poor family eating habits, the finan-
cial situation of the family, food consumed outside the
home, the availability, ease and speed of food prepara-
tion and the influence of peers and of the media. Most
of these factors contribute to an iron-poor diet.

Factors that predispose to iron deficiency anemia

Iron deficiency anemia is the result of a protracted
imbalance between iron intake and demand2,3. A great
number of factors that predispose to iron deficiency
have been mentioned in the literature, particularly early
discontinuation of exclusive breastfeeding, lack of
iron-rich foods in the diet, frequent tea consumption,
prematurity, low birthweight, intrauterine growth res -
triction, twin pregnancies, perinatal bleeding, socioe-
conomic level, poor maternal schooling and poor basic
sanitation and life conditions2,11,27,28.

The most important factors determinin
iron deficiency anemia

1. An inadequate diet, with poor iron, micronutrient
and vitamin content, leading to an insufficient in-
take of nutrients such as iron, folic acid, vitamin
A, vitamin B12 and vitamin D29. Multiple mi-
cronutrient deficiencies are still common world-
wide and may be present at any age, hampering
both physical and cognitive development30.

2. The use of medication and food that inhibit iron
absorption, including antacids, aspirin, non-
steroidal anti-inflammatory drugs, and exces-
sive phytate, phosphate, oxalate and tannin in-
take29.

3. Overweight and obesity. The prevalence of
overweight and obesity has increased signifi-
cantly in children and adolescents and, in these
individuals, iron deficiency may be related to a
micronutrient-poor, calorie-rich diet, to a
greater need for iron that is associated with body
weight, to genetic factors and/or to sedentari-
ness31,32. Furthermore, overweight and obesity
lead to a continuous inflammatory process, in-
tensifying anemia and hampering treatment33.

4. Malnutrition, when, in addition to an inadequate
diet, there are other possible associated condi-
tions such as malabsorption syndrome and/or
excessive iron loss. In this context, these pa-
tients also have flattening or atrophy of the in-
testinal villi, hampering micronutrient absorp-
tion34,35.

5. Another group that merits particular attention
consists of adolescent athletes in whom the
prevalence of iron deficiency ranges from 5 to
7.5%. In addition, they are predisposed to deve -
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loping “sports anemia”. This type of anemia
appears to be associated with various factors in-
cluding dilutional pseudoanemia, mechanical
intravascular hemolysis and iron loss22,36,37.

6. Iron deficiency caused by blood loss resulting
from injury, accidents or blood donation (every
500 ml of blood donated per year results in the
loss of another 0.5 mg of iron/day)29.

7. Iron loss due to parasitosis of the gastrointesti-
nal tract (Entamoeba histolytica, Necator ame -
ricanus, Ascaris lumbricoides, Schistosoma
mansoni, Trichuris trichiura)38, esophagitis, an-
giodysplasia, telangiectasia, atrophic gastritis,
colitis, Helicobacter pylori infection, coeliac
disease39,40, inflammatory bowel disease, diver-
ticulosis, hemorrhoids, gastrectomy or gastro-
plasty (bariatric surgery), etc.41-45

8. Genitourinary iron loss of various etiologies46,
including paroxysmal nocturnal hemoglobi -
nuria and glomerulonephritis.

9. Pregnancy, childbirth and the use of intrauterine
devices.

10. Menarche and menstrual abnormalities in ado-
lescents, in combination with an inadequate
diet. Heavy menstrual bleeding is also a com-
mon cause of iron deficiency and iron deficien-
cy anemia in women of reproductive age. In
these cases, menstrual bleeding is moderate, but
chronically heavier than normal, causing a ne -
gative iron balance47,48. Iron deficiency anemia is
less common in adolescent boys than in girls
and this is explained by the physiological in-
crease in hemoglobin levels caused by sexual
maturation. Nonetheless, iron deficiency may
be higher in this age group due to blood volume
expansion and the increase in muscle mass38. On
the other hand, any increase in hemoglobin le -
vels that might be expected in girls is offset by
menstrual blood loss49,50. Other factors that may

increase the risk of anemia and iron deficiency
in girls include use of the intrauterine device,
pregnancy and also childbirth29,51.

11. The association between infection and anemia
remains controversial; however, the reduction
in hemoglobin levels during an infectious
process is presumed to be the result of impaired
iron release from the reticuloendothelial system
and a consequent reduction in the amount of
iron available for erythropoiesis51.

Table II lists the most important factors responsible
for iron deficiency anemia in adolescents.

The influence of hormones as a cause of anemia
in adolescence 

In adolescence, hemoglobin levels are admittedly
higher in males than in females because prostaglandins
(PGE) facilitate erythropoietic activity, both directly
(PGE 1) and via cyclic AMP (PGE 2). Androgens stimu -
late erythropoietin action by increasing or facilitating
its production in the erythroid stem cells. Conversely,
estrogens inhibit the effects of erythropoietin52. 

Due to changes in the nutritional requirements of
adolescents –at menarche in girls and as a result of the
hormonal changes at puberty in boys– hemoglobin le -
vels differ as a function of gender, age or stage of sexual
maturity12,53 (table I).

In women of reproductive age, menstrual bleeding
defines anemia, sometimes requiring daily oral iron
supplementation. Women in whom menstrual bleeding
is excessive, either with respect to the number of blee -
ding days or to the amount of flow and the occurrence
of menstrual clots, need to be monitored continuously
for as long as dysfunctional uterine bleeding is pre-
sent47,54, a period in which iron supplementation may in-
deed be required.

Table II
The most important factors contributing to iron deficiency anemia in adolescents

Causes Peculiarities

Iron-poor diet Inappropriate dietary habits

Medication/food Use of medication and foods that inhibit iron absorption

Overweight and obesity Iron requirements are higher as a function of weight and iron-poor food

Malnutrition Mucosal lesions of the duodenum prevent iron absorption

Iron deficiency associated with sporting activities “Sports anemia”

Acute or chronic blood loss, injury, blood donation Depletion caused by blood loss

Gastrointestinal tract disorders Parasitosis, peptic disease, H. pylori infection, inflammatory bowel disease,
coeliac disease, hemorrhoids, diverticulitis 

Genitourinary losses Paroxysmal nocturnal hemoglobinuria

Menarche and menstrual abnormalities Metrorrhagia

Pregnancy, childbirth and use of an intrauterine device 

Chronic and acute diseases
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The physiopathology of iron deficiency anemia

The most important protein as far as iron reserves are
concerned is ferritin, which is found in almost all the
cells of the body, iron reserves being situated principa -
lly in organs such as the spleen, liver and bone mar-
row55,56.

Serum ferritin level is the most accurate indicator of
body iron stores57.Plasma ferritin levels decrease when
there is a deficiency of iron that is not complicated by
another concomitant disease. This reduction in ferritin
occurs early, well before the abnormalities in hemoglo-
bin levels, serum iron levels or in erythrocyte size be-
come apparent. On the other hand, increased ferritin
levels may occur in the presence of infections, neo-
plasms in general, and in cases of leukemia, lym-
phoma, breast cancer, renal disease, rheumatoid arthri-
tis, hemochromatosis or hemosiderosis, as well as
following alcohol consumption55-57.

Serum ferritin, when used alone as a single parame-
ter, is not considered a good indicator of the nutritional
iron status of a population, since this measurement
does not provide all the information necessary on the
prevalence of anemia27,28. To reach a definitive diagno-
sis of iron deficiency anemia, in addition to performing
a full blood count (hemoglobin, hematocrit, red blood
cell count), ferritin and serum iron levels should be
measured27,58. Iron is essential for most living creatures,
since it plays a role in numerous vital processes ranging
from cell oxidative mechanisms to oxygen transport to
the tissues.

Iron homeostasis is regulated principally by iron ab-
sorption rather than excretion; therefore, serum iron
level reflects the balance between the amount of iron
absorbed and the amount used by the body55,56. Iron de-
ficiency develops gradually and progressively until
anemia is established57,59 (table III). The first stage of
anemia consists of iron depletion or a negative iron ba -
lance. It is characterized by a period of greater vulnera-
bility (affecting iron stores) and may progress slowly to
a more severe deficiency, with functional conse-
quences. As iron stores deplete, ferritin levels fall, with
iron values < 12 ng/ml corresponding to depleted iron
stores29.

The second stage, also referred to as “iron deficien-
cy”, is characterized by a phase of erythropoiesis. Iron
is depleted, but anemia is not yet present, although bio-
chemical abnormalities reflect its inability to produce
hemoglobin normally. The transferrin saturation index
is < 16% and there is an increase in red cell distribution
width (RDW) of more than 16% and a reduction in
mean corpuscular volume (MCV) < 80 fl, in the pre -
sence of populations of microcytic and hypochromic
erythrocytes2,4,29.

The third stage (iron deficiency anemia itself) is
characterized by a reduction in iron delivery to the
bone marrow, reducing both hemoglobin synthesis and
content in erythrocyte precursor cells. The damage in-
flicted on the body increases as the concentration of
available iron diminishes2,29.

Diagnostic approach

To diagnose iron deficiency anemia, a full blood
count must be performed and serum ferritin levels must
be measured57,58,60,61.

When iron is deficient, the body initially turns to its
iron stores, consequently depleting them. It is at this
stage that ferritin levels fall; however, there are no
functional abnormalities at this point. Next, serum iron
levels decrease, transferrin saturation diminishes and
iron-binding capacity increases; however, anemia is
not yet present. It is only when the negative iron ba -
lance persists that anemia develops or manifests it-
self29,51.

Diagnosis is based on three different aspects: a com-
plete history of the patient, focusing on possible signs
and symptoms; a detailed physical examination, also
taking the patient’s sexual maturation into considera-
tion; and laboratory tests.

In the majority of cases, the onset of anemia is insi -
dious, with symptoms appearing gradually. The princi-
pal symptoms are pallor, fatigue, dyspnea on exertion,
tachycardia, palpitations, physical debility, irritability,
anorexia, headache, paresthesia, retarded growth, pa -
pillary atrophy of the tongue, koilonychia, cheilitis,
swollen limbs, changes in appetite, mood changes,

Table III
Stages involved in the onset of iron deficiency

Stage 1 Stage 2 Stage 3
Depletion of iron stores Depletion of iron stores Depletion of iron stores

Hemoglobin Normal Normal Reduced
Mean corpuscular volume (MCV) Normal Normal Reduced
Serum iron levels Normal Reduced Reduced
Ferritin Reduced Reduced Reduced
Iron-binding capacity Normal Increased Increased
Free protoporphyrin Normal Normal Increased

Source: Brazil - Ministry of Health, UNICEF46.
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attention disorders and poor school performance62.
Less common symptoms associated with anemia in-
clude: major hemorrhage resulting from a range of dif-
ferent diseases or injuries that may lead to a state of
shock and acute anemia.

Adolescence is a period of profound physical and
psychological changes before adult life begins. There-
fore, pediatricians should be attentive to a variety of
physical, behavioral and social-related facets, in addi-
tion to the pathologies that tend to be characteristic of
this period of life.

Pubertal staging allows the physician to establish the
degree of maturity of his/her adolescent patient, to
make correlations between different puberty-related
phenomena, to estimate the probable time of menarche,
the time of the growth spurt and final height. In addi-
tion, it enables the doctor to offer the adolescent prior
guidance on the puberty-related events yet to come, to
provide advice on selecting the most appropriate spor -
ting activities for him/her, to interpret supplementary
tests correctly and to treat the pathologies associated
with puberty63.

Sexual maturity can be staged by evaluating the
breasts and pubic hair of girls and the external genitalia
and pubic hair of boys. Breasts and male genitals are
assessed in accordance with their size, shape and cha -
racteristics, while pubic hair is graded according to its
characteristics, quantity and distribution (tables IV and

V). Stage 1 always corresponds to pre-puberty and
stage 5 to the post-pubertal adult phase. Therefore,
stages 2, 3 and 4 characterize puberty. This classifica-
tion system is generally known as the Tanner scale1,63.

Clinical examination of the adolescent patient
should take the Tanner scale into consideration (tables
IV and V), remembering that the iron requirements of
the adolescent increase during the pubertal growth
spurt64. Peak growth occurs during Tanner stage 4
when there is extensive formation of muscle mass. In
girls, menarche occurs at Tanner stage 4, a time when
growth is already decelerating. During the first 2-3
years after menarche, menstrual cycles and bleeding
are generally irregular due to the immaturity of the hy-
pothalamic-pituitary-adrenal axis, with consequent
iron loss62. 

The nutritional status of adolescents is important and
should be evaluated according to their body mass index
(BMI) and sexual maturation index65 to enable timely
identification of any nutritional disorders. Nutritional
status should be evaluated systematically.

The initial laboratory workup for anemia consists of
a complete blood count and reticulocyte count. An ery-
throcyte count of < 3.9 million/ml, together with hemo-
globin levels < 12 g/dl in adolescent girls or < 12.5 g/dl
in boys and hematocrit < 33%, confirms the hypothesis
of anemia. In addition to these tests, red blood cell in-
dices such as low MCV, increased coefficient of varia-

Iron deficiency in adolescents;
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Table IV
Pubertal staging (boys): testicular volume (G) and pubic hair (P)

External genitalia (boys)

G1 Prepubertal.
G2 Enlargement of scrotum and testes; scrotum skin reddens and changes in texture; slight or no increase in the size of the penis.
G3 Enlargement of penis (length at first); further growth of testes.
G4 Increased size of penis with growth in breadth and development of glans; testes and scrotum larger; scrotum skin darker.
G5 Adult genitalia.

Pubic hair (both sexes)

P1 Prepubertal (presence of velus hair similar to abdominal wall).
P2 Sparse growth of long, slightly pigmented hair, straight or curled, at base of penis or along labia.
P3 Darker, courser and more curled hair, spreading sparsely over junction of pubes.
P4 Hair adult in type, but covering smaller area than in adult; no spread to medial surface of thighs.
P5 Adult in quantity and distribution, spreading to internal surface of the thighs. 
P6 Spreading upwards over the pubis.

Table V
Pubertal staging (girls): breasts (B)

Breasts (girls)

B1 Prepubertal.
B2 Breast bud stage with elevation of breast and papilla; enlargement of areola.
B3 Further enlargement of breast and areola; no separation of their contour. 
B4 Areola and papilla form a secondary mound above level of breast.
B5 Mature stage: projection of papilla only, related to recession of areola.
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tion of RDW and reticulocytopenia (< 0.5%) are sug-
gestive of iron deficiency37,66.

When iron deficiency is suspected, total body iron
stores should be quantified. Alterations in serum iron
levels are only detectable when iron stores have al-
ready been depleted. Levels of < 30 mcg/dl are indica-
tive of low transferrin, an index with high sensitivity
for iron deficiency whenever < 16%. Total iron-bin -
ding capacity and free erythrocyte protoporphyrin are
above normal in the presence of iron deficiency67,68.

Ferritin is the earliest indicator of iron deficiency
and the one with highest specificity when levels are <
12 ng/ml68,69 or < 15 ng/ml in adolescents3. Neverthe-
less, in infectious, inflammatory or malignant states,
ferritin levels may be high, since it is an acute-phase
reactant67,68.

Therefore, although all these tests are useful, no sin-
gle test is acceptable alone for a diagnosis of iron defi-
ciency and, whenever possible, ferritin measurement
should be given priority among the iron store markers.

Various other tests may help lead to a diagnosis of
anemia, including iron-binding capacity, transferrin sa -
turation, free erythrocyte protoporphyrin, transferrin re-
ceptors and also bone marrow testing, which, although
useful for establishing a diagnosis of iron deficiency
anemia, is only used when diagnosis proves difficult
and all other methods have already been attempted70,71.

Evaluation of the gastrointestinal tract in patients with
iron deficiency anemia

Evaluation of the gastrointestinal tract forms an inte-
gral and obligatory part of the investigation of any pa-
tient of any age with iron deficiency anemia. The prin-
cipal tests used to investigate the digestive tract are a
fecal occult blood test, upper gastrointestinal en-
doscopy and colonoscopy. In the case of patients
whose results are normal in all of these tests, others
such as labeled erythrocyte scintigraphy, angiography
and capsule endoscopy may be performed5,8,11. It is im-
portant to bear in mind that iron refractory iron defi-
ciency anemia may occur as a symptom of coeliac dis-
ease. It should also be remembered that anemia may
occur in patients with gastroesophageal reflux disease,
in food allergies and in inflammatory bowel disease.

Although the finding of upper digestive tract abnor-
malities at endoscopy is common and includes
esophagitis, gastritis and hiatus hernia, in many cases,
these conditions do not, on their own, explain the pre -
sence of iron deficiency. On the other hand,
colonoscopy may reveal infectious or inflammatory
processes, polyps or neoplastic causes8.

It is important to confirm the patient’s clinical histo-
ry, verifying whether he/she is in use of acetylsalicylic
acid, anti-inflammatory drugs or anticoagulants, and
whether they have a history of abnormal bleeding so
that a possible diagnosis of coagulopathy (for example,
von Willebrand disease) can be investigated29,51.

Differential diagnosis of microcytic anemia

The most important differential diagnosis in patients
with iron deficiency anemia is beta-thalassemia minor.
In beta-thalassemia minor, red blood cell count is either
normal or elevated, RDW is < 18% and there is an in-
crease in hemoglobin A2 (HbA2)70.

When thalassemia minor is associated with iron defi-
ciency anemia, HbA2 measurement is affected and le -
vels are lower. Therefore, if this association is suspec -
ted, total body iron stores should be corrected prior to
measuring HbA2. Serum ferritin < 12 ng/ml practically
confirms iron deficiency anemia, whereas values > 100
ng/ml essentially exclude this diagnosis even in the
presence of an inflammatory condition or liver disease.

Another differential diagnosis for iron deficiency
anemia is anemia of chronic disease. In this situation,
hemoglobin values normally fluctuate between 9 and
11 g/dl. In general, this type of anemia is asymptomatic
or oligosymptomatic and is associated with the pre -
sence of an inflammatory or infectious disease or with
neoplasia. Usually, it is a normochromic and normo-
cytic form of anemia; however, it may be microcytic
and hypochromic. Serum iron levels and transferrin
saturation are low; nevertheless, ferritin is normal or
ele vated, with normal or high levels of iron in bone
marrow5,11,31,36.

Prevention

Prevention of iron deficiency anemia should be
based on four approaches:

1. Nutritional counseling aimed at improving the
quality of the diet. Breastfeeding should be en-
couraged;

2. Iron supplementation therapy;
3. Fortification of food;
4. Infection control.

Providing dietary counseling is fundamental and it is
important to explain that the bioavailability of iron ob-
tained from meat (red or white meat) is greater. In addi-
tion to meat, individuals should be encouraged to con-
sume citric fruits, vegetables and legumes and be
warned to avoid sodas, tea, coffee, excessive amounts
of milk, and cereals that reduce iron absorption51. 

Primary prevention of iron deficiency in adolescents
is not recommended. Some investigators defend the
prescription of iron supplements to adolescents as se -
condary prevention due to the high prevalence of iron
deficiency in this population, particularly in girls69 and
in athletic teenagers. The American Academy of Pe -
diatrics recommends that adolescent girls should be fo -
llowed up annually after menarche and boys should be
monitored during their growth spurt to identify anemia.

In Brazil, the Ministry of Health decreed that all
wheat and corn flour produced from July 2004 onwards
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should be supplemented with iron52. Other foods such
as milk are also fortified with iron, which helps to pre-
vent anemia72. 

Therefore, bearing in mind the differences of opin-
ion with respect to the prevention of iron deficiency
anemia in adolescents, this decision should be indivi -
dualized in accordance with the risk factors present in
this population, which include low socioeconomic sta-
tus, malnutrition, obesity, intense physical activity, an
iron-poor diet, chronic disease or a history of menstrual
blood loss > 80 ml/month. Adolescents in these cate-
gories should be screened and a full blood count and
ferritin measurement should be performed73,74.

Treatment

Forms of iron supplementation and its benefits

Iron deficiency and its many consequences can be
corrected simply, cheaply and effectively. The most
common approach is to provide iron supplements to
pregnant and breastfeeding women and to breastfee -
ding infants within a primary healthcare program. De-
spite the confirmed efficacy of these programs, their
effectiveness is sometimes very low. The principal ob-
jective of dietary interventions is to increase the body’s
iron stores75. 

Supplementation therapy

Iron supplements should be prescribed to all patients
with a diagnosis of anemia, since dietary changes alone
are unable to correct iron deficiency anemia. Oral su -
pplementation is the modality of choice, with parenter-
al administration being reserved for patients unable to
tolerate oral supplements75.

Iron salts (ferrous sulfate, fumarate and gluconate)
are highly bioavailable, rapidly absorbed and inexpen-
sive. Since absorption of these salts is hampered by
food, they should be taken one hour before meals. On
the other hand, they may provoke gastrointestinal side
effects such as diarrhea, epigastric pain, nausea and
constipation51.

Therapies with ferrous salts and iron chelates are
effective and cause few side effects. Furthermore, their
absorption is unaffected by food; therefore, they can be
taken either fasting or during meals. Their major draw-
back is cost.

The treatment dose depends on the severity of the
anemia. For infants, the recommended dose is 4-5
mg/kg/day of elemental iron. For adolescents and
adults, the dose is 60 mg of elemental iron twice a day
in the case of moderate anemia76. Treatment should re-
sult in an increase in hemoglobin levels of 1.0 g/dl in a
month. After hemoglobin levels return to normal, treat-
ment should be maintained using the same dose for at
least 4-8 weeks so as to replenish the body’s iron

stores51. Blood transfusions are rarely required and are
restricted to severe cases in which there is a significant
loss of blood and a risk of cardiac decompensation51.
Iron-fortified foods are important and several studies
have been published showing their effectiveness77,78.

Controlling infections is important, since iron is also
reduced in chronic diseases and this may result in an 
erroneous diagnosis of iron deficiency anemia. Gas-
trointestinal and respiratory tract infections are known
to predispose to a depletion of iron stores in the body
due to diminished hemoglobin production and iron ab-
sorption70,79.

Conclusion

In view of the magnitude of this problem and the
number of risk factors involved, urgent and systematic
measures need to be taken to prevent and treat iron de-
ficiency anemia in adolescents.

Iron deficiency anemia is common worldwide. It is
estimated that 25% of the population is affected by iron
deficiency and the most common groups affected are
children of 4-24 months of age, schoolchildren, adoles-
cent girls, and pregnant and breastfeeding women80.
Studies show a high prevalence of around 20% of iron
deficiency anemia in adolescents81.

Fortifying food with iron is the most effective mea-
sure for combatting iron deficiency in a population,
since this strategy extends to all socioeconomic groups.
The use of fortified milk formulas has contributed to-
wards a decline in iron deficiency in infants of various
countries. In Brazil, the most extensive experience has
been with the use of fortified milk, in powdered or li -
quid form, with results that have proven satisfactory
both for the prevention and treatment of anemia77,80.

Iron deficiency anemia remains a major public
health issue in Brazil despite all the knowledge avai -
lable on intervention measures. Various research stu -
dies have published excellent results with the establish-
ment of preventive measures or treatment such as
iron-fortified foods and iron supplements, measures
that should always be implemented in conjunction with
dietary counseling20,82.

The ideal strategy is to treat prophylactically and to
recognize those individuals at risk of developing ane-
mia as early as possible to prevent onset of the disease
and its complications. Therefore, educating healthcare
professionals to implement preventive strategies, to
treat infections and to detect iron deficiency and ane-
mia at an early stage is vital50.

Few population-based studies have been conducted
in Brazil specifically on iron deficiency anemia in ado-
lescents; therefore, there is a need for a greater in-depth
analysis of dietary habits and anemia in this age group
in the different geographical regions of the country.

Iron deficiency in adolescents;
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ACCELEROMETER DESCRIPTION AS
A METHOD TO ASSESS PHYSICAL ACTIVITY IN

DIFFERENT PERIODS OF LIFE; SYSTEMATIC
REVIEW

Abstract

Introduction: The accelerometer is shown as one of the
most accurate techniques in recording and saving the
amount and level of physical activity, by each person in a
given period of time. 

Aims: This review aims to describe and analyze the
main items that use this method to assess physical acti-
vity. 

Methods: The review articles were identified through
the following specialized Internet browser: SCOPUS,
PUBMED, GOOGLE SCHOLAR, those were selected
for inclusion with a total of 56 items. The validity of the
articles was given by the degree of evidence demonstrated
by describing the recommendations and the applicability
to our context. This review has considered studies evalua-
ting physical activity through accelerometers. 

Results: The results show that this method can be used
in ages 3 to 90 years. It can also be used in subjects with
overweight/obesity, articulation injuries, Down
syndrome (just children), autism and people with psycho-
logical problems. Studies in pregnant women show satis-
factory results. 

Conclusion: The literature reviewed provides the acce-
lerometer as a reliable and effective method to assess
physical activity.

(Nutr Hosp. 2014;29:1250-1261)
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Resumen

Introducción: La acelerometría, se muestra como una
de las técnicas más fiables, en el registro y almacenamien-
to de la cantidad y el nivel de actividad física, realizada
por cada persona y en un periodo de tiempo determinado.

Objetivo: Esta revisión tiene como objetivo describir y
analizar los principales artículos que utilizan este método
para valorar la actividad física. 

Método: Los artículos seleccionados para ser incluidos
en esta revisión se identificaron a través de los siguientes
motores de búsqueda especializados: SCOPUS, PUB-
MED, GOOGLE SCHOLAR; con un total de 56 artícu-
los. La validez de los artículos estuvo dada por el grado de
evidencias demostrado, por las recomendaciones que des-
criben y por la aplicabilidad a nuestro contexto. Esta revi-
sión ha considerado los estudios que evalúan la actividad
física a través de acelerómetros. 

Resultados: Los resultados demuestran que este méto-
do se puede utilizar en edades comprendidas entre 3 y 90
años. También se puede utilizar en personas con sobrepe-
so/obesidad, con lesiones articulares, niños con síndrome
de Down, autistas, así como personas con problemas psi-
cológicos. Los estudios en mujeres embarazadas mues-
tran datos fiables. 

Conclusión: La literatura analizada establece la acele-
rometría como un método eficaz para valorar la actividad
física.

(Nutr Hosp. 2014;29:1250-1261)
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Introducción

Para evaluar la actividad física existen numerosos
instrumentos en la práctica empírica; sin embargo, para
medirla a diario o durante un tiempo prolongado, la
cuestión se hace más compleja. Para ello, existen cues-
tionarios y diarios de anotaciones sobre la actividad fí-
sica que ofrecen una estimación subjetiva de la canti-
dad que practica una persona en periodos de tiempo
concretos. En este ámbito, la acelerometría se muestra
como una de las técnicas más fiables en el registro y al-
macenamiento de la cantidad y el nivel de actividad fí-
sica realizada por cada persona y en un periodo de
tiempo determinado27,42.

El acelerómetro es un monitor que mide la acelera-
ción que lleva a cabo una persona cuando se mueve.
Puede ser uniaxial o triaxial, según mida las aceleracio-
nes en una sola dirección (vertical) o lo haga en tres di-
recciones (antero-posterior, medio-lateral y longitudi-
nal)29. Se mide en cuentas por minuto que luego se
trasladan a METs o su equivalente metabólico, consi-
derándose como la tasa metabólica en reposo estándar
(MET). Las mediciones pueden oscilar desde 1 a 18
METs, en función de la intensidad de la actividad físi-
ca28. Las dimensiones de los acelerómetros son peque-
ñas (3,8 cm × 3,7 cm × 1,8 cm y 27 g aprox.)1. Debe co-
locarse en la parte baja de la espalda y sujeta con una
cinta elástica. El periodo de medición medio debe ser
de 7 días para obtener valores fiables. El sujeto debe
llevarlo puesto en todo momento, excepto cuando
duerme o efectúa actividades acuáticas. Los datos se
descargan en un ordenador mediante el software del fa-
bricante y posteriormente se analizan para obtener los
resultados. Se excluyen del análisis los episodios de 20
minutos continuos con recuentos de intensidad 0, con-
siderando estos períodos, el tiempo sin desgaste. En la
tabla I se recoge la clasificación de los diferentes nive-
les de intensidad medidos por los acelerómetros17,26,30,31.

Existen tres ecuaciones para medir el gasto energéti-
co a través de los acelerómetros y se describen en Trost
y cols.36 (AC- Trost), Freedson y cols.37 (AC- Freedson)
y Ekelund y cols.38 (AC- Ekelund). Las ecuaciones de
predicción del gasto energético utilizadas son las si-
guientes (peso [ kg], edad [años] , género [hombre = 0;
mujer = 1]) :

AC- Trost: kcal / min = -2,23 + (0,0008 × cuentas por
minuto) + (0,08 × peso).

AC- Freedson: MET = 2,757 + (0,0015 × cuentas por
minuto) - (0,08957 × edad) - (0,000038 × cuentas por

minuto × edad).

AC- Ekelund : kcal / día = (-380,9 × género) + (1.177 ×
cuentas por minuto) + (21.1 × peso) + 7061.

Estos dispositivos se usan para cuantificar la actividad
física en toda una serie de poblaciones, tales como los que
envejecen, los sedentarios, los enfermos y convalecien-
tes, los niños y los adolescentes. También se pueden utili-
zar con deportistas, en equipo o individuales3,34,35,43-46.

En poblaciones con autismo y síndrome de down
también se han encontrado datos fiables de actividad fí-
sica medida a través de acelerometría10,52-54.

Objetivo

El objetivo de la presente revisión es resumir y anali-
zar los principales estudios que utilizan el acelerómetro
como instrumento para medir la actividad física.

Metodología

Diseño

El diseño utilizado en este estudio se basa en la revi-
sión sistemática.

Selección de los estudios y estrategia de búsqueda

Los artículos de la presente revisión se identificaron
a través de la búsqueda automatizada en la base de da-
tos de los sistemas referativos PUBMED y Google
Scholar. La revisión se efectuó entre los meses de abril
y diciembre del año 2013.

Los descriptores o palabras clave de búsqueda que se
utilizaron fueron los siguientes: acelerómetro, acelero-
metría, actividad física, ejercicio físico y deporte. Estos
términos también se utilizaron en inglés: accelerome-
ter, accelerometry, physical activity, exercise and
sport. Para la utilización correcta de la terminología se
consultó la edición 2013 de los descriptores en ciencias
de la salud en la siguiente página web: http://decs.
bvs.br/E/homepagee.htm

Descripción del acelerómetro como
método para valorar la actividad físicas
en los diferentes períodos de la vida
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Tabla I
Niveles de intensidad de la actividad física, según acelerometría32,33

Intensidad Gasto calórico (kcal kg-1. min-1) METs Cuentas por min Ejemplo

Sedentaria Menos de 0,01 Menos de 1,5 Menos de 100 Sentarse, tumbarse, viajar en coche.
Leve 0,01-0,04 1,5-3,0 100-1500 Andar a menos de 3,2 km/h, Juegos de calentamiento
Moderada 0,04-0,10 3,0-6,0 1.500-6.500 Andar a más de 3,2 km/h, juegos aeróbicos
Vigorosa Más de 10,0 Más de 6,0 Más de 6.500 Correr, juegos anaeróbicos
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Para la búsqueda de bibliografía se utilizaron los si-
guientes métodos: 

– Análisis de documentos, lo que permitió extraer la
información más relevante y separarla en sus ele-
mentos constituyentes.

– Síntesis de la información, que hizo posible la or-
denación y la combinación de la información ex-
tractada, así como una evaluación comparativa.

– Concluida la búsqueda, se estableció una selec-
ción de los artículos que quedaron incluidos en la
revisión. Para ello fue preciso considerar la utili-
dad y la relevancia del tema estudiado y la credibi-
lidad o experiencia de los autores en la temática.
También se analizó y se incluyó en el resumen la
aplicabilidad de los resultados al tema de estudio. 

El resultado del proceso de búsqueda permitió selec-
cionar 44 estudios que cumplieron con los criterios de
selección. Seguidamente, tuvo lugar la lectura crítica
de todo el documento.

La validez de los artículos seleccionados estuvo da-
da por el grado de evidencias demostrado, por las reco-
mendaciones del artículo y por la aplicabilidad a nues-
tro contexto. La búsqueda se llevó a cabo por los
autores de la investigación.

Resultados

Se evaluaron 44 artículos que cumplieron los crite-
rios de selección. Del total, 37 estaban en idioma inglés
y 7 en español. El análisis de la distribución geográfica
pone de manifiesto la utilización del acelerómetro por
parte de la comunidad científica como método de me-
dición de la actividad física.

Resumiendo los principales artículos seleccionados
para esta revisión se establece que los acelerómetros
son un método fiable de medición del nivel de actividad
física. Se puede utilizar en edades entre 3 y 90 años con
resultados satisfactorios. En la tabla II se pueden ver los
artículos más relevantes incluidos en esta revisión.

Tabla II
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Arvidsson y cols. 2011

Blaes y cols. 2011

Bradley y cols. 2011

Malmö (Suecia)

Lille (Francia)

Arizona (Estados
Unidos)

14 niños con sobrepeso
y 11 niños con nor-
mopeso.

361 niños

801 niños (9-15 años)

Investigar la capacidad
de los acelerómetros
para evaluar la activi-
dad física de intensidad
y el número de pasos al
caminar, en niños nor-
mopeso en compara-
ción con los niños con
sobrepeso.

Investigar los cambios
en el tiempo dedicado a
una actividad física
leve, moderada, vi -
gorosa y muy alta, des-
de la infancia hasta la
adolescencia, según
edad y sexo, cuando se
mide con acelerómetros
de alta frecuencia.

Este estudio se centra
en los factores fami -
liares asociados a la tasa
de disminución de la ac-
tividad física, medida
objetivamente
(acelerometría) durante
la mitad de la infancia y
la adolescencia.

Los acelerómetros
tienen una gran capaci-
dad para evaluar la in-
tensidad de la actividad
física, y pueden ser uti-
lizados para comparar
la actividad física entre
los niños con normope-
so y sobrepeso.

Se aprecia una disminu-
ción de la actividad físi-
ca de moderada a muy
alta en la adolescencia
respecto a la niñez y un
aumento de la actividad
física de baja intensi-
dad. En los días lectivos
se produce un aumento
de la actividad física
moderada a vigorosa
res pecto a los días fes-
tivos.

Los procesos de crianza
de los hijos, así como el
nivel de actividad física
de los  padres,
mostraron importantes
asociaciones con los
niveles de actividad
física moderada
O vigorosa (AFMV) a
los nueve años y la tasa
lineal de disminución
de la AFMV entre los 9
y los 15 años.
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Tabla II (cont.)
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Boyd y cols. 2011

Ceroni y cols. 2011

Colley y cols. 2011

Fisher y cols. 2011

Gemmill y cols. 2011

Melbourne (Australia)

Ginebra (Suiza)

Ontario (Canadá)

Londres (Reino Unido)

Nueva Jersey (Estados
Unidos)

8 acelerómetros conec-
tados a una máquina de
pruebas hidráulicas y 10
jugadores de fútbol
americano con 2 ace -
lerómetros cada uno.

220 adolescentes:
50 con fracturas en ex-
tremidades superiores,
50 con fracturas en ex-
tremidades inferiores y
120 sanos.

1608 niños/as (6-19
años).

280 niños (8-10 años)

201 sujetos (65 años)

Evaluó la fiabilidad de
los acelerómetros tria -
xiales como una medida
de la actividad física en
deportes de equipo.

El propósito de este es-
tudio fue cuantificar la
reducción de la activi-
dad física en los adoles-
centes con fracturas de
extremidades durante el
período de inmovi-
lización con yeso en
comparación con con-
troles sanos.

Proporcionó estima-
ciones actuales de los
niveles de actividad
física medida con ace -
lerómetros de niños
canadienses de 6 a 19
años.

En este estudio se ex-
aminó la hipótesis de
que el aumento de peso
durante un año en niños
de 8-10 años de edad
sería mejor evaluado a
través de la actividad
física moderada y vi -
gorosa semanal, que con
la actividad física total o
la conducta sedentaria.

Se examinaron los efec-
tos del envejecimiento
sobre la salud física y
cognitiva. Y si limita la
capacidad de adhesión a
un protocolo a través
del acelerómetro.

La fiabilidad de los
acelerómetros es acep -
table tanto dentro como
entre los dispositivos
bajo condiciones con-
troladas de laboratorio,
y entre los dispositivos
durante las pruebas de
campo. Pueden ser con
seguridad utilizados co-
mo una herramienta
fiable para medir la ac-
tividad física en de-
portes de equipo.

La actividad física me-
dida por el acelerómetro
es un instrumento útil y
válido para evaluar la
disminución de los
niveles de actividad
física de adolescentes
con fracturas de extre -
midades.

Se estima que el 9% de
los chicos y el 4% de las
niñas acumulan 60 min-
utos de moderada a vi -
gorosa actividad física
por lo menos 6 días a la
semana. Así pues los
niveles de actividad
física son muy bajos en
los niños y niñas cana-
dienses.

La actividad física mo -
derada/vigorosa se aso-
ció significativamente
con el seguimiento del
índice de masa corpo-
ral, por lo que es un pre-
dictor fiable.

Este estudio encontró
que algunas medidas de
funcionamiento físico y
cognitivo son los
mejores predictores de
la adhesión a un progra-
ma de actividad física
con acelerómetros.
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Tabla II (cont.)
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Hart y cols. 2011

Hawking y cols. 2014

Hilland y cols. 2011

Kawahara y cols. 2011

Martínez-Gómez y cols.
2009

Matute-Llorente y cols.
201351

Phoenix
(Estados Unidos)

Amherst (Estados
Unidos)

Liverpool (Reino Unido)

Tsukuba (Japón)

Madrid (España)

Zaragoza (España)

52 hombres y mujeres
(69,3 ± 7,4 años)

294 embarazadas

299 adolescentes
(12-14 años)

29 niños (5-6 años)

61 adolescentes
(12-16 años)

42 adolescentes (27 con
síndrome de Down).

En este trabajo se valoró
el número de días nece-
sarios para predecir la
actividad física habitual
y la conducta sedentaria,
a través de podómetro,
acelerómetro y el re -
gistro de la actividad
física diaria.

El propósito de este es-
tudio fue evaluar la aso-
ciación entre la activi-
dad física en mujeres
embarazadas, la con-
ducta sedentaria y la
proteína C Reactiva.

En este estudio se aso-
ciaron los niveles de ac-
tividad física con lo
siguiente: característi-
cas demográficas, com-
posición corporal, de-
sarrollo escolar y
educación física.

La tasa de inhalación
diaria, el tiempo dedica-
do al sedentarismo y los
niveles de
actividad física modera-
da/vigorosa se esti-
maron a partir de las
mediciones con ace -
lerómetros.

El objetivo de este estu-
dio fue evaluar el grado
de acuerdo entre el ace -
lerómetro ActiGraph y
el diario de Bouchard
para estimar el gasto
energético (GE).

Comprobaron si los
adolescentes con sín-
drome de Down (SD)
cumplían las guías de
actividad física (AF) y
evaluaron la relación
entre AF y la condición
cardiorrespiratoria.

Más de 7 días de re -
gistro del acelerómetro
se necesitan para deter-
minar el comportamien-
to típico del sedentaris-
mo, respecto al nivel de
la actividad física en es-
ta población de adultos
mayores.

La actividad física me-
dida objetivamente con
una intensidad leve
tiene un efecto protector
en la proteína C reactiva
entre las mujeres en el
segundo trimestre del
embarazo.

Los varones realizan
más actividad física que
las mujeres y se encon-
traron asociaciones po -
sitivas entre las varia -
bles estudiadas y los
niveles de actividad
física. Se debe mejorar
la promoción de la ac-
tividad física, haciendo
hincapié en la diferen-
cia entre los sexos.

Describen los autores
que los fines de semana
deben ser incluidos en
las mediciones de los
acelerómetros, porque
se encontraron diferen-
cias significativas entre
los niveles de actividad
física respecto a los días
entre semana.

El diario de Bouchard y
el ActiGraph mostraron
correlaciones altas, una
concordancia moderada
y amplias diferencias a
la hora de estimar el GE
en un grupo de adoles-
centes españoles.

Ningún grupo alcanzó
60 minutos de actividad
física moderada
diaria.
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Tabla II (cont.)
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Ojiambo y cols. 2011

Ottevaere y cols. 2011

Pan y cols. 2011

Philips y cols. 201148

Rittenhouse y cols. 2011

Glasgow (Reino Unido)

Gante (Bélgica)

Kaohsiung (Taiwán)

Cambridge
(United Kingdom)

Oklahoma
(Estados Unidos)

86 niños (45/41
niños/niñas, 7 ± 2 años).

2018 adolescentes
(46% hombres)

19 estudiantes con
trastorno del espectro
autista y 76 sin ningún
trastorno.

152 discapacitados in -
telectuales (12-70 años)

12 niños con peso nor-
mal y 12 niños con ries-
go de sobrepeso (8-12
años)

En este estudio se deter-
minaron los efectos de
la elección de la época y
los puntos de corte en la
evaluación de la activi-
dad física y el seden-
tarismo con aceleróme -
tros. Definir el tiempo
de uso necesario del
acelerómetro para lo-
grar datos fiables de los
niños.

El objetivo de este estu-
dio fue comparar los
datos obtenidos a partir
de un cuestionario auto-
administrado de activi-
dad física con los datos
de los acelerómetros y
el volumen de oxígeno
máximo (VO2max).

Este estudio examinó
las correlaciones poten-
ciales que pueden in-
fluir en la actividad físi-
ca de los adolescentes
con trastornos del es-
pectro autista (TEA)
con el uso del acel-
erómetro.

Investigaron, utilizando
acelerómetros , los
niveles de la actividad
física llevados a cabo
por personas con dis-
capacidad intelectual
con y sin síndrome de
Down.

El propósito de este es-
tudio fue determinar la
cantidad de actividad
física y el sedentarismo
en niños con peso nor-
mal y niños con riesgo
de sobrepeso, cuando
está solo, con un com-
pañero de similar peso y
con un compañero de
distinto peso.

Elección de la época y
punto de corte. Influyó
significativamente en la
clasificación del tiempo
sedentario y la actividad
física moderada/vi -
gorosa El tiempo nece-
sario para lograr una
medición fiable de la
actividad física es de
7,4-8,5 días.

El tiempo dedicado a la
actividad física modera-
da fue mayor en el cues-
tionario que en los ace -
lerómetros, mientras en
la actividad física vi -
gorosa eran similares.

Los resultados
mostraron que los alum-
nos con TEA eran
menos activos física-
mente que sus com-
pañeros. La actividad
física se relaciona posi-
tivamente con la inter-
acción social con sus
pares y la actividad físi-
ca moderada a vigorosa
dependía del contenido,
el entorno físico y el
profesor.

Los individuos con dis-
capacidad intelectual,
especialmente aquellos
con síndrome de Down,
pueden estar en riesgo
de desarrollar enfer-
medades asociadas con
la falta de actividad físi-
ca.

Emparejados con un
compañero de peso si -
milar o diferente. No se
encontraron diferencias
significativas entre los
grupos. Un compañero
desconocido tiene un
efecto positivo sobre el
comportamiento de los
niños con riesgo de so-
brepeso al realizar ac-
tividad física.
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Tabla II (cont.)
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Ruiz y cols. 2011

Ruiz y cols. 2011

Sharpe y cols. 2011

Silva y cols. 2011

Sirard y cols. 2011

Nashville
(Estados Unidos)

Granada (España)

Carolina del sur
(Estados Unidos)

Oporto (Portugal)

Minnesota
(Estados Unidos)

80 niños y 85 padres

2200 adolescentes
europeos
(1184 mujeres)

60 mujeres (20-50 años)

334 varones y
488 hembras
(6-90 años)

143 sujetos adultos.

El objetivo de este estu-
dio fue examinar las
asociaciones entre la ac-
tividad física de los
padres y sus hijos en
edad preescolar.

El objetivo de este estu-
dio fue determinar los
niveles de actividad
física medida objetiva-
mente y el tiempo de
sedentarismo en adoles-
centes de 9 países
europeos.

Adhesión de mujeres de
poblaciones desfavore-
cidas a un programa de
actividad física con in-
formación recogida por
los acelerómetros.

El propósito del estudio
es evaluar las diferen-
cias de edad y el género
en los niveles objetivos
de actividad física (AF)
medidos a través de
acelerómetros.

Determinar la fiabilidad
del test-retest (adheren-
cia) de adultos a través
de la medición de la ac-
tividad física con ace -
lerómetros, y  cómo, las
decisiones tomadas
para la recogida y el
procesamiento de los
datos afectan a los nive-
les de la actividad física
y la fiabilidad test-
retest.

Los resultados sugieren
que los niveles de ac-
tividad física de los
padres están asociados a
los niveles de los niños
en edad pre-escolar.

Una mayor proporción
de varones (56,8% de
los varones frente a 27,5
% de las niñas) se unió a
las recomendaciones de
actividad física de al
menos 60 min/día de
actividad física modera-
da a vigorosa. Los ado-
lescentes pasaron la
mayor parte del tiempo
registrando conductas
sedentarias (9 horas/día,
o 71 % del tiempo re -
gistrado).

La alta adhesión a la
monitorización con
acelerómetro de mu-
jeres  desfavorecidas
económicamente de-
muestra que la toma de
datos de alta calidad en
estas poblaciones es
posible.

Se obtuvieron bajas
tasas de cumplimiento
con las actuales directri-
ces de actividad física
en la muestra general y
un bajo nivel de activi-
dad física en adoles-
centes. Es un resultado
preocupante y sugiere
intervenciones en los
centros educativos.

Este trabajo presenta la
primera evaluación de
la fiabilidad del test-
retest a través de ace -
lerómetros ActiGraph.
Es muy fiable la
medición de la activi-
dad física durante un
período de 7 días en un
ambiente natural, pero
los datos son sensibles a
los algoritmos utiliza-
dos para procesarlos.
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Tabla II (cont.)
Resumen de los principales estudios incluidos en esta revisión

Autor/es Lugar Muestra Método Conclusiones

Tsivgo-ulis y cols. 2011

Uvacsek y cols. 2011

Wong
y cols. 2011

Creta (Grecia)

Budapest (Hungría)

Ottawa (Canadá)

20 pacientes varones
con infección aguda por
deficiencia de ligamen-
to cruzado anterior y 20
pacientes sanos.

Sesenta y tres niños
(11,16 ± 1,10 años, 33
niños y 30 niñas)

3.187 participantes
(6-79 años)

Este estudio evaluó los
cambios en la variabili-
dad de andar por lo
menos 6 meses después
de la reconstrucción
quirúrgica del ligamen-
to cruzado anterior
(LCA) respecto al
preoperatorio.

Recoger información
sobre la actividad física
diaria de los niños en el
este de Europa.

El objetivo de este estu-
dio fue determinar a
través de acelerómetros
el umbral a partir del
cual se puede conside -
rar sedentarismo físico
en adultos con una vida
sedentaria.

La utilización de ace -
lerómetros puede ser
una herramienta útil
para la evaluación or-
topédica post-operato-
rio de pacientes someti-
dos a reconstrucción del
ligamento cruzado ante-
rior.

El 96% de las niñas y el
92% de los chicos rea -
lizaron 60 minutos de
actividad física modera-
da  de lunes a viernes.

Este estudio sugiere que
un umbral de 100 cuen-
tas por minuto es
apropiado para la clasi-
ficación de la actividad
sedentaria en los adul-
tos al usar el ace -
lerómetro.

A continuación, se describen los diferentes estudios
incluidos en esta revisión. En todos ellos, se utiliza el
acelerómetro como principal instrumento de medida de
la actividad física y los resultados obtenidos.

Martínez-Gómez y cols. compararon las diferencias
en la medición del gasto energético entre el acelerómetro
Actigraph y el diario de Bouchard. En los resultados ob-
tenidos con 61 adolescentes los resultados fueron simila-
res entre los dos instrumentos, con una correlación alta.
Mostraron diferencias menores en los adolescentes que
rellenaron 72 horas de diario en comparación con los que
rellenaron 24 horas, respecto al gasto energético1.

Gemmill y cols. examinaron los efectos de la salud
cognitiva y el envejecimiento sobre la capacidad de ad-
hesión de una persona mayor a un protocolo con acele-
rómetros. En este estudio se demuestra que el aceleró-
metro se puede utilizar con fiabilidad en esta población
y que las personas con bajas puntuaciones en cuestio-
narios de salud mental y salud física son más propensas
a abandonar un programa de actividad física con acele-
rómetros2.

Boyd y cols. realizaron un estudio para evaluar la
eficacia de los acelerómetros como instrumento de me-
dida de la actividad física en los deportes de equipo.
Los resultados fueron satisfactorios, por lo que se pue-
den utilizar también en deportes de equipo3.

En otro estudio realizado por Uvacsek y cols. con 63
niños (11,16 ± 1,10 años) se investigó la actividad físi-
ca llevada a cabo en una semana a través de aceleróme-
tros, en la Europa del este. Los resultados obtenidos re-

flejaron que el 96% de las niñas y el 92% de los niños
practicaban una media de 60 minutos al día de activi-
dad física moderada de lunes a viernes4.

Hart y cols. examinaron el número de días necesa-
rios para predecir la actividad física habitual y el seden-
tarismo a través de acelerómetros en personas mayores.
En esta población se necesitan 7 días para predecir el
sedentarismo y el nivel de actividad física7.

Tsivgoulis y cols. demostraron que el acelerómetro
es un instrumento útil de medida para la evaluación or-
topédica en el post-operatorio de pacientes sometidos a
la reconstrucción quirúrgica del ligamento cruzado an-
terior8.

Kawahara y cols. observaron diferencias significati-
vas entre los fines de semana y los días entre semana en
los niveles de actividad física de los niños a través de la
medición con acelerómetros. Por ello, sugieren que en
las mediciones se deben incluir también los días de fin
de semana para que sean más completos los niveles de
actividad física obtenidos9.

Pan y cols. utilizaron el acelerómetro para medir la
actividad física en niños con trastorno del espectro au-
tista (TEA), en comparación con niños sanos. Los re-
sultados de este estudio dieron a conocer un menor ni-
vel de actividad física de estos niños respecto a los
niños sanos. Los niños con TEA respondían positiva-
mente a la actividad física, dependiendo de la interac-
ción social con sus compañeros y la actividad física
moderada a vigorosa dependía del contenido, el entor-
no físico y el profesor10.
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Sharpe y cols. realizaron un estudio sobre la adhesión
de mujeres de poblaciones desfavorecidas a un programa
de actividad física con información recogida por los ace-
lerómetros. Se concluyó que la obtención de información
con esos aparatos en esas poblaciones era fiable11.

Arvidsson y cols. comprobaron que los aceleróme-
tros muestran gran capacidad para evaluar la intensidad
de la actividad física, y pueden ser utilizados para com-
pararla entre los niños con normopeso y sobrepeso12.

Sirard y cols. realizaron un trabajo en el que presen-
tan la primera evaluación de la fiabilidad del test-retest
a través de acelerómetros ActiGraph. La medición de la
actividad física durante un período de 7 días en un am-
biente natural es muy fiable, pero los datos son sensi-
bles al procesamiento utilizado13.

Wong y cols. realizaron un estudio con 3.187 partici-
pantes entre 6 y 79 años para establecer el umbral que
se puede considerar como sedentarismo a través de los
acelerómetros. Los autores de esta investigación sugie-
ren una medida de 100 cuentas por minuto (medida es-
tándar de un acelerómetro) como umbral para estable-
cer el sedentarismo14.

Fisher y cols. desarrollaron una investigación con
280 niños entre 8 y 10 años en el que establecieron que
la actividad física moderada/vigorosa, obtenida a tra-
vés de acelerómetros, es un predictor fiable del aumen-
to o de la reducción de peso durante un año en esta po-
blación15. 

Ceroni y cols. establecieron que los acelerómetros
son un instrumento útil para medir la reducción de la
actividad física en los adolescentes con fracturas de ex-
tremidades inferiores durante el período de inmoviliza-
ción con yeso, en comparación con controles sanos16. 

Colley y cols. realizaron una investigación con 1608
niños canadienses con edades comprendidas entre 6 y
19 años. Estudiaron el nivel de actividad física medido
con acelerómetros y descubrieron que solo el 9% de los
niños y el 4% de las niñas practicaban al menos 1 hora
de actividad física moderada o vigorosa 6 días a la se-
mana. Se trata de niveles muy bajos y ciertamente
preo cupantes de actividad física17.

Ojiambo y cols. investigaron la influencia de la elec-
ción de la época, los puntos de corte y el tiempo de uso
sobre una medición de la actividad física fiable. Los re-
sultados obtenidos establecieron que el tiempo de uso
medio para una medición fiable con acelerómetro es de
7,4-8,5 días. La elección de la época y los puntos de
corte influyen en la clasificación del tiempo sedentario
y de la actividad física moderada o vigorosa18.

Bradley y cols. utilizaron el acelerómetro como ins-
trumento fiable de medida de la actividad física de los
niños durante su infancia y adolescencia y lo relaciona-
ron con factores familiares asociados a la tasa de dismi-
nución de la actividad física. Las conclusiones estable-
cen que estos factores son determinantes para la
disminución de la actividad física moderada o vigorosa
en estas edades19.

En el estudio llevado a cabo por Silva y cols. se eva-
luaron los niveles de actividad física por edades y géne-

ro de 334 varones y de 488 mujeres con edades com-
prendidas entre 6 y 90 años, a través de acelerómetros.
Se obtuvieron tasas muy bajas de actividad física en to-
das las poblaciones, con carácter general, aunque la
etapa de la adolescencia resultó ser la más preocupante,
por la poca actividad física practicada20.

Ruiz y cols. utilizaron en el año 2011 los aceleróme-
tros para asociar el nivel de actividad física entre pa-
dres e hijos en edad preescolar. Los resultados obteni-
dos mostraron que el nivel de actividad física de los
padres influye de forma directa en el de sus hijos21.

Hilland y cols. efectuaron un estudio con 299 adoles-
centes (12-14 años) en el que, mediante acelerómetros,
midieron el nivel de actividad física para relacionarlo
con características demográficas, composición corpo-
ral y desarrollo escolar. Las conclusiones constatan que
los niños realizan más actividad física que las niñas y
proponen que se debe hacer una mayor promoción de la
actividad física haciendo hincapié en la diferencia en-
tre los sexos22.

Rittenhouse y cols. utilizaron acelerómetros para es-
tudiar la cantidad de actividad física y el sedentarismo
de niños con peso normal y niños con riesgo de sobre-
peso. Se evaluó si el niño estaba solo, con un compañe-
ro de similar peso o con un compañero de distinto pe-
so23. Una vez emparejado con un compañero de peso
similar o diferente no había diferencias entre los gru-
pos. Estos resultados indican la presencia de un interlo-
cutor desconocido tiene un efecto positivo sobre el
comportamiento de los niños con sobrepeso/obesidad
hacia la actividad física.

Blaes y cols. investigaron los cambios en el tiempo
dedicado a una actividad física leve, moderada, vigoro-
sa y muy alta desde la infancia hasta la adolescencia,
según edad y sexo, y cuando se mide con aceleróme-
tros. Se aprecia una disminución de la actividad física
moderada a vigorosa en la adolescencia respecto a la
niñez y un aumento de la actividad física de baja inten-
sidad. En los días lectivos se produce un aumento de la
actividad física moderada a vigorosa respecto a los días
festivos24.

Ottevaere y cols. realizaron un estudio cuyo objetivo
era comparar los datos obtenidos a partir de un cuestio-
nario auto-administrado de actividad física con los da-
tos objetivos obtenidos en paralelo de los aceleróme-
tros y VO2 máximo en los adolescentes. Al comparar
los dos métodos de medición, los cuestionarios daban
resultados mayores de actividad física moderada que
los acelerómetros, por lo que el uso de estos aparatos se
confirma como un método más fiable25.

Ruiz y cols. efectuaron en 2011 un estudio con 2.200
adolescentes de 9 países europeos, en el que se valoró
la actividad física a través de los acelerómetros. Con-
cluyeron que los varones practican más actividad física
moderada a vigorosa que las chicas. Aunque, e inde-
pendientemente del sexo, los adolescentes pasan el
71% del tiempo registrado con conductas sedentarias26.

Philips y Holland midieron el nivel de actividad físi-
ca a través de acelerometría, de 152 discapacitados in-
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telectuales (con y sin síndrome de down) de 12 a 70
años. Los resultados dieron a conocer que estos sujetos
están en riesgo de adquirir enfermedades en relación a
la falta de actividad física. Los discapacitados intelec-
tuales con síndrome de Down tienen niveles especial-
mente bajos y disminuyen con la edad48.

Hawkins y cols. relacionaron el nivel de actividad fí-
sica, medido con acelerómetros, de 294 mujeres emba-
razadas sedentarias y con la proteína C reactiva eleva-
da. Los resultados dieron a conocer que la actividad
física durante el embarazo produce un efecto protector
frente a la proteína C reactiva producida por el sedenta-
rismo58.

Conclusiones

A través de los estudios revisados que se incluyen en
este artículo, hemos podido obtener una visión de las
diferentes posibilidades que ofrece el acelerómetro co-
mo instrumento de medida del nivel de actividad física
de diferentes poblaciones. En comparación con cues-
tionarios o diarios de recogida de la actividad física
diaria, muestra una significación positiva en sus medi-
ciones, por lo que se trata de un instrumento fiable. La
ventaja del acelerómetro es que se puede evaluar cuán-
to tiempo está una persona realizando actividad física a
diferentes intensidades y el propio sedentarismo, lo
que, a la hora de la investigación en este ámbito, resulta
muy útil. 

En cuanto al tiempo de medición, los diferentes estu-
dios definen un mínimo de 7 días y un máximo de 8,5
días para obtener unos resultados fiables. En esos días
se deben incluir los días entre semana y también los del
fin de semana, ya que se han encontrado grandes dife-
rencias entre unos y otros.

Los acelerómetros se pueden utilizar en todas las
edades; existen estudios que trabajan con niños de 3 a 5
años, con niños de 6 a 12 años, con adolescentes, con
adultos de todas las edades e incluso con personas ma-
yores, llegando a los 90 años. Los diferentes protocolos
de adhesión a programas de actividad física han de-
mostrado que las personas mayores muestran buenas
cifras de permanencia en los programas, excepto cuan-
do padecen problemas de salud mental o de tipo físico.
En esos casos, el abandono es mayor. Las característi-
cas sociodemográficas, el género y el nivel socioeco-
nómico tampoco son un inconveniente para llevar a ca-
bo un programa de actividad física utilizando
acelerómetros que midan el nivel de actividad física y
el gasto energético.

En la obesidad infantil, preocupante problema de sa-
lud mundial39,40,42, existen numerosos estudios que utili-
zan ese dispositivo para sus investigaciones y obtener
así, de forma objetiva, la actividad física de niños y
adolescentes; y ello por tratarse de una población difí-
cil de evaluar a través de diarios y cuestionarios de for-
ma fiable. También puede servir para predecir una ga-
nancia o pérdida de peso en un determinado periodo,

según el nivel de actividad física registrado. La obesi-
dad en adultos también puede ser investigada con estos
dispositivos.

En las lesiones deportivas también se encuentran es-
tudios que evalúan el impacto que tiene una interven-
ción quirúrgica en el nivel de la actividad física de una
persona con una lesión grave en las extremidades infe-
riores. Y es que el acelerómetro también se puede utili-
zar para evaluar los resultados ortopédicos de algunas
intervenciones quirúrgicas o lesiones.

Los acelerómetros también se pueden usar para la
confección de estudios con autistas y personas con pro-
blemas psicológicos. Aunque es más habitual que se
utilice para los estudios socio-demográficos con am-
plias muestras de poblaciones sanas, para observar el
nivel de actividad física de una región o población con-
creta.

Diferentes estudios47-51 han investigado el nivel de
actividad física en personas con Síndrome de Down a
través de la acelerometría. En todos ellos se comprueba
que esta población no alcanza los 60 minutos diarios de
actividad física moderada recomendada por las guías
de actividad física55,56 como modo de tener una vida sa-
ludable. Así pues, las personas con esta discapacidad
tienen un mayor riesgo de adquirir enfermedades rela-
cionadas con el bajo nivel de actividad física semanal. 

El uso de los acelerómetros se ha manifestado como
de gran utilidad en prácticamente todos los deportes, ya
sean individuales o colectivos, y siempre que no sean
acuáticos. De ahí que el único inconveniente de este
instrumento de medición de la actividad física sea que
no puede ser sumergido en el agua. También pueden
resultar poco efectivos para evaluar la actividad física
de las personas mayores y que se hace principalmente
en estático.

La actividad física está recomendada durante el pe-
riodo de gestación para controlar el aumento de peso y
mejorar las condiciones de la embarazada y el peripar-
to. La acelerometría sirve para controlar los niveles de
ejercicio físico realizado por esta población. Este ejer-
cicio debe realizarse de forma moderada entre las se-
manas 20 y 37, para mantener así una buena salud en la
embarazada y para la preparación al parto57,59.
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ENERGY EXPENDITURE PREDICTION
EQUATIONS IN BURN PATIENTS; 

BIBLIOGRAPHIC REVIEW

Abstract

Introduction: The estimation of the caloric require-
ments of the burn patient is based on the measurement of
his resting energy expenditure (REE) via indirect calori-
metry, which is not available in all Burn Units, or its esti-
mation by means of predictive equations.

Goals: we analyze the history and state of art of the use
of REE predictive equations in burn patients, and deter-
mine their validity.

Methods: bibliographic review of the studies and
reviews written in English and Spanish between 1989 and
2013.

Results: More than 190 equations have been designed
to estimate energy expenditure. These equations can be
imprecise because they are based on measurements with
a heterogeneous methodology and in heterogeneous
groups. We describe the different parameters that are
used in the different equations (stress and activity factors,
total burn surface area, post-burn day, lean body mass),
the influence of age in the calculation of the caloric requi-
rements, and the most commonly used equations nowa-
days. We also describe the articles that evaluate the accu-
racy of the predictive equations when compared to REE
indirect calorimetry measurements.

Conclusions: Predictive equations are not precise in
general in the burn patient. Until more accurate predic-
tive equations are developed, we recommend calculation
of the nutritional requirements in burn patients based on
the energy expenditure measurement via indirect calori-
metry.

(Nutr Hosp. 2014;29:1262-1270)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7470
Key words: Burns/metabolism. Nutritional requirements.

Indirect calorimetry. Energy intake. Human.

Resumen

Introducción: La valoración de las necesidades calóri-
cas del paciente quemado se ha basado en la medición del
gasto energético en reposo (GER) mediante calorimetría
indirecta, no siempre disponible en las unidades de que-
mados, o en su estimación mediante el uso de ecuaciones
predictivas.

Objetivos: analizar la historia y estado del arte del uso
de las ecuaciones predictivas de GER en el paciente que-
mado crítico, y determinar su validez.

Métodos: revisión bibliográfica de estudios y revisiones
en español y en inglés entre 1989 y 2013.

Resultados: Se han diseñado más de 190 ecuaciones pa-
ra estimar el gasto energético que pueden ser imprecisas
por estar basadas en mediciones con metodología hetero-
génea y en grupos heterogéneos. Describimos los distintos
parámetros que aplican las distintas fórmulas predictivas
(factores de estrés y de actividad, superficie corporal que-
mada, tiempo desde la lesión, masa corporal magra), la
influencia de la edad en el cálculo de las necesidades caló-
ricas y las fórmulas más utilizadas en el momento actual.
También describimos los artículos que evalúan exactitud
de las fórmulas cuando se comparan con mediciones me-
diante calorimetría indirecta.

Conclusiones: Las ecuaciones predictivas son poco pre-
cisas en general en el paciente quemado. Hasta que se de-
sarrollen ecuaciones predictivas más precisas, recomen-
damos calcular los requerimientos nutricionales de los
pacientes quemados basándose en la medición del gasto
energético por calorimetría indirecta.

(Nutr Hosp. 2014;29:1262-1270)
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Introducción

El paciente quemado grave presenta la respuesta hi-
permetabólica más exagerada, con un gasto energético
(GE) que puede llegar a ser el doble del GE estimado en
reposo1,2. Este hipermetabolismo se acompaña de un in-
cremento del catabolismo muscular2-4, en un intento del
cuerpo de proporcionar nutrientes para abastecer estos
requerimientos energéticos elevados. Como conse-
cuencia de esto, están comprometidas la estructura y
función de órganos esenciales como el músculo esque-
lético y la piel, así como el sistema inmunológico y
funciones de transporte de membranas, pudiendo llevar
a una disfunción multiorgánica o a la muerte5. 

Los pacientes con quemaduras en más del 40% de la
superficie corporal total (SCT) pierden más del 20%
del peso corporal inicial si no se instaura un soporte nu-
tricional vigoroso6. Para estimar las necesidades calóri-
cas del paciente quemado es necesario conocer su gra-
do de hipermetabolismo. Esto es fundamental dado que
una nutrición adecuada disminuye su morbimortali-
dad2,7. Es más, un estado nutricional inapropiado en el
paciente crítico, debido a un retraso en el aporte de nu-
trientes o la insuficiencia de éste, está asociado con un
empeoramiento de la cicatrización de las heridas, un
balance negativo de nitrógeno, ventilación mecánica y
estancias en UCI más prolongadas, y disfunción inmu-
nológica8-10. Por otro lado, unos aportes excesivos pue-
den llevar a complicaciones como el aumento mismo
de la tasa metabólica, aumento de producción de CO

2
,

necesidad prolongada de ventilación mecánica, disfun-
ción hepática, hiperglucemia, complicaciones infec-
ciosas y estancias más largas en UCI8,11-14.

La valoración de las necesidades calóricas del pa-
ciente quemado crítico se ha basado parcialmente en la
medición de su gasto energético en reposo (GER) me-
diante calorimetría indirecta, o su estimación mediante
el uso de diversas ecuaciones15. La calorimetría indirec-
ta no siempre se puede utilizar en las unidades de que-
mados. Esto se debe a su elevado precio, la ausencia de
disponibilidad del equipo, el tiempo relativo requerido
para hacer las mediciones y la necesidad de un estado
de ayuno y de personal adecuadamente entrenado para
su uso16. Por este motivo, se han desarrollado ecuacio-
nes predictivas del GER que se utilizan con frecuencia
en el ambiente hospitalario17. 

Objetivos

Nuestros objetivos han sido analizar la historia y es-
tado del arte del uso de las ecuaciones predictivas de
GE en el paciente quemado crítico, y determinar su va-
lidez en este tipo de paciente. 

Métodos

Los artículos utilizados en esta revisión se identifi-
caron mediante el buscador PubMed. Las palabras cla-

ve “Predictive Equations”, “Burns” y “Thermal injury”
fueron utilizadas en combinación para obtener los ar -
tículos relevantes. Se seleccionaron los estudios en hu-
manos y revisiones escritos en español y en inglés entre
1989 y septiembre de 2013. El resto de artículos se ob-
tuvo mediante la búsqueda de las referencias más rele-
vantes dentro los estudios seleccionados. El total de ar-
tículos revisados fue de 37. 

Resultados

Se han diseñado más de 190 ecuaciones para esti-
mar el GE basadas en una variedad de factores como
el peso, talla, edad y sexo13. Sin embargo, estas ecua-
ciones pueden ser imprecisas17. Por ejemplo, muchas
se basan en mediciones con metodología heterogé-
nea y en grupos heterogéneos de personas no quema-
das16. Además, la elaboración de algunas ecuaciones
se ha basado en el mantenimiento del peso del pa-
ciente, en lugar de en mediciones de su GE18. La
abundancia de ecuaciones no hace sino añadir mayor
confusión a los médicos involucrados en el trata-
miento de estos pacientes19,20. 

Por otra parte, la mayor parte de estudios que com-
paran las mediciones del GE obtenidas mediante calo-
rimetría con las estimadas mediante ecuaciones, anali-
zan sólo algunas ecuaciones o son erróneos porque
examinan, únicamente, la relación de correlación entre
las ecuaciones y el GE19. El peligro de utilizar un coefi-
ciente de correlación para comparar las mediciones del
GE por calorimetría con las estimadas mediante ecua-
ciones, es que se enfatiza la relación linear entre ambos
datos más que la exactitud de la predicción. Por eso, al-
gunos autores prefieren utilizar el análisis de Bland y
Altman para realizar comparaciones17,21. Con éste análi-
sis se comparan el GE medido menos el predicho, y el
GE medio (GE medido + GE predicho/2)22. 

Factor de estrés

La primera, y más popular, de las ecuaciones predic-
tivas fue desarrollada por Harris y Benedict en 191823.
En la actualidad, esta fórmula parece sobreestimar en
10-14% el GER en individuos sanos. Esto podría de-
berse a la disponibilidad de equipos de medición más
modernos en la actualidad, así como a diferencias en el
clima, nivel de actividad física y dieta respecto a hace
casi 100 años. 

La ecuación de Harris-Benedict se desarrolló en indi-
viduos sanos23. Por este motivo, su uso no es apropiado
en pacientes quemados, que tienen un GER elevado.
Una forma de corregir esto es multiplicar el GER esti-
mado por un factor de estrés, basado en el tipo y exten-
sión de la lesión17. Este factor de multiplicación en pa-
cientes quemados oscila entre 1 (pacientes ventilados
paralizados) y 2,1 según el artículo consultado, y varía
también según el área de superficie corporal quemada19. 
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El factor máximo de multiplicación utilizado suele
ser por 2. Esto se basa en distintos estudios en los que
se encontró que el GE en el paciente quemado podía
aumentar hasta un máximo del doble del GER en indi-
viduos sanos11,19,24,25. Esto sucedía en quemaduras de
más de 40-60% de la SCT, y el GE no aumentaba más
en quemaduras de mayores superficies2,25,26. Por esta ra-
zón, las fórmulas predictivas que incluyen la superficie
corporal quemada (SCQ) dentro de sus variables, y que
no tienen en cuenta la existencia de un techo de aumen-
to de GE, pueden sobreestimar las necesidades energé-
ticas en pacientes con una SCQ mayor de 60%24,27,28. 

Sin embargo, hay factores, como el ambiente térmi-
co, que disminuyen el GE máximo en el paciente que-
mado, siendo éste de hasta 1,5 veces el GER predicho
en ambientes térmicos de 32ºC29. Además, en un estu-
dio más reciente en 189 niños, Jeschke y cols. encon-
traron una respuesta máxima de aumento del GER de
1,6 veces el GER estimado por la ecuación de Harris-
Benedict. Esta respuesta se daba en pacientes con que-
maduras de más del 80% de la SCT. Es posible que el
factor máximo corresponda a 2 veces el GER estimado
pero que, debido a las mejorías en los cuidados del pa-
ciente quemado, en la actualidad no se alcancen estos
valores en los quemados más graves30. 

Superficie corporal quemada

A la hora de decidirse por una fórmula predictiva en
el paciente quemado, hay que tener en cuenta que cuan-
to mayor es la superficie corporal quemada (SCQ), ma-
yor es el aumento del GER2,11,14,18,24,28,30-38. El GER au-
menta de forma curvilínea, siendo casi normal en
quemaduras de menos de 10% de la SCT38. Cunning-
ham y cols. observaron que el mayor efecto sobre el
GER se daba en quemados con al menos 30% de la
SCQ. En pacientes con quemaduras más pequeñas se
producían respuestas hipermetabólicas menores, difí-
ciles de diferenciar de la variabilidad normal del GER
estimado. Además, estos pacientes no solían requerir
regímenes nutricionales de soporte especializados11.
Matsuda y cols. hallaron, también, una relación entre el
GER y la superficie de quemaduras aún no cubiertas28. 

Curreri y cols. consideraban que la tasa metabólica
era directamente proporcional a la magnitud del daño
por quemadura (%SCQ). Basándose en un estudio rea-
lizado en 9 pacientes adultos quemados con más del
40% de SCQ, determinaron la relación entre la pérdida
de peso en los primeros 20 días de ingreso y los aportes
medios calóricos proporcionados. Mediante un análisis
de regresión calcularon una formula para estimar el GE
de los pacientes quemados graves, considerando tam-
bién la SCQ33. Saffle y cols. compararon la efectividad
de la nutrición guiada por calorimetría indirecta, con la
guiada por la fórmula de Curreri, en un grupo de 49 pa-
cientes quemados mayores adultos. Los requerimien-
tos estimados mediante la fórmula de Curreri eran un
43% mayores que el GE medido por calorimetría indi-

recta39. Esta tendencia de la fórmula de Curreri a sobre-
estimar el GE medido en el paciente quemado ha sido
constatada en muchos otros estudios comparati-
vos19,24,27,28,34,40-44. 

Además de la SCT quemada, influyen también sobre
el GER tanto el porcentaje de quemaduras de espesor
total, como la superficie cruenta total (añadiendo a la
superficie quemada la superficie de zonas donantes de
piel). Hart y cols. observaron que el tamaño de la que-
madura estaba correlacionado de forma más débil con
el GER conforme aumentaba el tamaño de las quema-
duras. No está claro si esto representa realmente un te-
cho de reserva fisiológica humana, o si esto sucede por-
que, a mayor SCQ, existe mayor homogeneidad de
superficie cruenta total, debido a la suma de las superfi-
cies quemadas y de zonas dadoras14. Pereira y cols. en-
contraron una correlación, no excesivamente marcada
(r = 0,48), pero estadísticamente significativa, entre la
SC de quemaduras profundas y el GE. Esta correlación
no existía cuando utilizaban la SCQ total, independien-
temente de la profundidad, a pesar de que este último
parámetro es el que se aplica en las ecuaciones predicti-
vas habituales27.

Factor de actividad

La mayor parte de ecuaciones estima el GER, no el
gasto energético total (GET). En este sentido, Long y
cols. propusieron multiplicar el GE por un factor de
actividad, además del factor de lesión. Para ellos, el
factor de actividad correspondía a 1,2 en pacientes en-
camados, y 1,3 en pacientes no encamados. En pacien-
tes quemados proponían multiplicar, además, por un
factor de lesión de 2,125. Otros autores sugieren utilizar
un factor de 1,1 de actividad, sobre todo en el período
de máximo GE, dado que los pacientes quemados tie-
nen durante este tiempo una actividad física limitada y
pueden ser incapaces de responder al estrés ambiental
incrementando mucho el consumo de energía39. Dic-
kerson y cols. recomiendan no utilizar un factor de
ajuste, dado que el objetivo principal en el paciente
quemado es proporcionar un soporte nutricional ópti-
mo sin sobrealimentar, y las ecuaciones predictivas
actuales son poco precisas y pueden sobreestimar las
necesidades19. 

Mayes y cols., sin embargo, proponen multiplicar el
GER por 1., en niños quemados, para tener en cuenta
los efectos del estrés, actividad física y otros factores
que aumentan los requerimientos de energía. Estos au-
tores comprobaron, mediante un análisis de varianza,
que con este factor se preservaba al menos un 95% del
peso antes de la quemadura en el momento del alta, con
un cociente respiratorio en el rango adecuado para esa
población45. Goran y cols. proponen multiplicar el GER
por 1,2 en niños quemados para calcular el GET, tras
comparar el GET calculado con el método del agua do-
blemente marcada y el GER medido mediante calori-
metría indirecta20. 
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Tabla I
Fórmulas predictivas más conocidas en adultos*

Referencia Fórmula Comentarios

Harris-Benedict23 Mujeres: Individuos sanos – se debe 
GER = 655,0955 + 9.5634 (peso) + 1.8496 (altura) - 4.6756 (edad) multiplicar por un factor de estrés
Varones: Factor de estrés recomendado:
GER = 66,4730 + 13.7516 (peso) +5,0033 (altura) - 6,755 (edad) ×1,5 (% varianza calórica 19 ±  24%)19

Curreri33 25(peso) + 40 (%ASCQ) Varianza 35 ± 35% respecto al
GER medido19

Sobreestima en 43% las necesi-
dades calóricas en el paciente
quemado39

Long1 GET = GER × factor de lesion x factor de actividad Fórmula de Long para quemados
graves: 
• Factor de actividad: × 1,2 si

confinado a cama
• Factor de lesión: × 2,1 
Otros autores:
• Factor de actividad: × 1,139

Varianza 41 ± 44% respecto al
GER medido19

Fórmula de Toronto34,44 GER: [- 4343 + (10.5 ×%ASCQ) + (0.23 × aportes calóricos) + Mal predictor del GER en algunos 
(0.84 ×Harris Benedict§) + (114 × temperatura rectal en ºC) - estudios19,42. 
(4.5 × día postquemadura) Buena estimación en otros estu-

dios41, en uno de ellos utilizando
factores de actividad de 1,2 o 1,343. 

Ecuación de Milner31 (GEB¶ × 24 ×ASC) x (0,274 + 0,0079 ×ASCQ – Ecuación menos sesgada, pero de 
0,004 × día postquemadura) + (GEB × 24 ×ASC) cálculo difícil y con amplio rango

de error19,32.

Ecuación de Carlson35 GEB¶ × (0,89142 + 0,01335 ×ASCQ) ×ASCQ × 24 Sólo útil en los primeros 30 días31.

Ecuación de Cunningham11 ASCQ >30%: 1750 kcal/m2/día Recomendada en el paciente críti-
co obeso multiplicando por factor
de lesion 1,217

Ecuación de Xie50 1000 kcal/m2/día + (25 ×ASCQ) Resultados controvertidos19,32

Ecuación de Zawacki51 1400 kcal/m2/día Resultados controvertidos19,32

Ecuación de Paciente en ventilación mecánica: Permite cálculos en pacientes en
Ireton-Jones52 1784 − 11 (edad) + 5 (peso) + 244 (sexo) + 239 (traumatismo) + ventilación mecánica.

804 (quemadura)‡ Varianza 20 ± 20 % respecto al
GER medido19

Schofield modificada55 GER × factores de lesión Una de las fórmulas más
Hombres: utilizadas en la práctica común15.
10-18 años = (0.074 × peso) + 2.754 Al igual que en el caso de la 
18-30 años = (0.063 × peso) + 2.896 ecuación de Harris-Benedict, 
30-60 años = (0.048 × peso) + 3.653 se aplica un factor de actividad y
60 años = (0.049 × peso) + 2.459 un factor de lesión al resultado 
Mujeres: final. 
10-18 años = (0.056 × peso) + 2.898
18-30 años = (0.062 × peso) + 2.036
30-60 años = (0.034 × peso) + 3.538
> 60 años = (0.038 × peso) + 2.755
Factores de lesión:
< 10% ASCQ = 1.2
11-20% ASCQ = 1.3
21-30% ASCQ = 1.5
31-50% ASCQ = 1.8
> 50% ASCQ = 2.0

* GET= gasto energético total; GEB = gasto energético basal; GER = gasto energético en reposo; ASC= área de superficie corporal; ASCQ = área
de superficie corporal quemada; §GER estimado por la ecuación de Harris-Benedict. ¶ GEB = gasto energético basal calculado con la fórmula de
Fleisch en kcal/m2/h. ‡ Sexo = 1 masculino, 0 femenino; Traumatismo:1 presente, 0 ausente; Quemaduras:1 presentes, 0 ausentes.
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Día postquemadura

Un inconveniente de las fórmulas de estimación, así
como de la multiplicación por un factor de estrés deter-
minado, es que suelen ser estáticas, y no tienen en
cuenta los cambios del GE que suceden con el tiempo
posquemadura24,39. La tasa metabólica aumenta en los
primeros 10-20 días de la quemadura, disminuyendo
lentamente después. Según algunos autores, ésta dis-
minuye hasta que se logra la cobertura de las quemadu-
ras19,24,39. Long y cols., por ejemplo, describieron que en
quemados con SCQ mayores de 30%, el descenso del
GE era de 10% por semana tras el pico de respuesta1.
Para Wilmore, el pico de consumo de oxígeno sucedía
entre el 6º y 10º día de quemadura, y descendía de for-
ma curvilínea para regresar a valores basales una vez
lograda la cobertura satisfactoria de la herida quirúrgi-
ca2. Allard y cols. observaron también la influencia del
día posquemadura sobre el GER, y añadieron ese factor
a la fórmula que proponen, más conocida como la fór-
mula de Toronto34,44. Hart y cols. observaron una corre-
lación significativa entre el tiempo transcurrido desde
la lesión y el descenso del GE tan sólo en quemaduras
de menos de 50% de la SCT, durante el periodo de hos-
pitalización aguda14. 

Milner y cols. encontraron una correlación lineal en-
tre el GER medido y el tamaño de la quemadura en los
primeros 30 días posquemadura31, y que la ecuación de-
sarrollada por su equipo dos años antes (ecuación de
Carlson) era adecuada para estimar el GER durante es-
te periodo35. En esos primeros 30 días, no existía una
correlación fuerte entre las diferencias entre el GER
medido y el estimado, y el día posquemadura. Sin em-
bargo, después de 30 días recomiendan utilizar la calo-
rimetría indirecta porque, a partir de este momento, ob-
servaban una correlación lineal inversa entre el ratio
del GER medido y GER estimado por la fórmula de
Carlson, y el día posquemadura. Además, a partir de
este periodo la correlación entre este ratio y la superfi-
cie corporal quemada inicial se hacía débil31. 

Estos mismos autores encontraron que el GER per-
manecía aún elevado un 25% respecto al gasto energé-
tico basal (GEB) en el momento del alta de sus pacien-
tes31. En otros estudios recientes se ha observado
también que el GER permanece elevado en el momento
del alta, lo que sugiere que persiste cierto grado de hi-
permetabolismo en el paciente quemado, a pesar de
que se hayan cubierto todas las quemaduras24,30,40,46,47. Es
más, otros estudios han demostrado que el metabolis-
mo sigue aumentado incluso hasta 2 años después del
alta38,46. 

Masa corporal magra

A la hora de utilizar ecuaciones predictivas, también
es fundamental tener en cuenta que en la actualidad hay
más población con sobrepeso y obesidad que a princi-
pios del siglo XX. La ecuación de Harris-Benedict, de-

sarrollada entonces, así como la mayor parte de las
otras ecuaciones predictivas, se basan en el peso total.
Sin embargo, el metabolismo tiene lugar en la masa
magra corporal, por lo que estas ecuaciones sobreesti-
marían el GER en obesos17. Tampoco serían adecuadas
en el paciente quemado dado que en éste hay una pérdi-
da considerable de masa magra, pero una acreción de la
masa grasa. Es más, el estado de hipermetabolismo de
los pacientes quemados sugiere que hay una alteración
del metabolismo en éstos, porque con menor masa ma-
gra debería disminuir el GER en lugar de aumentar21.
Por otro lado, el peso corporal está muy alterado en el
paciente quemado por distintos factores tales como la
resucitación con fluidoterapia, edema, etc15,24.

Cunningham desarrolló una ecuación predictiva, en
pacientes sanos, considerando el peso de la masa cor-
poral magra en lugar de la masa total48. Stucky y cols.
compararon el GER medido por calorimetría indirecta,
y el estimado mediante la ecuación de Cunningham y
otras ecuaciones predictivas (Harris-Benedict y otra
específica para diabéticos desarrollada por el Royal
Prince Alfred Hospital de Australia49) en pacientes obe-
sos politraumatizados o quemados17. Las tres ecuacio-
nes infraestimaron el GER, siendo la de Harris-Bene-
dict la más exacta. Cuando se aplicó un factor de lesión
de 1,2 al GER estimado, realizando un análisis de
Bland y Altman, las ecuaciones de Harris-Benedict y la
específica para diabéticos sobreestimaban el GER. La
ecuación de Cunningham lo infraestimaba con un ses-
go de 9%, y era más exacta que las otras dos. Debido a
que una dieta hipocalórica en obesos críticos es más be-
neficiosa que una sobrealimentación, estos autores re-
comiendan utilizar la ecuación de Cunningham, multi-
plicada por el factor de lesión de 20%, en este tipo de
población crítica cuando no está disponible la calori-
metría indirecta17. 

Exactitud de las fórmulas cuando se comparan con
mediciones realizadas con calorimetría indirecta

La mayor parte de estudios que comparan el GE me-
dido mediante calorimetría con el estimado mediante
fórmulas, encuentran que las fórmulas suelen ser bas-
tante inexactas. El estudio de evaluación de fórmulas
de estimación del GER más extenso es el que publica-
ron Dickerson y cols. en 2002. En este estudio, se eva-
luaron 46 fórmulas de estimación del GER en 24 pa-
cientes con quemaduras en más del 20% de la
superficie corporal19. Estos autores observaron que los
métodos de estimación publicados antes de los años 80
tendían a sobreestimar el GER en comparación con los
estudios de 1980 a 1989, y de 1990 a 2000. Sin embar-
go, no exis tían diferencias en cuanto a la precisión pre-
dictiva de los estudios en cada periodo de publicación.
Esa sobreestimación podría deberse a las diferencias
tecnológicas para realizar las mediciones en el pasado
y presente, y a los avances que ha habido en el manejo
del paciente quemado desde entonces19. Por ejemplo,
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Carlson y cols. compararon las mediciones por calori-
metría indirecta en sus pacientes a principios de los
años 70 y a finales de los 80, observando mayores gas-
tos energéticos en los pacientes de principios de los
años 70. Proponen que estos cambios se podrían deber
a la mejoría en el tratamiento de los pacientes quema-
dos en los años 8035. 

Dickerson y cols. definen una fórmula como precisa
si el intervalo de confianza del 95% de la raíz cuadrada
del error de predicción cuadrático medio (una medida
de precisión) de la fórmula es menor o igual del 15%
del valor del GER medido. Con esta definición, ningu-
na de las fórmulas evaluada era precisa. Es más, ningu-
na fórmula obtenía un IC 95% de la raíz cuadrada del
error de predicción cuadrático medio dentro del 20%
del GER medido. En siete de las publicaciones (15%)
este mismo intervalo de confianza se situaba entre el
20-25% del GER medido. Un tercio de los estudios,
aproximadamente, sobreestimaban el GER (sobre todo
la fórmula de Curreri, la de 2 ×Harris-Benedict, y la de
1660 kcal/m2/día y 40 kcal/kg/día), y un quinto lo su-
bestimaban (como la fórmula de Toronto34,44). Los mé-
todos menos sesgados y más precisos entre los estudia-
dos fueron los de Milner31 y cols. (poco práctico en el
día a día dado que es un cálculo difícil), Xie y cols. (uti-
liza el índice de masa corporal y la superficie quemada,
y proviene de un estudio con 75 pacientes, aunque pro-
cede de pacientes Chinos y éstos pueden ser distintos
en cuanto a tamaño corporal que los europeos)50, y el de
Zawacki (1.440 kcal/m2/día)51. La fórmula de 1.5 × el
GEB estimado por la ecuación de Harris-Benedict tam-
poco estaba sesgada, aunque recomendaban ser cautos
con su uso, dado que estaba asociada con un error ma-
yor que las otras 3 fórmulas (media 19%, IC de 9-
29%)19. 

Un estudio más reciente es el publicado por Shields
y cols. en 2013. En éste se compararon el GER medido
por calorimetría indirecta en los primeros 30 días de
quemadura, en quemados con al menos 20% SCQ, y el
estimado mediante 9 fórmulas distintas (1,5 × GEB es-
timado por la ecuación de Harris-Benedict, Curreri,
Carlson, Milner, Zawacki, Xie y 30, 35 y 40 kcal/kg).
No se utilizó un factor de actividad en los cálculos, y en
los casos en que la ecuación no incluía un factor de acti-
vidad separado, los resultados se dividían por 1.4 para
determinar el GER. Las ecuaciones de Milner y Carl-
son fueron las únicas en las que las diferencias de la
media entre el GER medido y el estimado eran no sig-
nificativas. La ecuación de Milner mostró la asociación
más fuerte y el menor error de la media (55 ± 474 kcal),
aunque el rango de error era bastante grande (desde una
subestimación de -992 kcal hasta una sobreestimación
de +1342 kcal (209% del GER medido)). Estos rangos
de error también eran amplios para el resto de ecuacio-
nes. Además, a diferencia del estudio de Dickerson, en
este caso las ecuaciones de Xie y Zawacki estimaban
gastos energéticos significativamente diferentes del
GER medido. En este estudio, la fórmula de Milner y
cols. para calcular el GE tras el día 30 posquemadura,

anteriormente mencionada en este texto, presentaba
también mejor correlación con el GER que la fórmula
de Carlson en los primeros 30 días de quemadura 32.

Tancheva y cols. estudiaron a 20 pacientes con una
SCQ de entre 20 y 60% SCQ. Compararon el GE esti-
mado mediante la fórmula de Curreri33, la de Long25 y la
de Toronto34,44 con el medido mediante calorimetría in-
directa. Los requerimientos estimados mediante la fór-
mula de Curreri y la fórmula de Long sobreestimaban
en hasta 40% los estimados por la fórmula de Toronto.
Los requerimientos estimados por la fórmula de Toron-
to se correspondían de forma cercana con el GER me-
dido por calorimetría indirecta (sin diferencias signifi-
cativas)41. Wall-Alonso y cols. también encontraron
que la fórmula de Toronto proporcionaba una estima-
ción cercana del GET, cuando se utilizaban factores de
actividad de 1,2 o 1,3, en pacientes quemados estudia-
dos tanto por calorimetría como por el método del agua
doblemente marcada 43. 

Pereira y cols. estudiaron a 18 pacientes adultos con
quemaduras en más del 15% de la SCT. Evaluaron el
gasto energético metabólico (GEM) mediante calori-
metría indirecta, en ayunas, y lo compararon con el es-
timado por las ecuaciones predictivas de Long25, Curre-
ri33, 2 × GEB estimado mediante la ecuación de
Harris-Benedict, y 2000 × área de superficie corporal.
El GEM evaluado mediante calorimetría indirecta fue
de 156% del GEB estimado por la ecuación de Harris-
Benedict. La fórmula de Long sobreestimó en la mues-
tra el GEM medido por calorimetría indirecta en 42,1 ±
14%. La fórmula de Curreri sobrevaloró el GEM medi-
do por calorimetría indirecta en 34 ± 17%. Cuando se
utilizó la fórmula de 2 × GEB estimado mediante la
ecuación de Harris-Benedict, el gasto energético resul-
tante sobrestimaba al medido en 30,6 ± 13,3%. Al utili-
zar la fórmula de ASC × 2000, el GEM calculado fue
un 43,8% ± 16,8% mayor que el medido 27. 

Garrel y cols. midieron el GE en 19 pacientes que-
mados mayores en estado de ayuno y lo compararon
con el calculado con tres fórmulas distintas (2 × GEB
estimado mediante la ecuación de Harris-Benedict 23,
fórmula de Curreri 33, y fórmula de Allard (Toron-
to)34,44). Ninguna de las fórmulas de estimación propor-
cionó valores dentro del 10% de los valores medidos en
más de 25% de los pacientes42.

Influencia de la edad

Es importante también tener en cuenta la edad del
paciente quemado a la hora de evaluar y utilizar ecua-
ciones predictivas. El GE en el quemado parece dismi-
nuir con la edad del paciente adulto32,52,53 probablemente
porque disminuye la masa magra y aumenta la grasa
corporal total52,53. 

Existen distintos estudios en el paciente pediátrico
que evalúan la precisión de las ecuaciones predictivas.
Suman y cols.21 compararon el GER estimado por varias
fórmulas y el obtenido mediante calorimetría indirecta,
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durante la segunda semana de ingreso en 91 niños entre
3 y 18 años con más del 40% de SCQ. Las tres ecuacio-
nes predictivas utilizadas fueron la ecuación de la Food
and Agriculture/World Health Organization/United
Nations University (FAO/WHO/UNU)54, la de Scho-
field-altura/peso (Schofield HW)55 y la de Harris-Bene-
dict23. El GE estimado por las tres ecuaciones fue signi-
ficativamente inferior al obtenido por calorimetría
indirecta, independientemente del sexo o de la edad del
niño. Encontraron, además, poca correlación entre el
GER medido y el estimado por las tres ecuaciones, y re-
comiendan utilizar calorimetría indirecta en esta pobla-
ción hasta que se desarrollen ecuaciones más precisas21.

Mayes y cols.45 compararon el GE estimado mediante
9 ecuaciones distintas con el medido mediante calori-
metría indirecta en pacientes pediátricos con edad me-
nor de 3 años y entre 5 y 10 años de edad. Las ecuacio-
nes comparadas fueron cuatro que se utilizan en niños
sanos (Harris-Benedict23, World Health Organization
(WHO)54, una fórmula obtenida del Nelson’s Textbook
of Pediatrics 56, y la fórmula RDA de 198945) y cinco que
se utilizan en niños quemados (Curreri junior57, Galves-
ton original58 y Galveston 199059, Davies y Liljedahl60, y
la de Harris-Benedict modificada por Long25. El resulta-
do obtenido por las distintas fórmulas se comparó con
las mediciones mediante calorimetría indirecta multi-
plicadas por 1,3, que es lo que utilizan en su institución
para calcular los aportes calóricos. En ambos grupos de
edad, las 4 ecuaciones que estiman el GE en niños sanos
infraestimaban con frecuencia el GER medido × 1,3,
mientras que las 5 fórmulas utilizadas en niños quema-
dos tendían a sobreestimar la energía requerida, incluso
en hasta un 80% en el caso de las fórmulas de Harris-

Benedict modificada por Long, Davies y Liljedahl. La
fórmula más apropiada en niños menores de 3 años era
la de Galveston revisada en 1990, que sobreestimaba
los requerimientos en un 13%. En niños entre 5 y 10
años de edad, también era la ecuación más precisa, con
una media de 102% del GER medido. Mayes y cols.
propusieron dos teorías para explicar la sobreestima-
ción de las ecuaciones específicas de quemados en su
estudio. La primera era que en su institución se realiza
escisión y cobertura con injertos de forma muy tempra-
nas. La segunda era que utilizaban aportes enterales
tempranos y durante la cirugía. Estas dos medidas po-
drían disminuir los requerimientos en sus pacientes.
Además, elaboraron 4 nuevas fórmulas para el cálculo
de los requerimientos energéticos en niños de 10 años,
tras constatar mediante análisis de regresión múltiple
que los factores más importantes para estimar los reque-
rimientos de energía en su población total de niños eran
una combinación del peso antes de la quemadura, el
porcentaje de SCQ y el porcentaje de quemaduras de
tercer grado. Estas fórmulas se pueden aplicar en pa-
cientes con quemaduras entre 10-50%45. 

En un estudio más reciente en 10 niños de entre 2 y 10
años de edad, Liusuwan y cols.61 compararon los resul-
tados de las mediciones del GER mediante calorimetría
indirecta multiplicados por un factor de 1,3 con las esti-
maciones obtenidas mediante las ecuaciones de Harris-
Benedict × 223, de la WHO × 254 y las de Mayes45. No en-
contraron diferencias significativas con la ecuación de
la WHO × 2. Sin embargo, había diferencias significati-
vas cuando se utilizaban la ecuación de Harris-Benedict
× 2 y las de Mayes, que sobrestimaban los requerimien-
tos calóricos. Sin embargo, el número de pacientes estu-
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Tabla II
Fórmulas predictivas de uso más conocidas en niños*

Referencia Fórmula Comentarios

Mayes45 <3 años de edad Sólo aplicables en niños con
• Mayes 1 = 108 + (68 × peso) + 3.9 ×% ASCQ quemaduras de entre 10% y 50%
• Mayes 2 = 179 + (66 × peso) + 3.2 ×% quemaduras de 3º de la superficie corporal45.
5 - 10 años de edad Podrían sobreestimar los 
• Mayes 3 = 818 + (37.4 × peso) + 9.3 ×% ASCQ requerimientos de energía61.
• Mayes 4 = 950 + (38.5 × peso) + 5.9 ×% quemaduras de 3º

Curreri Junior57 <1 años: RDA§ + 15 (ASCQ) Tiende a sobreestimar los 
1-3 años: RDA + 25 (ASCQ) requerimientos45.
4-15 años: RDA + 40 (ASCQ)

Galveston 199059 0–1 años: 2100 (ASC) + 1000 (ASC ×ASCQ) La más apropiada en un estudio 
1–11 años: 1800 (ASC) + 1300 (ASC ×ASCQ) comparativo de fórmulas en
12–18 años: 1500 (ASC) + 1500 (ASC ×ASCQ) niños45.

WHO54 Varones Poco precisa21,45

• < 3 años: (60.9 × peso) – 54 WHO × 2 es, sin embargo, 
• 3-10 años: (22.7 × peso) + 495 la ecuación más precisa en otro
Mujeres estudio61.
• < 3 años (61 × peso) – 51
• 3-10 años (22.5 × peso) + 499

*ASC= área de superficie corporal; ASCQ = área de superficie corporal quemada; § RDA (recommended dietary allowances) = las recomenda-
ciones de calorías diarias establecidas por el Consejo Nacional de Investigación de los Estados Unidos de América.
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diado era bajo, y algunos presentaban quemaduras ma-
yores del 50%, a diferencia del estudio de Mayes61. 

Mlcak y cols., en 2006, encontraron en sus medicio-
nes de GER que los niños menores de 3 años tenían una
respuesta hipermetabólica atenuada, y que a mayor
edad del niño, mayor era el hipermetabolismo62. Estos
resultados fueron corroborados en otro estudio publi-
cado 2 años después63.

Fórmulas más utilizadas

La mayor parte de fórmulas utilizadas en la actuali-
dad15 son la del normograma de Wilmore × 1,664, Scho-
field modificada65, Harris-Benedict con distintos facto-
res de lesión y actividad23, y la de Ireton-Jones66.
Muchos hospitales utilizan la media de múltiples fór-
mulas matemáticas15.

Conclusiones

Las ecuaciones predictivas son poco precisas en ge-
neral en el paciente quemado67. A la hora de desarrollar
una fórmula específica en esta población es importante
tener en cuenta factores específicos, como son la SCQ,
el tiempo de ingreso, día posquemadura, la composi-
ción corporal o el daño por inhalación21. Las mediciones
mediante calorimetría deben ser recientes, dado que las
mediciones del pasado podrían sobreestimar el hiper-
metabolismo debido a las mejoras, en las últimas déca-
das, en el tratamiento del paciente quemado35,61. Las
ecuaciones, además, pueden no ser aplicables a otras ra-
zas o países distintos de los de las muestras de las que se
derivan. Por este motivo, con el fin de evitar errores im-
portantes en la estimación de los requerimientos de
energía, se podrían crear nuevas ecuaciones específicas
para poblaciones de razas o países distintas21.

Hasta que se desarrollen ecuaciones predictivas para
pacientes quemados más precisas, en el momento ac-
tual se recomienda calcular los requerimientos nutri-
cionales de los pacientes quemados basándose en la
medición del gasto energético por calorimetría indirec-
ta en lugar de ecuaciones predictivas21. 

Sin embargo, los resultados obtenidos mediante ca-
lorimetría deberían confirmarse, según Masters y cols.,
utilizando una o más fórmulas matemáticas, y realizan-
do mediciones con regularidad, para reducir el impacto
de mediciones incorrectas15
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SOYA ISOFLAVONES AND EVIDENCES ON
CARDIOVASCULAR PROTECTION

Abstract

Soya isoflavones represent a group of non-nutritive,
bioactive compounds, of non-steroidal phenolic nature
that are present in soy bean and derived foods. They
share with other compounds the capacity of binding to
estrogenic receptors from different cells and tissues so
that they may act as phytoestrogens. The current interest
in these compounds comes from the knowledge that in
Asian populations with high levels of their consumption
the prevalence of cancer and cardiovascular disease is
lower, as compared to the Western countries populations.
This cardiovascular benefit would be the result not only
of the modulation of plasma lipids, which is a widely
studied mechanism. This paper reviews the published
evidence about the beneficial effects of soya isoflavones
and the different mechanisms of action that would benefit
cardiovascular health and that surpass the mechanisms
traditionally approached such as the modulation of
plasma lipids, and that implicate the regulation of cellular
and enzymatic functions in situations such as inflamma-
tion, thrombosis, and atherosclerotic progression.
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Resumen

Las isoflavonas de soya son un grupo de compuestos
bioactivos, no nutritivos, de naturaleza fenólica, no este-
roidal, encontrados en la soya y alimentos derivados.
Comparten con otros compuestos la capacidad de unión a
los receptores estrogénicos de distintas células y tejidos,
por lo que pueden actuar como fitoestrógenos. El interés
actual sobre ellas deriva del reconocimiento de que pobla-
ciones asiáticas con un alto consumo presentan menor
prevalencia de cáncer y enfermedades cardiovasculares,
en comparación con poblaciones de países occidentales.
Este beneficio cardiovascular no estaría dado sólo
mediante modulación de los lípidos plasmáticos, meca-
nismo ampliamente estudiado. En este artículo se revisa
la evidencia publicada acerca de los efectos benéficos de
las isoflavonas de soya y las distintas vías de acción que
beneficiarían la salud cardiovascular, mecanismos que
trascienden los tradicionalmente abordados, como la
modulación de los lípidos plasmáticos, y que involucran
regulación de funciones a nivel celular y enzimático, en
eventos como la inflamación, trombosis y progresión
aterosclerótica.
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Introducción

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal
causa de muerte en Chile1-3 y en la mayoría de los países
industrializados4. 

Dentro de este contexto, el papel de la dislipidemia en
la ocurrencia de fenómenos como la aterosclerosis, prin-
cipal nexo conector entre las diferentes patologías consi-
deradas dentro del espectro de ECV, fue enfatizado por
numerosos estudios clínicos y experimentales5-10. 

En las últimas décadas, se ha propuesto que la presen-
cia de isoflavonas de soya en la dieta de las poblaciones
asiáticas se relaciona con menor incidencia de distintos
tipos de cáncer, (mama, próstata, colon) y enfermedades
coronarias11-20. Inclusive, se presentó fuerte evidencia
acerca de los efectos protectores de las isoflavonas sobre
el cáncer de mama en la pre-menopausia20.

Mujeres asiáticas postmenopáusicas que consumen
una dieta alta en soya, y por consiguiente, rica en iso-
flavonas, presentan menor incidencia de ECV que las
occidentales21-24. Gran parte de los estudios en huma-
nos, realizados en el pasado con isoflavonas, se han en-
focado principalmente en los beneficios cardiovascula-
res que éstas tendrían a partir de su capacidad de afectar
los niveles plasmáticos de colesterol, en individuos hi-
percolesterolémicos25-30. 

El interés existente sobre las isoflavonas de soya sur-
gió a partir de estudios epidemiológicos de larga data,
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en los cuales se señaló la menor ocurrencia de ciertas
patologías en los países orientales, en comparación a
los occidentales17-19,31. Las isoflavonas son un amplio
grupo de compuestos bioactivos, no nutritivos, de es-
tructura fenólica, no esteroidal, presentes naturalmente
en numerosas especies vegetales, sobre todo en en la
familia de las leguminosas, destacando por su alto con-
tenido la soya (Glycine max) y el trébol rojo (Trifolium
pratense)32. La única fuente de relevancia alimentaria
sería la soya, puesto que el trébol rojo es únicamente de
consumo animal. 

Debido al aumento continuo de la población mun-
dial, y al incremento en la demanda por fuentes alimen-
tarias proteicas, la producción mundial de soya conti-
núa en crecimiento. A diferencia de otras oleaginosas,
la soya es un grano rico en proteínas, del cual puede ex-
traerse cerca de un 76% de harina y un 19% de aceite.
El mercado de la harina se destina como fuente proteica
para el pienso de los animales. El aceite de soya se va-
loriza debido a la creciente demanda del biodiesel en la
Unión Europea33. 

La soya es una de las principales leguminosas produ-
cidas a nivel mundial. A partir del año 2000, tanto la
producción mundial total como el área plantada se in-
crementó en 48 y 37% respectivamente. Estados Uni-
dos, Brasil, Argentina y Paraguay son los cuatro mayo-
res productores a nivel mundial. Los Estados Unidos
representan un 35% de la producción mundial, y 45%
de la exportación total mundial, mientras que Brasil y
Argentina juntos, un 46% de la producción mundial33.
Los principales destinos de exportación son China y la
Unión Europea. 

Los compuestos más importantes del grupo de las
isoflavonas son la genisteína (5, 7, 4’-trihidroxi-isofla-
vona) y la daidzeína (7, 4’ dihidroxi-isoflavona). Exis-
te una tercera, pero de escasa relevancia nutricional: la
gliciteína (4’,7- dihidroxi-6-metoxiisoflavona). 

Las isoflavonas de soya presentan una estructura si-
milar a la del principal estrógeno endógeno 17- β estra-
diol16. Debido a esta similitud estructural, las mismas
pueden unirse a los receptores estrogénicos ER α y ER
β, presentes en todas las células del organismo1, pre-
sentado, sin embargo, mayor afinidad hacia el ER β34.
Debido a esta capacidad de unión a los receptores, las
isoflavonas se encuentran dentro del grupo de los fito-
estrógenos, pudiendo presentar funciones tanto estro-
génicas como antiestrogénicas, actuando como agonis-
tas o antagonistas a los ER15. 

Metabolismo de las isoflavonas

Las isoflavonas presentes en los alimentos se en-
cuentran inactivas biológicamente, debido que las mis-
mas están en forma glicosilada (unidas a azúcares). Las
formas glicosiladas se denominan daidzina, genistina y
glicitina. Una vez ingeridas, éstas son hidrolizadas a las
formas biológicamente activas, mediante las enzimas
β-glucosidasas intestinales y otras enzimas del borde

en cepillo, las cuales liberan las formas agliconas de las
isoflavonas (daidzeína, genisteína, gliciteína). Aparen-
temente las formas glicosiladas son pobremente hidro-
lizadas mediante las enzimas digestivas intestinales,
debido a que son más hidrofílicas (polares) que las for-
mas agliconas. Además, presentan un mayor peso mo-
lecular, lo que limitaría su absorción39. Las formas agli-
conas pueden ser absorbidas, o continuar siendo
metabolizadas a varios tipos específicos de metaboli-
tos: la daidzeína puede ser metabolizada a equol y O-
demetilangolensina, y la genisteína a p-etil fenol35. La
biotransformación intestinal incluye de-hidroxilación,
reducción, y de-metilación. Todas son reacciones bac-
terianas que ocurren presumiblemente en el colon.
Luego siguen pasos de glucuronidación (unión al ácido
glucurónico y en menor medida al ácido sulfúrico),
eventos que toman lugar en el hígado, y según ciertas
investigaciones, también pueden ocurrir en la pared in-
testinal durante la misma absorción. Las isoflavonas
llegan al hígado mediante la circulación enterohepáti-
ca. Esta conjugación es catalizada en el caso de la ge-
nisteína por la UDP-glucuroniltransferasa36. La eficien-
cia de la conjugación de las isoflavonas es alta, por lo
que la cantidad de isoflavonas circulantes libres es pe-
queña15. La mayoría de las isoflavonas absorbidas son
excretadas en forma conjugada por la orina, pero un pe-
queño porcentaje pasa por la circulación enterohepáti-
ca, reciclándose nuevamente. Además de la orina, pue-
den eliminarse por la bilis37. Las cantidades excretadas
por orina de genisteína y daidzeína son prácticamente
iguales (3-4%), sin embargo, se encuentran en distinta
proporción a nivel plasmático: por ejemplo, las con-
centraciones de daidzeína sulfato en el plasma fueron
167% mayores que las de genisteína sulfato. Esto refle-
jaría diferencias en la excreción urinaria y biliar de am-
bas38. Aún no se ha determinado uno de los factores
más importantes en el metabolismo de las isoflavonas:
la concentración a nivel tisular de las formas agliconas
y de los conjugados de isoflavonas. 

La microflora es fundamental para la metabolización y
posterior efecto clínico de las isoflavonas39. Se ha resalta-
do su importancia a partir de algunas observaciones, co-
mo por ejemplo posterior a la administración de antibióti-
cos, se suprime su metabolismo40, animales sin
microflora colónica no excretan los metabolitos, e inclu-
sive niños consumidores de fórmula derivada de soya,
pero sin una microflora completamente formada, no pue-
den formar cantidades detectables de equol15,41. La forma
en como estas isoflavonas se metabolizarían dependerían
además de la naturaleza del alimento consumido. 

Las tasas máximas de excreción urinaria encontra-
das luego de una única comida rica en soya, se da entre
las 6-12 horas posteriores a la comida, con más del
50% de la excreción en las primeras 12 horas. La recu-
peración urinaria de daidzeína es mayor que la de ge-
nisteína (62 y 22% de las dosis consumidas, respectiva-
mente), lo que refleja aparentemente la mayor
biodisponibilidad de la daidzeína, y una mayor excre-
ción fraccional de la genisteína vía biliar42,43. Sin em-
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bargo, a pesar de las diferencias en las cantidades ob-
servadas a nivel urinario, las cantidades a nivel plasmá-
tico son prácticamente similares. El tiempo medio para
alcanzar las máximas cantidades a nivel plasmático
descritas son de 8,4 y 7,4 horas, para la genisteína y
daidzeína, respectivamente42.

Tipo de alimento consumido y presencia
de isoflavonas

Los alimentos de soya tradicionalmente consumidos
en Occidente, son el tofu, el miso y el tempeh, deriva-
dos del consumo de platos tradicionales orientales44.
Estos dos últimos son producidos mediante la fermen-
tación de los porotos de soya con granos. Este proceso
de fermentación condiciona aparentemente una mayor
biodisponibilidad de las isoflavonas en este tipo de pro-
ductos, debido a que aumenta el contenido de las for-
mas agliconas de las isoflavonas45,46. Muchas de las
bacterias usadas para esta fermentación son capaces de
hidrolizar los conjugados glucosídicos a los que se en-
cuentran unidas las isoflavonas45. 

Los productos de soya de “segunda generación” son
aquellos derivados de la soya, mediante proceso de ex-
tracción química, como los aislados de proteína de so-
ya y la harina de soya. Estos productos son ingredientes
muy frecuentemente usados en alimentos como ham-
burguesas vegetales, suplementos proteicos, y fórmu-
las infantiles, y como aditivos no nutritivos para mejo-
rar las características de los alimentos procesados47. 

Sin embargo, es importante tomar en cuenta que
existe una gran variabilidad en la concentración y com-
posición de isoflavonas en los porotos de soya y ali-
mentos derivados de la soya, en función de la especie
de la semilla, factores geográficos y ambientales, y el
procesamiento industrial por el cual pasaron las semi-
llas de soya48,49. 

Con respecto a la influencia que podría tener el tipo
de dieta ingerida sobre la biodisponibilidad de las iso-
flavonas, según un estudio realizado por Xu y cols, la
biodisponibilidad de las isoflavonas (luego del consu-
mo de alimentos derivados de soya), es independiente
del tipo de dieta consumida (modestas variaciones en el
porcentaje de macronutrientes), por lo que no se afecta
según el consumo de otros alimentos durante el día45.

Cantidades de consumo de soya en distintas
poblaciones y efectos sobre las concentraciones
plasmáticas de isoflavonas

Es importante considerar las cantidades de soya con-
sumidas en los distintos países, ya que esto condiciona
un mayor aporte de isoflavonas. Se estima que las can-
tidades de isoflavonas que se encuentran en alimentos
derivados de la soya son de 0,1-1,5 mg/g de soya50. Los
efectos fisiológicos positivos se producen a partir de la
ingesta de ciertas cantidades de isoflavonas51. 

El consumo de proteína de soya per-cápita según da-
tos de las Naciones Unidas, es de menos de 1 gramo/día
en la mayoría de los países europeos o norteamerica-
nos, aunque poblaciones como los vegetarianos, inmi-
grantes asiáticos y niños que consumen fórmula basada
en soya consumen una mayor cantidad33. Se reportó
que el consumo de soya de los países asiáticos es de 20-
50 g/día44, pero esto puede variar ampliamente, depen-
diendo de factores generacionales (consumo de mayor
cantidad de alimentos occidentalizados) zona urbana o
rural, y otros factores del estilo de vida. Sin embargo, el
mayor consumo tradicional de estos alimentos, condi-
ciona un mayor aporte de isoflavonas, y por lo tanto,
mayores niveles plasmáticos circulantes de las mismas.
No se cuenta con estimaciones de las cantidades ingeri-
das de fitoestrógenos e isoflavonas en la población chi-
lena. 

Los niveles plasmáticos de isoflavonas detectadas
con un consumo de aproximadamente 50 mg/día de
isoflavonas (cantidades alcanzadas con una dieta tradi-
cional asiática) fueron de 50-800 ng/mL16. En un estu-
dio realizado por Morton y cols.52 se determinaron los
niveles plasmáticos de isoflavonas en hombres y muje-
res japoneses sanos mayores de 40 años, y se compara-
ron los valores con una población similar del Reino
Unido. Los hombres japoneses presentaron significati-
vamente mayores concentraciones circulantes de iso-
flavonas que los individuos ingleses (493, 282,5 y 99,1
nmol/L vs 33,2, 17,9 y 0,57 nmol/L de genisteína, daid-
zeína y equol, respectivamente), al igual que las muje-
res japonesas (501,9, 246,8 y 57,6 nmol/L vs 27,7, 12,5
y 2,2 nmol/L de genisteína, daidzeína y equol, respecti-
vamente). 

Debido a que el consumo de alimentos derivados de
la soya es poco frecuente en poblaciones occidentales,
resulta interesante conocer qué otras fuentes alimenta-
rias existen para aportar isoflavonas. Según estudios de
frecuencia de consumo realizados en poblaciones de
mujeres occidentales postmenopáusicas, los principa-
les alimentos que aportaron isoflavonas a la dieta diaria
en esa población son los porotos, los guisantes, té, café
y nueces44. En cuanto a la cantidad de isoflavonas con-
sumidas, se observó una mediana de 39 µg/día (24-57
µg) de daidzeína, y 70 µg/día (28-120 µg) de genisteí-
na44. Los valores de consumo promedio, tanto en hom-
bres como en mujeres, en una cohorte de hombres y
mujeres del Reino Unido, fue menor a 1 mg/día. El
principal aportador de isoflavonas en su dieta fue el
pan53. El consumo promedio de isoflavonas que se en-
contró en la cohorte de mujeres postmenopáusicas en el
estudio de Framingham fue menor a 0,5 mg/día54. 

Los niveles plasmáticos de isoflavonas, determina-
dos mediante Cromatografía líquida de alta eficacia
(HPLC), descritos en esta población fueron de 12,2 ±
4,3 nmol/L de genisteína, y 6,9 ± 3,6 nmol/L de daidze-
ína54. Debe considerarse, sin embargo, la disponibili-
dad alimentaria más amplia de productos de soya que
se presenta en países como los Estados Unidos (tofu,
miso, tempeh). Considerando a la población occidental
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en general, se considera un consumo de isofalvonas < a
1 mg/día16. 

El contenido de isoflavonas de otros alimentos pue-
de encontrarse en la tabla I.

Evidencias sobre la protección cardiovascular

Funciones de las isoflavonas

Conociendo las funciones que los estrógenos des-
pliegan en el mantenimiento de las funciones homeos-
táticas de varios sistemas, como el sistema cardiovas-
cular, reproductivo, metabólico, esquelético y
nervioso, estos compuestos han concentrado la aten-
ción de investigadores por su potencial preventivo y te-
rapéutico. Desde hace décadas, se propone que la pre-
sencia de isoflavonas de soya en la dieta de las
poblaciones asiáticas se relaciona con menor inciden-
cia de distintos tipos de cáncer, (mama, próstata, colon)
y enfermedades coronarias15,16. La mayor parte de la
atención centrada en los efectos positivos sobre la sa-
lud cardiovascular se basan en resultados provenientes
de estudios clínicos que demuestran los efectos hipoco-
lesterolémicos en individuos hipercolesterolémicos,

consumidores de proteína de soya, en quienes se en-
contró una reducción significativa en los niveles de co-
lesterol total, colesterol LDL (LDL-c), y triglicéridos.
Algunas de estas investigaciones abogaban por la susti-
tución de la proteína animal por proteína de soya para
reducir los niveles de colesterol total y LDL-c. Otros
estudios realizados en sujetos sanos moderadamente
hipercolesterolémicos refirieron que cantidades tan pe-
queñas como 20 gramos de proteína de soya/día redu-
cen significativamente los niveles de LDL-c, con una
sustitución de proteína animal por proteína de soya25-

30,55. Sin embargo, existen otros mecanismos, además de
los relacionados con la modulación de los lípidos san-
guíneos, que explicarían los efectos cardioprotectores.
Uno de estos mecanismos considerados es la capacidad
de las isoflavonas de prevenir los eventos trombóticos,
mediante la modulación de la actividad plaquetaria. A
fin de comprender los efectos de las isoflavonas sobre
la salud cardiovascular, se describirá a continuación de
forma resumida el proceso hemostático.

Hemostasia y plaquetas

La hemostasia normal es la consecuencia de una su-
cesión de procesos perfectamente concatenados, que
busca el cumplimiento de dos objetivos fundamenta-
les: el mantenimiento de la sangre en estado líquido y
libre de coágulos, y la formación inmediata de un tapón
hemostático en un sitio de lesión vascular. El proceso
patológico opuesto a la hemostasia es la trombosis, ca-
racterizada por la formación de un trombo, secundario
a una lesión vascular que no amerita tal respuesta exa-
cerbada, lo que puede llevar a obstrucción de un vaso.
Para evitar tales acontecimientos, el endotelio posee
propiedades antitrombóticas, entre las que se enumeran
funciones antiplaquetarias, anticoagulantes y fibrinolí-
ticas56. Las plaquetas, células provenientes de la médu-
la ósea, son las principales células hemostáticas. Luego
de algún tipo de lesión vascular, las plaquetas se agre-
gan y liberan el contenido de sus gránulos. Entre los
factores que provocan estos cambios se citan al ADP,
colágeno, tromboxano A

2 
(TxA

2
) y trombina, el más

potente activador plaquetario57. Una de las principales
señales desencadenantes de la activación plaquetaria es
el aumento del Ca2+ intracelular. El fin último del au-
mento de Calcio intracelular es promover la respuesta
rápida de las plaquetas ante la lesión vascular, median-
te la liberación de los ya mencionados agentes conteni-
dos en las granulaciones que favorecen la adhesión pla-
quetaria. Luego de la adhesión, el paso siguiente del
proceso trombótico es la agregación plaquetaria. Este
fenómeno es desencadenado por el TxA

2
, metabolito

derivado del ácido araquidónico (AA) de la membrana
plasmática (ácido graso que proviene principalmente
del consumo de carnes rojas)58,59. El TxA

2
sintetizado en

plaquetas por la enzima Tromboxano sintetasa median-
te la vía de la ciclooxigenasa, actúa de manera autócri-
na y parácrina, incrementando la activación y el reclu-
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Tabla I
Contenido de las isoflavonas de algunos alimentos

Daidzeína Genisteína
Alimento (mg/100 g) (mg/100 g)

Porotos de soya 46,46 73,76
Tofu 9,0 23,0
Harina de soyab 71,19 96,83
Misob 16,13 24,56
Formula infantil de soya (polvo)b 7,23 14,76
Leche de soyab 4,45 6,06
Tempehb 17,59 24,85
Nattob 21,85 29,04
Proteína de soja aisladac 31,0 91,0
Brócolia 0,006 0,008
Repolloa 0,005 0,014
Coliflora 0,005 0,009
Zanahorias crudasa 0,0016 0,0017
Manzanas o perasa 0,0124 Trazas
Guisantesa 0,0529 0,0497
Porotos y lentejasa 0,0137 0,408
Brotes de alfalfaa 0,062 0,005
Ajoa 0,00145 0,00208
Salvado de trigo (cereal de desayuno)a 0,0035 0,0069
Pan negroa 0,0076 0,0105
Café descafeinadoa 0,066 0,029
Café regulara 0,066 0,029
Té negroa 0,029 0
Té verde 0,01 0,04
Cervezaa 0,0000646 0,0001821
Nuecesa 0,058 0,811
Salvado de trigoa 0,004 0,007

a es igual a la referencia44.
b es igual a la referencia32.
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tamiento de las plaquetas aledañas, generando agrega-
ción en el sitio de lesión vascular. El TxA

2
, junto con el

ADP, estimula también la vasoconstricción. Además
del TxA

2
existen otros agonistas plaquetarios como

epinefrina, trombina (esencial para la formación del
trombo), que junto con el ADP, TxA

2
y la cascada de la

coagulación, forman el tapón hemostático secundario y
definitivo. De hecho, la Trombina es una importante
sustancia contra la que se dirige el tratamiento anti-
trombótico60-62. 

El estudio de la función plaquetaria podría ser útil
para predecir la aparición de ECV en poblaciones apa-
rentemente sanas, por lo que sería importante incluir a
la actividad plaquetaria como un marcador de riesgo
cardiovascular63. Es conocida la asociación existente
entre alteraciones de la función plaquetaria y riesgo au-
mentado de eventos cardiovasculares o muerte en indi-
viduos que previamente ya presentaron algún tipo de
ECV64-67. Sin embargo, no se cuenta con suficientes es-
tudios para establecer la misma asociación en personas
sanas68. Estudios que evaluaron la asociación entre la
agregación plaquetaria y la incidencia de eventos car-
diovasculares en individuos sanos, demostraron que la
agregación plaquetaria se incrementaba con la edad, y
que éste fenómeno afectaba más frecuentemente a las
mujeres69. 

Función plaquetaria

Una vez descritos de manera breve los diferentes
componentes de la activación y agregación plaquetaria,
es interesante presentar de qué manera estos mecanis-
mos se conectan con las acciones ejercidas por las iso-
flavonas relatadas por distintas investigaciones. Por
ejemplo, estudios in vitro han demostrado que la daid-
zeína y genisteína pueden inhibir de forma significati-

va y dosis dependiente los pasos iniciales de la activa-
ción plaquetaria, cuando estas células eran incubadas
previamente con las isoflavonas, en comparación con
plaquetas control. Lo mismo se observó en estudios co-
mo el de Kazunao y cols, quienes registraron una re-
ducción significativa de la agregación plaquetaria in vi-
tro ante concentraciones de genisteína de 30 a 100
µM70. Estudios in vivo, realizados en ratones, en los
cuales se había inducido oclusión trombótica de la arte-
ria femoral, demostraron que cuando se inyectaba ge-
nisteína a los animales en concentraciones de 10
mg/kg, minutos previos a la administración de una in-
fusión que inducía la oclusión, se prolongaba el tiempo
necesario para la formación de un trombo. Tales efec-
tos fueron similares a los producidos por la administra-
ción venosa de ácido acetilsalicílico70. Los mecanismos
que explicarían tales resultados, se deberían a efectos
de las isoflavonas, sobre algunos de los pasos que ocu-
rren durante la formación del tapón hemostático, ya sea
la activación, adhesión, o agregación plaquetaria. 

Basados en el hecho de que la activación plaquetaria
resulta en la liberación de ADP, existe también eviden-
cia de que ciertas isoflavonas ejercerían efectos sobre
su liberación. Este hecho fue examinado en plaquetas
que fueron activadas por U46619, sustancia sintética
que actúa como agonista del receptor de Tromboxano
A

2
(TP). La secreción de ADP fue significativamente

inhibida por equol en un 76%, con una concentración
de 10 µM/L. Cuando la activación plaquetaria era indu-
cida por trombina o colágeno, el equol inhibía la libera-
ción de ADP en un 46 y 77% respectivamente. La inhi-
bición inducida por el equol fue similar a la provocada
por ácido acetilsalicílico. Este efecto podría ser expli-
cada por el hecho de que el equol es capaz de unirse con
mayor afinidad que cualquier otro metabolito a los re-
ceptores estrogénicos, y a que puede además unirse a
otro tipo de receptores celulares, como al TP, pudiendo
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bolismo de las isoflavonas.
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por lo tanto desplazar la unión de otro tipo de agonistas
a este receptor, de forma dosis-dependiente, y reversi-
ble71. El bloqueo de los receptores de TxA

2
podría inter-

ferir con las señales de transducción mediadas por este
receptor71. 

También pueden mencionarse efectos sobre las con-
centraciones de calcio intracelular libre. Estudios como
los de Sargeant y cols, en el cual plaquetas de sujetos
sanos fueron sometidas a la incubación con genisteína
por un tiempo de 2 minutos, demostraron que ante la
presencia de ADP, no existía incremento en el Calcio
intracelular de estas plaquetas. Podría considerarse por
lo tanto que la genisteína posee actividad inhibitoria
sobre la liberación de Calcio intracelular72. 

El aumento de la fosforilación en los residuos de Ti-
rosina de las proteínas de las plaquetas, está asociado
con señales de transducción, y con la consecuente acti-
vación plaquetaria. Es posible que exista una asocia-
ción entre la fosforilación del sistema de Tirosina Qui-
nasa y las concentraciones citosólicas intracelulares de
calcio. Se ha propuesto que los altos niveles de calcio
citosólico activan a la Tirosina Quinasa, conduciendo a
su fosforilación, resultando en la entrada de calcio, qui-
zás mediante un efecto directo en los canales de calcio
de la membrana plasmática73. La fosforilación de la ti-
rosina, por ejemplo, se encuentra aumentada luego de
la estimulación por trombina. De entre las distintas iso-
flavonas, la genisteína es una inhibidora específica de
la proteína tirosina quinasa, por lo que podría ejercer
un efecto antitrombótico mediante dicha inhibición.
Precisamente este resultado surgió en el estudio de Liu
Wen y cols, que analizaron los efectos de la genisteína
en la agregación plaquetaria y la concentración citosó-
lica de calcio libre en las plaquetas in vitro, resultando
en que la genisteína, de manera dosis dependiente
(concentraciones de 5 y 20 µM/L) inhibió la agregación
en 52 y 73% respectivamente, reduciéndose poderosa-
mente la agregación plaquetaria inducida por trombina.
Debemos recordar que la trombina es el principal agre-
gante plaquetario, que permite la formación del tapón
hemostático secundario y definitivo. Además, la genis-
teína inhibió el aumento del calcio citosólico libre en
las plaquetas estimuladas por trombina, también de
manera dosis dependiente. Por lo tanto, la genisteína es
un potente agente antiplaquetario, principalmente de-
bido a la inhibición del influjo de calcio74. 

Guerrero y cols, considerando que la señalización y
activación del receptor de TxA

2
se encuentra acompa-

ñado de la fosforilación de la Tirosina, investigaron el
efecto de la genisteína en la fosforilación de la Tirosina
inducida por U46619. A fin de descubrir los efectos de
la señalización primaria dependiente del TxA

2
en pla-

quetas estimuladas, pero no bajo condiciones de agre-
gación, emplearon altas concentraciones, tanto del
agonista (5 µM) como de genisteína (100 µM). Efecti-
vamente, la estimulación de las plaquetas por U46619
aumentó la fosforilación de la Tirosina. Cuando estas
plaquetas fueron preincubadas con genisteína, se evi-
denció una marcada inhibición de la fosforilación de la

Tirosina Quinasa, con niveles que permanecieron simi-
lares a los hallados en plaquetas no estimuladas75. Di-
cha evidencia sugiere que la genisteína, entre otros fla-
vonoides, es capaz de inhibir los eventos de
señalización mediados por el TP, ya sea mediante la in-
hibición de la fosforilación de la proteína Tirosina Qui-
nasa, como por la regulación del aumento del Calcio
intracelular72-74,76. 

Efectos antioxidantes de las isoflavonas de soya

Además de los efectos antiplaquetarios, también de-
ben describirse los efectos antioxidantes que presentan
las isoflavonas. Los antioxidantes ejercerían protec-
ción frente a la oxidación de los lípidos plasmáticos y
de la pared arterial, lo que podría atenuar el desarrollo
de la aterosclerosis. Varios estudios sugieren que las
Especies Reactivas de Oxígeno (ROS) se encuentran
involucradas en el curso del envejecimiento, cáncer y
enfermedades cardiovasculares77. La generación de ra-
dicales libres y el H

2
O

2
se encuentra directamente rela-

cionada con la activación plaquetaria78-80. Las isoflavo-
nas integrarían este proceso inhibitorio debido a sus
acciones antioxidantes. La reducida incidencia de cán-
cer observada en las poblaciones asiáticas tradicional-
mente consumidoras de productos de soya, ha sido li-
gada con el potencial antioxidante de las isoflavonas,
en particular con la genisteína y la daidzeína. Sin em-
bargo, las isoflavonas naturalmente contenidas en los
alimentos presentarían escasa actividad de barrido de
radicales, aunque mediante varias de sus funciones bio-
lógicas podrían relacionarse indirectamente con esta
actividad81. Una posible explicación para sus efectos
radicaría en la formación de metabolitos más activos,
derivados del metabolismo enzimático e intestinal82. En
un estudio aislaron a partir de miso de porotos de soya
la forma más oxigenada e hidroxilada de las isoflavo-
nas, el ácido vanílico (6-hidroxidaidzeína) y el ácido si-
ríngico (8-hidroxigliciteína), que exhibieron actividad
de barrido, presentando una actividad antioxidante si-
milar al α-tocoferol83. La formación de metabolitos du-
rante el proceso de fermentación por lo tanto presenta-
ría un rol antioxidante importante cuando estos
alimentos son ingeridos84. También se podría mencio-
nar que la actividad antioxidante sería secundaria a la
sobreregulación de enzimas antioxidantes, disminu-
yendo por lo tanto las concentraciones intracelulares de
ROS. Esto fue lo señalado en el estudio de Kampkotter
y cols.81, que evidenció una significativa acción induc-
tora de la daidzeína sobre la actividad de la catalasa,
concluyendo que las isoflavonas poseen escasa activi-
dad antioxidante por sí solas. En el estudio llevado a
cabo por los mismos investigadores se examinó el po-
tencial antioxidante de la daidzeína sobre líneas celula-
res hepáticas Huh-7 y HepG2 que recibieron un trata-
miento previo con esta isoflavona. La daidzeína no
presentó actividad de barrido de radicales, sin embar-
go, incrementó de forma significativa la transcripción
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génica y la actividad de la catalasa85. Considerando la
amplia evidencia existente acerca del rol antioxidante
desempeñado por las isoflavonas84 y su capacidad de
neutralizar los radicales, la evidencia de que especies
reactivas de oxígeno están implicadas en la estimula-
ción de la actividad plaquetaria, sugiere que las isofla-
vonas podrían tener un efecto sobre la agregación, no
sólo mediante los mecanismos antiplaquetarios descri-
tos previamente sino a través una actividad antioxidan-
te no específica, y no sólo mediante mecanismos con-
vencionales como donadores de hidrógeno.

Competencia y reducción del número de receptores
de Tromboxano A

2

El rol de las plaquetas en la formación de trombos
oclusivos intracoronarios se explicaría mediante los si-
guientes fenómenos en pacientes clínicamente inesta-
bles: aumentada síntesis de TxA

2
, intensificada sensi-

bilidad de las plaquetas al TxA
2

y epinefrina, número
aumentado de los TP plaquetarios, acrecentándose los
sitios de unión para los posibles desencadenantes de la
secreción, adhesión y agregación plaquetaria86.

En un estudio realizado por Navarro-Núñez y cols,
en el cual se analizó la capacidad de unión de ciertos
flavonoides (entre ellos la genisteína) al TP, en presen-
cia del [(3)H]-SQ29585, antagonista del TP. Se com-
probó que la genisteína, a una concentración de 250
μM, efectivamente compitió por los sitios de unión del
TP87. Los mismos investigadores evaluaron el rol de la
genisteína con segmentos de subendotelio aórtico de
conejos, para lo cual incubaron sangre de voluntarios
sanos con genisteína a 200 μM, y luego la sometieron a
ensayos de perfusión sanguínea. Mientras que la perfu-
sión de sangre que no fue tratada con genisteína resultó
en la formación de un trombo plaquetario con una su-
perficie subendotelial cubierta en un 25%, en las mues-
tras que habían sido tratadas con genisteína el porcen-
taje de superficie cubierta fue significativamente
reducida. También determinaron el porcentaje de su-
perficie subendotelial cubierta por trombos de una altu-
ra superior a 5 μm, resultando en un 77% de cobertura
por trombos en el caso de la sangre control, mientras
que la sangre tratada con genisteína presentaba una re-
ducción significativa del 33%. Los efectos menciona-
dos serían aún más relevantes que los evidenciados por
otras sustancias capaces de actuar sobre el TP, como el
ácido acetilsalicílico, ya que el mismo no actúa sobre la
función de adhesión plaquetaria, mientras que la genis-
teína sí lo haría. El antagonismo realizado por la genis-
teína podría contrarrestar los efectos de cualquier míni-
ma cantidad de TxA

2
, siendo sus efectos superiores en

este sentido a los del ácido acetilsalicílico87. 
La fosforilación de las kinasas reguladas por señales

extracelulares (ERK) y de las isoformas de las MAP ki-
nasas, han sido previamente implicadas en las señales
celulares secundarias a la unión del TP con el TxA

2
88. 

Las plaquetas humanas poseen varios tipos de MAP

kinasas, incluyendo a las ERK-1, ERK-2, p38-MAP,
MEK 1 y MEP 2 kinasas. Los ERK son fosforilados y
activados por agonistas como trombina, colágeno y los
análogos del TxA

2
. El estudio de Guerrero y cols, men-

cionado anteriormente75 confirma que la genisteína in-
hibe de manera eficiente la fosforilación de los ERK 1
y 2, inducida por la estimulación de las plaquetas con
trombina o U46619. Se presenta evidencia por lo tanto
de que la genisteína altera los eventos de señalización
subsecuentes a la unión del receptor con el TxA

2
, pro-

bablemente asociado a la interferencia con la interac-
ción entre el TxA

2
y su receptor. 

El estudio de Garrido y cols.89 presentó datos rele-
vantes acerca del papel de las isoflavonas sobre los re-
ceptores de TxA

2
. En un grupo de mujeres postmeno-

páusicas sanas que habían recibido suplementación de
isoflavonas en dosis de 100 mg diarios durante 12 se-
manas, se evidenció una reducción significativa de la
densidad de los TP, en comparación a mujeres que sólo
habían recibido placebo. Como se mencionó anterior-
mente, una aumentada densidad o número de los TPen
las plaquetas se relaciona con varios eventos cardio-
vasculares. Alterar los TP constituiría una meta indis-
pensable para intervenciones terapéuticas, por lo que el
efecto in vivo producido por las isoflavonas sobre el TP
podría ser un mecanismo novedoso para la prevención
de las enfermedades cardiovasculares. 

Un importante aspecto a tener en cuenta al analizar
los resultados de estudios tanto in vitro como in vivo es
que no siempre se considera que la respuesta a la suple-
mentación con isoflavonas puede variar de acuerdo al
genotipo de receptores involucrados en su acción, co-
mo los ERβ y la capacidad de síntesis de equol. Las
concentraciones plasmáticas de equol y sus efectos clí-
nicos varían ampliamente de manera individual, inclu-
so cuando las cantidades de isoflavonas administradas
se encuentran controladas. Esto ocurre porque el equol
es un producto derivado de la biotransformación de la
daidzeína por ciertas bacterias de la microflora intesti-
nal40. El mismo no es sintetizado por todos los indivi-
duos en respuesta al consumo de isoflavonas90. Se esti-
ma que cerca del 20-35% de la población occidental
consumidora de alimentos derivados de la soya o su-
plementos posee esta capacidad de síntesis91, en con-
traste con la capacidad de síntesis del 50-55% de los
adultos asiáticos52,92,93. El equol es la forma que presenta
mayor actividad estrogénica94, debido a la mayor afini-
dad de unión a los receptores estrogénicos95 y en condi-
ciones fisiológicas, las concentraciones a nivel plasmá-
tico dependerían por lo tanto de esta capacidad
biotransformadora. Varios estudios experimentales re-
alizados denotan la enorme importancia del equol, se-
ñalando que las mejores respuestas clínicas observadas
se dan en aquellos individuos productores del mis-
mo36,90. Otros estudios van más allá, mencionando que
independientemente de la formación o no de equol, lo
importante es el genotipo de los receptores estrogéni-
cos de tipo , ya que la presencia de ciertos subgrupos
de polimorfismos de este receptor predisponen a un
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mayor beneficio con la suplementación de isoflavo-
nas96. 

Conclusiones

Las isoflavonas de la soya han capturado gran aten-
ción debido a sus potenciales beneficios en la salud, so-
bre la prevención de enfermedades crónicas como las
enfermedades cardiovasculares, el cáncer y otras. 

La activación plaquetaria es un paso crítico en la pa-
togénesis de la trombosis, evento que puede conducir a
aterosclerosis o infarto cerebral o miocárdico fatal o no
fatal. La prevención de tales patologías yace en el uso
de agentes antiplaquetarios. El enlace entre un alto con-
sumo de frutas, vegetales y alimentos derivados de so-
ya y el riesgo reducido de sufrir enfermedades cardio-
vasculares y trombosis97 se basaría en los efectos que
las mencionadas isoflavonas tendrían sobre la función
plaquetaria. En este aspecto, la genisteína y la daidzeí-
na han demostrado poseer funciones como las de inhi-
bir la adhesión y agregación plaquetaria mediante efec-
tos sobre las concentraciones de calcio intracelular
libre, inhibición de la fosforilación de la Tirosina Qui-
nasa, desregulación de pasos de la señalización celular
secundarios a la unión del TP con el TxA

2
, sobreregula-

ción de enzimas antioxidantes como catalasa, glutatión
peroxidasa, glutatión reductasa, y superóxido dismuta-
sa97 con la consecuente disminución de ROS, aumento
en la producción de óxido nítrico, efectos inhibitorios
sobre la actividad secretoria de los gránulos plaqueta-
rios, reducción en la formación de trombina, compe-
tencia de unión por los TP, y la capacidad de disminuir
la densidad de los TP. Estas observaciones de investi-
gaciones tanto in vitro como in vivo apoyarían la no-
ción de que las isoflavonas resultarían beneficiosas pa-
ra la salud cardiovascular. 

Sin embargo, la capacidad de ejercer los menciona-
dos efectos dependería de la capacidad de síntesis de
los metabolitos intestinales, y no sólo de las isoflavo-
nas en sí. Esto se presentaría como una limitación, con-
siderando la variabilidad existente en cuanto a los nive-
les enzimáticos propicios para generar las
bioconversiones necesarias para transformar estos
compuestos en biológicamente activos. Mientras que
los roedores, por ejemplo, son productores del equol en
un 70 a 90% de los casos, en humanos se evidencia que
sólo el 30% de la población es capaz de metabolizar
daidzeína a equol35. Permanecería poco claro entonces
si la efectividad de las isoflavonas sobre la actividad
plaquetaria dependería de la habilidad individual de
metabolizarlas. Además, como en la mayoría de los es-
tudios in vitro, debería tomarse en cuenta que muchos
de los efectos positivos señalados han sido demostra-
dos mediante el uso de concentraciones muy elevadas,
que en la realidad serían poco probables de alcanzar
con el consumo de alimentos. Afortunadamente, inves-
tigaciones realizadas en seres humanos, en las cuales se
alcanzarían concentraciones plasmáticas menores, de

todas maneras reflejan un efecto protector, debido a la
modulación no sólo de la actividad plaquetaria, sino
también mediante la reducción en la liberación de mar-
cadores inflamatorios. 

A pesar de estas evidencias, debe realizarse un análi-
sis crítico a los resultados presentados, y acotarse que
en los estudios realizados, existen aspectos metodoló-
gicos que deben ser mejorados o considerados. Por
ejemplo, en algunos de estas investigaciones, que bus-
caron demostrar efectos positivos sobre la densidad
mineral ósea, el cáncer o la salud cardiovascular, puede
apreciarse escasa cantidad de sujetos participan-
tes40,98,99, en ciertos casos no presentándose el cálculo
del tamaño muestral99-101, un amplio rango de edad de
las personas participantes en los estudios (18-70
años)99, a veces con tasas altas de abandono del estu-
dio102, no diferenciándose por ejemplo estados como la
pre y la postmenopausia103, lo que podría finalmente
afectar la interpretación de los resultados, aunque a su
vez existen estudios que mencionan que no existe dife-
rencia en el metabolismo de las mismas según el estado
de la mujer104. Además, no se considera en general al
sexo como una variable determinante sobre el metabo-
lismo de estos compuestos, siendo que según la eviden-
cia disponible existen diferencias en los efectos clíni-
cos encontrados según esta variable (excreción de las
isoflavonas, y por lo tanto, distinto metabolismo de las
mismas)99,105. Por otro lado, teniendo en cuenta la distin-
ta capacidad productora de equol según sexo43, escasas
investigaciones han correlacionado las cantidades de
isoflavonas consumidas junto con las concentraciones
plasmáticas o urinarias de equol y otros metabolitos,
consecuente al consumo106-109, inclusive, no siendo de-
terminadas en ciertos estudios observacionales110.

Además, muchos de los estudios realizados surgen
de poblaciones asiáticas, estadounidenses o europe-
as111-117, con escasas investigaciones en población lati-
noamericana71,118-120. En los grupos estudiados, se apre-
cia una exposición de consumo distinta de isoflavonas:
en poblaciones asiáticas el consumo se inicia desde la
infancia, y por periodos prolongados13,121-124, mientras
que en personas occidentales, este consumo general-
mente se realiza por periodos cortos de intervención, y
en la edad adulta125. Asimismo, es distinta la biodispo-
nibilidad de la fuente alimentaria (productos fermenta-
dos vs alimentos no fermentados), y por lo tanto, los
efectos aparentes11. Un aspecto sumamente importante
que a veces es soslayado, es la importancia que la ma-
triz alimentaria tiene sobre la biodisponibilidad de las
isoflavonas126,127, utilizándose en muchos de los estu-
dios componentes purificados, no presentes en una ma-
triz alimentaria de consumo habitual, sino como suple-
mentos128-130. Tampoco existe un consenso acerca de las
cantidades de isoflavonas que los suplementos deben
tener, ni un método oficial para el control de calidad de
las isoflavonas contenidas en los mismos131. Cuando en
los estudios sí se emplean alimentos, es difícil la inter-
pretación de los resultados debido a las distintas fuen-
tes y tipo de fitoestrógenos empleados103. Por otro lado,
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en algunos de estos estudios se utilizan cantidades ba-
jas de isoflavonas, que no permitirían apreciar efectos
clínicamente detectables, debido a las bajas cantidades
plasmáticas alcanzadas en los sujetos de estudio132. 

Finalmente, la genética es una variable no siempre
considerada como de importancia al analizar los posi-
bles efectos de estos biocompuestos40, como por ejem-
plo, el genotipo de los receptores estrogénicos de tipo
β102. La consideración de las variables mencionadas en
los estudios a futuro podrían ayudar a una mayor com-
presión de los mecanismos subyacentes al consumo de
isoflavonas de soya, y a los efectos que las mismas pre-
sentan sobre la salud en general. 
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LA INGESTA DE SODIO PUEDE FAVORECER EL
INCREMENTO DE PESO; RESULTADOS DEL

ESTUDIO FANPE REALIZADO EN UNA MUESTRA
REPRESENTATIVA DE ADULTOS ESPANOLES

Resumen

Introducción: Estudios recientes, han señalado que las
dietas ricas en sodio podrían predisponer a la aparición de
obesidad, ya sea de forma directa, o por estar asociadas con
el consumo de alimentos que favorecen el aumento de peso. 

Objetivo: El objeto de este estudio fue analizar la asocia-
ción entre sodio urinario y presencia de sobrepeso y obesi-
dad, en una muestra representativa de adultos españoles, así
como conocer si el mayor consumo de sal, se asocia con unos
peores hábitos alimentarios y con una mayor ingesta de ali-
mentos, que puedan predisponer a la aparición de la misma.

Métodos: Se ha estudiado un grupo de 418 adultos (196
hombres y 222 mujeres) de 18 a 60 años de edad. Se recogie-
ron datos de peso, talla, circunferencia de cintura y se calcu-
ló, a partir de ellos, el IMC y el índice cintura/talla. Con el fin
de conocer el consumo de alimentos, se aplicó un “Recuerdo
de 24 horas” durante dos días consecutivos y se determinó el
sodio en orina de 24 horas. 

Resultados: Un 34,4% de la población presentó sobrepeso
y un 13,6% obesidad. Se observó una asociación positiva en-
tre el IMC y la excreción urinaria de sodio. Los valores de so-
dio en orina también se relacionaron de forma directa con
otros parámetros indicadores de adiposidad, como la circun-
ferencia de la cintura o la relación cintura/talla. Tanto el pe-
so, como el IMC, la circunferencia de la cintura y la relación
cintura/talla, fueron mayores en el grupo con una excreción
urinaria de sodio ≥ 154 mmol/l (Percentil 50) (P50). Además,
las personas con una mayor eliminación urinaria de sodio
presentaron una mayor ingesta calórica y un mayor consu-
mo de alimentos totales y, en concreto, de carnes, precocina-
dos y aperitivos. Tras ajustar por la ingesta de energía, la
mayor ingesta de sodio resultó ser un factor de riesgo de te-
ner un IMC más alto (OR = 1.0041, IC 95% 1.0015-1.0067, p
< 0,01).

Conclusiones: La ingesta de sal estuvo asociada con la
presencia de obesidad, ya que las personas con una mayor
ingesta de sodio ingirieron más energía y presentaron peores
hábitos alimentarios. Sin embargo, la ingesta de sodio por sí
misma, también parece estar relacionada con el padecimien-
to de obesidad.

(Nutr Hosp. 2014;29:1283-1289)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7361
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Abstract

Introduction: Recent studies have indicated that diets
rich in sodium may predispose to the development of
obesity, either directly, or be associated with the
consumption of foods that promote weight gain.

Objetive: The aims of this study were to analyze the
association between urinary sodium and the presence of
excess of weight. Additionally, the study investigated the
relationships between salt intake and dietary habits, as a
high salt intake may be associated with inadequate eating
habits and a high incidence of obesity. 

Methods: This study involved 418 adults (196 men and
222 women) aged 18 to 60 years old. Weight, height and
waist circumference were measured, and we calculated,
BMI and waist/height ratio. Dietary intake was estimated
using a “24 h recalls”, for two consecutive days, and
sodium content was determined from 24 h urine sample.

Results: The 34.4% of the population had overweight
and 13.6% had obesity. A positive association was seen
between BMI and urinary sodium concentration. Urine
sodium values were also positively associated with others
adiposity indicators such as waist circumference and
waist/height ratio. Body weight, BMI, waist circumfe-
rence, and waist/height ratio were higher in the group of
individuals with a urinary sodium excretion ≥ 154 mmol/l
(Percentile 50) (P50). Additionally, individuals placed in
this group presented a higher caloric intake and total
food intake, in particular, more meat, processed food and
snacks. Adjusting by energy intake, a higher sodium
intake was a risk factor of being overweight or obese (OR
= 1.0041, IC 95% 1.0015-1.0067, p < 0.01).

Conclusions: Salt intake was associated with obesity;
since people with higher sodium intake consumed more
energy and presented worse eating habits. Additionally,
sodium intake itself appears to be related to obesity.

(Nutr Hosp. 2014;29:1283-1289)
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Abreviaturas

IMC: Índice de masa corporal.
BMI: Body mass index.
WHO: World Health Organization.
NaE: Excreción urinaria de sodio; Urinary sodium

excretion.
SD: Desviación estándar; Standard deviation.

Introduction

Obesity is considered as a mayor public health pro-
blem because of its high prevalence and the diseases
associated to it, such as respiratory complications, car-
diovascular disease, diabetes type 2, osteoarthritis, hy-
pertension and some type of cancer1. 

Traditionally, obesity has been proposed as an
energy imbalance; however, several authors have sug-
gested that some environmental factors might alter the
susceptibility of suffering it2-5. Recent studies have re-
lated salt intake and obesity that could increase the risk
of suffering several diseases6-8. Although this possible
association appears to be extremely complex9,10, it
could be possible that salt intake may promote the con-
sumption of certain foods that facilitate weight gain4.
Moreover, it could be possible that people with excess
of weight make worse food choices, especially those
foods with high contain of sodium and this situation
could enhanced the higher sodium intake in weight
gain and eating habits that promote weight gain with
increased sodium intake. However, there are few stu-
dies that relate salt intake to overweight and obesity, or
to food consumption.

Therefore, the aim of the present study was to deter-
mine the possible association between urinary sodium
excretion (as a biomarker of salt intake) and presence
of overweight and obesity in a representative sample of
Spanish adults. The study also analyzed the relation -
ship between salt intake and dietary habits and caloric
intake. 

Methods

Study subjects

The cross-sectional study included 196 men and 222
women (total 418) aged 18-60 years (36.4 ± 11.8), se-
lected as a representative sample of the Spanish young
and middle-aged adult population. All data were co-
llected between January and September 2009.

The simple size was planned, taking into account da-
ta provided by the Spanish Intersalt Study11, to be re-
presentative for each sex, assuming a dropout rate of
25%. The initial sample size required was set at 406
participants. Sampling was performed in fifteen ran-
domly selected provinces (selected with the proviso
that the great majority of Spain’s autonomous regions

be included), including the capital city of each provin-
ce and a semi-urban/rural city (randomly chosen). The
total number of sampling points was therefore 30. In
each sampling point, participants were divided into six
subgroups, taking into account their sex (male/female)
and age (18-30, 31-44 and 45-60 years).

Individuals with a diagnosis of diabetes mellitus,
hypertension or renal disease, or who had been prescri-
bed diuretics, were excluded. All select participants
were healthy and lived in their own homes; neither hos-
pitalised people nor those living in institutions were in-
cluded in the present study. 

Participants were randomly selected among the resi-
dents of each population and were invited to take part
in the study via telephone (or in person in some of the
rural areas). When a participant was excluded at any si-
te, or when participation was declined, another person
of the same sex and age group was contacted. Of the
1,835 people spoken to, 492 (26.8%) accepted the invi-
tation to be included in the study. Of these, seventy-
four were excluded. The final study sample therefore
consisted of 418 participants (53.6% women; 22.8% of
the original contacted sample).

The present study was conducted according to the
guidelines laid down in the Declaration of Helsinki and
all procedures were approved by the Human Research
Review Committee of the Pharmacy Faculty (Complu-
tense University of Madrid, Spain). Written informed
consent was obtained from all subjects.

Health variables 

Information was collected from all participants on
health problems, and on the consumption of medica-
tions (data required to determine whether the partici-
pants met the inclusion criteria), supplements and ma-
nufactured dietary foods. 

Anthropometric survey

All date were collected following norms set out by
the WHO12. Weight and height were determined using
a digital electronic balance (Seca Alpha, GmbH & Co.,
Igni, France; range 0.1-150 kg, precision 100 g) and a
Harpender digital stadiometer (Pfifter, Carlstadt, NJ,
USA; range 70-205 cm, precision 1 mm), respectively.
For both measurements, participants were barefoot and
wore only underwear. The body mass index (BMI;
kg/m2) was then calculated.

Waist circumference was determined using a tape
(Holtain Ltd., Dyfed, UK; range 0-150 cm, precision 1
mm). This measurement was made with the person sto-
od comfortably with his/her weight evenly distributed
on both feet. The measurement was taken midway bet-
ween the inferior margin of the last rib and the crest of
the ileum in a horizontal plane. For the hip measure-
ment the subjects stood erect with the arms at the sides
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and feet together. The measurement sat at the side of
the subject so that the level of maximum extension of
the buttocks could be seen, and placed the tape measure
around the buttocks in a horizontal plane. In both cases,
the tape did not compress the soft tissues. The
waist/height ratio was then calculated. 

Dietary survey

A “24 h recall” questionnaire was used to register all
intakes for two consecutive days13. Each of the subjects
was asked about their consumption of food and drinks
at each main meal or between meals, as well as the tra-
demark or the type of food and the portion sizes consu-
med. Subjects were instructed to record the weights
consumed if possible, and household measurements
(spoonfuls, cups, etc) if not. They should also indicate
the portion size consumed (small, medium or large)
and if the foods listed were taken raw or cooked, with
or without bone, with or without skin, etc.

The energy and nutrient contents of the ingested fo-
ods were then calculated using the Food Composition
Tables of the Department of Nutrition, Complutense
University of Madrid14. DIAL software (Alce Ingenie-
ria) was used to process all data15. 

Theorical energy expenditure was established using
equations proposed by the WHO (1985), multiplied by
the activity ratio16,17. To validate de results of the diete-
tic study energy intake was compared to the theoretical
expenditure. The percentage of discrepancy between
energy expenditure and the sum the measured and de-
clared intake was determined using the following for-
mula: (theoretical energy expenditure-energy intake) ×
100/ theoretical energy expenditure16,18. 

A negative value indicates the component involving
the declared energy intake to be greater than that of the
theoretical energy expenditure (probable over-repor-
ting), while a positive value indicates it to be lower
than that of the theoretical energy expenditure (proba-
ble under-reporting)16,18.

Physical activity

Participants completed a questionnaire on their
usual physical activity17. This information was used to
calculate estimated energy expenditure. Participants
indicated the length of time spent sleeping, eating, pla-
ying sports, etc. during working days and weekends.
An activity coefficient was established for each partici-
pant by multiplying the time spent in each activity by
established coefficients16,17 –1 for sleeping and resting,
1.5 for very light activities (those that can be done sit-
ting or standing up such as ironing, typing or painting),
2.5 for light activities (e.g. walking), 5 for moderate ac-
tivities (e.g. playing tennis, skiing and dancing) and 7
for intensive activities (e.g. cutting down trees and pla-
ying basketball) – and then dividing them by 24 h.

This data provided two coefficients, one for week-
days and one for weekends. The weekday coefficient
was multiplied by 6, the coefficient for Sunday was
then added to this and the total was divided by 7. This
provided a final activity coefficient for each partici-
pant, which was multiplied by the baseline expenditu-
re16,17 to provide the theoretical energy expenditure for
each participant.

Urine testing

Urinary sodium excretion (NaE) was quantified
using an indirect potentiometer with selective solid
membranes for this ion, connected to an Olympus AU
5400 autoanalyser (Mishima, Japan)19 (CV = 1.0%).
Percentile 50 of 24 h NaE were calculated: NaE
(mmol/L) P50 = 154 nmol/L.

The details about the interviews and the phases in the
application of questionnaires and methods have been
published previously20. 

Statistical analysis

Means and standard deviations were calculated for
all variables (Mean ± SD) and the normality of the data
was checked. To analyze the intergroup differences
was applied Student’s t test (or the Mann–Whitney test
if the distribution of results was not homogeneous). To
eliminate the influence of some variable such as sex
and age, we used analysis of covariance (ANCOVA).
To establish the association between two variables Pe-
arson’s correlation was used. Relationships between
variables were examined by multiple linear regre -
ssions, controlling for potential confounders (sex, age,
etc.). To compare qualitative variables X2 test was
used. Comparisons between proportions were made
using an approximation of the binomial distribution to
the normal distribution, employing continuity correc-
tion.

All calculations were executed using RSIGMA BA-
BEL Software (Horus Hardward, Madrid, Spain). The
significance was set at p < 0.05. 

Results

The individual characteristics (personal, anthropo-
metric, sanitary data and urinary sodium concentra-
tion) are shown in table I. The weight, height, BMI,
waist circumference and waist/height ratio were signi-
ficantly higher in men than in women, as well as the va-
lues of urinary sodium concentration values. The
34.4% of the participants were classified as overweight
and 13.6% as obese, with a higher percentage of over-
weight men than women (p < 0.001). No differences
were found between the activity coefficient of males
and females.

Sodium intake may promote weight gain;
results of the FANPE study in a
representative sample of the adult...
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According to the NaE (≥P50 NaE (154 mmol/L) or <
P50 NaE), and after controlling for sex, those subjects
in the NaE ≥ P50 group had higher weight, BMI, waist
circumference and waist/height ratio values, and a hig-
her percentage of obese, (table II) than those in the NaE
< P50 group. A positive association was seen between
BMI and urinary sodium excretion (β = 0.0082 ±
0.0024; p < 0.001) (R2 = 0.2799; p < 0.001) (data adjus-
ted by sex and age). Likewise, after controlling for sex
and age, urinary sodium values also correlated with
other anthropometric indicators of adiposity such as
waist circumference (β = 1.11 ± 0.34; p < 0.001) (R2 =
0.3696, p < 0.001) and the waist/height ratio (β = 137.4
± 57.4; p < 0.05) (R2 = 0.1267, p < 0.001).

Those subjects in the NaE ≥P50 group had a higher
energy intakes (p < 0.001) and ingested a higher amount
of food (p < 0.05) than those in the NaE < P50 group.
Additionally, meat (p < 0.05), processed food (p < 0.05)
and snacks (p < 0.05) intake was higher in the indivi-
duals placed in the NaE ≥ P50 group (table III). Bevera-

ges consumption also was significantly higher (p < 0.01)
in those persons with higher urinary sodium excretion
(NaE ≥ P50). High sodium intake was also associated
with higher BMI (OR=1.0041, IC 95% 1.0015-1.0067, p
< 0.01) (data adjusted by energy intake), keeping the di -
fferences in the food consumption mentioned above.

Discussion

The percentages of overweight and obesity found in
this study (34.4% and 13.6% respectively) were lower
than compared with the percentages observed in USA
(66.3% and 32.2%), UK (61.0% and 22.7%), Australia
(49.0% and 16.4%) and Canada (48.2% and 14.9%).
However, these percentages were higher than those ob-
served in Japan (23.2% and 3.10%), China (18.9% and
2.9%) and Indonesia (13.4 and 2.4%)21.

The measurement of 24 h urinary sodium excretion is
considered the ‘gold standard’ method for measuring so-

Table I
Personal, anthropometric and sanitary characteristics of the study population according to sex (Mean ± SD)

Total Men Women

n
Age (years)
Weight (kg)
Height (cm)
BMI (kg/m2)

Overweight (%)
Obese (%)

Waist circumference (cm)
Waist/Height ratio
Physical activity coefficient
NaE 24 h (mmol/L)

418
36.4 ± 11.8
71.8 ± 14.8
168.0 ± 9.9
25.3 ± 4.1

34.4
13.6

85.9 ± 13.3
0.51 ± 0.08
1.62 ± 0.18
168.0 ± 78.6

196
36.2 ± 11.7

81.2 ± 13.1***
175.6 ± 7.4***
26.4 ± 4.1***

44.4***
16.3

92.4 ± 11.7***
0.53 ± 0.07***

1.62 ± 0.16
196.3 ± 81.8***

222
36.6 ± 11.9

63.6 ± 10.9***
161.4 ± 6.6***
24.4 ± 4.0***

25.7***
11.3

80.2 ± 12.0***
0.50 ± 0.08***

1.63 ± 0.19
142.9 ± 66.4***

NaE: urinary sodium excretion.
*p < 0.05; **p < 0.01;***p < 0.001. 

Table II
Personal, anthropometric and sanitary characteristics of the study population according to urinary sodium excretion (NaE) (Mean ± SD)

< P50 NaE ≥ P50 NaE

n
Men (%)
Women (%)
Age (years)
Weight (kg)
Height (cm)
BMI (kg/m2)

Overweight (%)
Obese (%)

Waist circumference (cm)
Waist/Height ratio
Physical activity coefficient
NaE 24 h (mmol/L)

205
30.7***
69.3***

36.7 ± 12.2
67.0 ± 13.1***
165.0 ± 9.0*
24.5 ± 3.8**

32.7
8.8**

82.6 ± 12.5 NP
0.50 ± 0.07 NP

1.62 ± 0.19
105.3 ± 31.6***

210
62.9***
37.1***

36.2 ± 11.5
76.5 ± 15.0***
170.9 ± 10.0*
26.1 ± 4.3**

35.7
18.6**

89.1 ± 13.3 NP
0.52 ± 0.08 NP

1.63 ± 0.17
229.2 ± 60.5***

NaE: urinary sodium excretion
*p < 0.05; **p < 0.01;***p < 0.001, NP: not parallel. Data adjusted by sex.
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dium intakes in population surveys because of the pro-
blems of underestimation of sodium intakes based on
dietary surveys in most studies22-24. The mean 24 h uri-
nary sodium excretion recorded in the present study was
similar to that recorded by other authors in similar
groups both Spanish11 and other countries25,26. Interes-
tingly urinary sodium concentrations were higher in ma-
les than in females (table I). Similarly, high urinary so-
dium excretion has been observed in men have been
reported by other authors, probably due to a higher food
intake by the male individuals compared to female7,24,25,
characteristic that was also observed in the present study
(male food intake: 2493.0 ± 912.2 g/day vs female food
intake: 2153.3 ± 730 g/day, p < 0.001). In consequence,
the male individuals had a higher sodium intake.

Several studies have found no association between
urinary sodium excretion and different anthropometric
indexes of adiposity. However, the results of the Oli-
vetti Heart Study

8
showed that urinary sodium excre-

tion was significantly higher in participants with over-
weight or obesity than those with normal weight.
Accordingly, in the present study, and after adjusting
by sex, it was observed that individuals with BMI va-
lues indicative of obesity had a higher urinary sodium
excretion (205.8 ± 84.5 mmol/L) than those classified
as overweight (169.5 ± 78.5 mmol/L) and normo-
weight (157.0 ± 74.2 mmol/L). It was also found that
urinary sodium excretion was a predictor factor of
BMI. Specifically, the amount of sodium excreted in
urine was about 30% higher in obese people than in
normoweight individuals. Assuming that the urinary
sodium excretion comes from the diet (168.0 ± 78.6
mmol/day), this excretion would correspond to a mean

salt intake of 9.8 ± 4.6 g/day in the total population and
9.2 ± 4.3, 9.9 ± 4.6 and 12.0 ± 4.9 g/day in people with
normoweight, overweight and obese individuals (p <
0.01, data adjusted for sex). This means that 82.5% of
normoweight subjects, 87.6% overweight and 100% of
obese had sodium intakes above 5 g/day (maximum re-
commended)27.

It was also observed a positive association between
urinary sodium excretion values and waist circumfe-
rence or waist/height ratio, which is in agreement with
those obtained by Hoffman and Cubeddu7, who in a
sample of 766 adults found an association between se-
veral parameters related to obesity, such as body
weight, BMI and waist circumference, with urinary so-
dium excretion values. Moreover, our results agrees
with the findings of Venezia et al.8, who observed that
the urinary sodium excretion was positively related
with BMI and with the arm circumference, the waist
circumference. This correlation was not observed with
the triceps and subscapular skinfolds.

In our study, those subjects with a NaE ≥ P50 had
higher weight, BMI, waist circumference and the
waist/height ratio values and a higher percentage of
obese (table II) than those with a NaE < P50. No signi-
ficant differences were seen in physical activity coeffi-
cient between groups (table II). This results are in agre-
ement with the findings of Hu et al.28, who in their study
performed in Finland, reported that people in the lar-
gest quintile of urinary sodium excretion were more
obese, more hypertensive, and had a higher risk of dia-
betes type 2 than those in the lower quintiles. 

Interestingly, it has been suggested that a high so-
dium intake is associated with obesity and several hy-

Sodium intake may promote weight gain;
results of the FANPE study in a
representative sample of the adult...
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Table III
Dietary data and food consumption according to urinary sodium excretion (NaE) (Mean ± SD)

< P50 NaE ≥ P50 NaE

Energy (kJ/day)
Under-reporting (kJ/day)
Under-reporting (%)
Food consumption (g/day)
Cereals
Legumes
Vegetables
Fruits
Dairy products
Meats
Fish
Eggs
Sugars
Fats and oils
Beverages
Precooked
Snacks
Sauces
Others

10103 ± 1812***
1483 ± 2858
13.1 ± 27.9

2180 ± 730.8*
162.4 ± 80.3
22.3 ± 51.1

274.0 ± 169.6
264.8 ± 232.3
366.4 ± 228.7
143.6 ± 93.5*
84.4 ± 88.1
26.8 ± 31.9
22.6 ± 35.8
34.1 ± 17.3

748.6 ± 583.2**
15.4 ± 44.9*
5.8 ± 14.1*
9.8 ± 12.3
0.42 ± 4.10

11547 ± 2014***
1907 ± 2798
15.4 ± 22.8

2447 ± 911.9*a

183.5 ± 92.3
24.1 ± 51.1

297.4 ± 163.9
248.6 ± 216.1
352.8 ± 170.8

181.5 ± 119.6*a

91.8 ± 101.6
28.7 ± 28.8
22.5 ± 34.8
36.4 ± 15.3

930.0 ± 765.1**a

30.2 ± 87.0*a

9.8 ± 20.1*a

10.0 ± 12.0
0.09 ± 1.04

*p < 0.05; **p < 0.01;***p < 0.001. Data adjusted by sex. 
a Significant differences between groups adjusting for energy intake and sex.
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potheses have been stated. In several animal studies,
the intake of monosodium glutamate (glutamic acid so-
dium salt, commonly used as an additive) has been re-
lated to overweight and obesity. Monosodium gluta-
mate can alter the mechanisms regulating fat
metabolism, leading to the appearance of this patho-
logy29. In fact, in a study by He et al.9 in a group of 752
Chinese subjects (40-59 years) revealed that, after ad-
just by physical activity and energy intake, monoso-
dium glutamate intake was positively associated with
BMI. These results may point salt intake as the possible
cause of obesity. 

Another hypothesis proposed to explain the rela-
tionship between sodium intake and obesity is one that
indicates that salty foods could be considered addictive
substances which stimulate opioid receptors in the
brain and the pleasure center. Moreover, this theory al-
so suggests that when these receptors are not stimula-
ted increases preference, desire or appetite for salty
foods. Furthermore, it also proposes that the consump-
tion of salty foods every day produces an addiction to
these foods, producing an increase in food consump-
tion (tolerance to opiates), increased caloric intake,
overweight, lifestyle sedentary, obesity and related di-
seases10. Therefore, obesity would not be caused by salt
intake itself, but by the predisposition that high salt in-
take generates, promoting the ingestion of less healthy
and more palatable foods, and increasing energy inta-
ke, which possibly will increase body weight10. In addi-
tion, several studies that indicate that low sodium diets
are considered as unpalatable30, reducing food intake.
Some studies have indicated that that low sodium diets
in rats increased plasma angiotensin II concentra-
tions31,32, peptide that has the ability of reduce food inta-
ke when administered systemically and intra-cerebro-
ventricular33,34.

In this respect, in our study, we observed that those
subjects in the NaE ≥ P50 group had higher energy in-
takes than those in the Na E < P50 group (table III), but
no significant differences in the physical activity coef-
ficient between groups were seen (table II).

The relationship between salt intake and beverages
consumption has been widely reported in both observa-
tional epidemiological studies and clinical trials35,36,
where diets high in sodium were associated with fluid
intakes37,38. In fact, it has been estimated that reducing
salt intake from 10 g/day to 5 g/day (maximum recom-
mended)27 could reduce fluid intake by 350 mL/day36.
In the present study, water intake was significantly hig-
her in subjects in the NaE ≥ P50 group (1,849 ± 810.1
mL/day) than in those in the NaE < P50 group (1643 ±
653.5 mL/day) (p < 0.01). However, after adjusting by
sex, it was seen that these differences were caused by
the increase water intake observed in male participants
(males: 1869 ± 816.2 mL/day; females: 1629 ± 655.0
mL/day; p < 0.01). In contrast, those individuals in the
NaE ≥ P50 group consumed greater amount of bevera-
ges (table III), group that includes beverages other than
water, such as soda, commercial fruit juices, and alco-

holic drinks14. This high intake of beverages other than
water has been widely reported4,9,36 and may also contri-
bute to the increase of body weight. 

The higher food consumption observed in the group
of people with higher salt intakes (≥ P50) ingested mo-
re snacks and more processed food, which normally
have a high salt and calorie contain14. Therefore, it was
not strange to place these individuals in the high so-
dium excretion group and found more obese indivi-
duals within this group. 

Moreover, several studies have found association
between meat consumption and different measures of
adiposity in adults, such as BMI and waist circumfe-
rence and the presence of obesity and central obesity
and might be associated with the high calorie contain of
meat39. Similarly, the present study shoed a positive re-
lationship between urinary sodium excretion and waist
circumference, BMI and percentage of obese indivi-
duals (β = 0.0179 ± 0.077, p < 0.05), data adjusted by
sex, age, under-reporting of energy intake and weight
(R2 = 0.2153, p < 0.001). In addition, an inverse asso-
ciation between meat and fruit consumption was obser-
ved (r = -0.1187, p < 0.05). Previous studies have ob-
served how high meat intakes could displace vegetable
and fruit consumption, increasing the chances of follo-
wing a caloric unbalanced diet40.

In the present study, salt intake was associated with
the presence of obesity, possibly because people with
higher sodium intake have a higher caloric intake, food
consumption and worse eating habits (eating more me-
at, snacks and others), and this association remained af-
ter adjusting for energy intake. It is possible therefore
that people with a higher intake of salt to eat more, to
make it the food more palatable and desirable and also
that eating foods high in salt, being in turn, higher-calo-
rie foods, especially processed, favors the development
of obesity, but regardless of energy intake, the results
obtained in this study suggest that taking more sodium,
predisposes to obesity.

In this sense, it is necessary to design public health po-
licies to reduce the sodium consumption and to improve
their eating habits. These might include to engaging with
the food industry to reduce the large amount of salt com-
monly included in processed foods. All this initiatives
would have a positive effect on population health. 
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ENTRENAMIENTO CARDIOVASCULAR EN LA
JUVENTUD; ASOCIACIÓN CON OBESIDAD

Y ANOMALÍAS METABÓLICAS 

Resumen

Las terapias que se implantan actualmente para la obe-
sidad se centran en los aspectos nutricionales y sobre la
actividad física. Con el fin de hacer que la actividad física
sea una terapia positiva en vez de un desencadenador de
discapacidades, es relevante evaluar de forma precisa el
entrenamiento cardiovascular. 

Objetivo: evaluar el entrenamiento cardiovascular mi-
diendo el consumo máximo de oxígeno y evaluar su rela-
ción con los parámetros cardiometabólicos clásicos. 

Métodos: se aplicó el protocolo modificado de Balke a
126 individuos caucásicos (60 % de varones), con edades
entre 9 y 16 años, que se sometieron a una evaluación de
obesidad. El grupo de no obesos consistía de individuos
sanos, de la población general, emparejados por edad y
sexo y a los que se les invitó a participar. 

Resultados: se observaron diferencias significativas en
el consumo máximo de oxígeno entre los indiviudos obe-
sos y no obesos. Por contra, no existían diferencias signifi-
cativas entre las categorías de obesidad. Además, en los
sujetos obesos, el consumo máximo de oxígeno se correla-
cionó de forma inversa con los parámetros de riesgo car-
diometabólico, particularmente con la insulina y el índice
HOMA. Además, se han desarrollado dos ecuaciones pre-
dictivas del consumo máximo de oxígeno con una R2 de
0,74 y de 0,84, respectivamente. 

Conclusión: el consumo máximo de oxígeno es un pará-
metro clínico relevante que debería incluirse en la evalua-
ción clínica rutinaria de los sujetos obesos. Por lo tanto, es
crucial hacer que las pruebas de esfuerzo sean más ase-
quibles, que puedan alcanzarse empleando las ecuaciones
predictivas.
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Abstract

Therapies currently implemented for obesity are
focused on nutritional aspects and on physical activity. In
order to make physical activity a positive therapy instead
of triggering disabilities it is relevant to accurately assess
cardiovascular fitness. 

Objective: To assess the cardiovascular fitness by
measuring the peak oxygen consumption and to asses
their relationship with classical cardiometabolic parame-
ters. 

Methods: A modified Balke protocol was applied to one
hundred and twenty-six Caucasians (60% males),
ranging between 9 and 16 years old, who underwent an
assessment of obesity. The non-obese group consisted of
healthy age and sex matched subjects who were invited to
participate from the general population.

Results: Significant differences in consumption of
oxygen peak between non-obese and obese individuals
were observed. In contrast, no significant differences
existed between the categories of obesity. Furthermore in
obese subjects consumption of oxygen peak was inversely
correlated with parameters of cardiometabolic risk,
particularly insulin and HOMA index. In addition, two
predictive equations of consumption of oxygen peak, with
an R2 of 0.74 and 0.84, respectively, have been developed. 

Conclusion: The consumption of oxygen peak is a rele-
vant clinical parameter that should be included in the
routine clinical assessment of obese subjects. Therefore, it
is crucial to make exercise tests more affordable which
can be achieved by employing predictive equations.
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Introduction

Over the last decades the prevalence of obesity in
children and adolescents has increased worldwide1.
This fact not only affects health expectancy and quality
of life but also Health Care programs. Most of the the -
rapies currently implemented for obesity are focused
on nutritional aspects and on physical activity.
Regarding the latter, it is relevant to accurately assess
the individual physical limitations in order to make
physical activity a positive therapy instead of trig-
gering disabilities. 

In addition to physical limitations it is interesting to
assess cardiovascular fitness (CVF), one of the most
reliable markers of cardiovascular risk, which can help
to individualize recommended programs of physical
activity. Oxygen consumption (VO

2
) is the single best

indicator of cardiovascular fitness in either its maximal
(VO2 max) or submaximal form (VO

2 
peak)2-5 during a

physical exercise test. Furthermore, studies performed
in adults6-11 and recently in non-obese children12,13 have
related this parameter with metabolic abnormalities,
like insulin resistance, assessed by the homeostatic
model assessment (HOMA) index, and life expectancy
in adults. Consequently, it is a relevant clinical para-
meter that could be included in the routine assessment
of obese subjects.

The evaluation of CVF requires a standardized exer-
cise protocol, of which the most popular ones include
cycling, climbing steps on running in a treadmill,
coupled with a calorimeter to measure the O

2
consump-

tion. Focusing on the treadmill exercise, or exercise
test, the main protocols are: the Balke14, the Taylor15

and the Bruce16. Differences among them, which
include speed and ramp inclination have resulted in
some discrepancies. A second version of the Balke
protocol was proposed by Marinov et al.17 focuses
exclusively on the pediatric population, which is very
susceptible to exercise modality and harshness. This
new version, known as the modified Balke protocol,
changes the ramp inclination twice as fast as the ori -
ginal. This contributes to shorter exercise duration and
slightly higher VO

2 
peak values.

Even though these tests are apparently simple, they
are time consuming and expensive mainly because
costly equipment is required, treadmills and/or cycles
and calorimeters. In an attempt to eliminate calorime-
ters, multiple studies18-24 have analyzed the influence of
different parameters on the VO

2 
peak value to build

predictive tools. Despite the fact that the gold standard
is the treadmill running test, it hasn’t been until
recently that such a protocol has been used in the obese
pediatric population25,26 as well as a predictive empi -
rical equation has been developed26,27. 

Considering the importance of VO
2 
peak in evalu-

ating CVF and planning treatment for obesity, a better
and easier assessment may report benefits. Therefore
the objectives of the present study were: 1) To assess
the CVF by measuring the VO

2 
peak parameter in non-

obese and obese pediatric populations using a modified
version of the Balke protocol, 2) to analyze the rela-
tionship between VO

2
peak and classical cardiometa-

bolic parameters and 3) to develop predictive equations
to calculate the VO

2 
peak with or without data from the

treadmill test in order to make them more affordable
and less uncomfortable.

Methods

One hundred and twenty-six Caucasians (60%
males), ranging between 9 and 16 years old were
enrolled from those who underwent an assessment of
obesity in the Pediatric Department, Consorcio
Hospital General, Valencia, Spain. Patients with
secondary obesity syndromes and/or with acute
illnesses were excluded from the study. The non-obese
were healthy age and sex matched subjects who were
invited to participate from the general population. The
protocol was approved by the Ethical Committee of the
Consorcio Hospital General of Valencia, and all of
participants gave their assent and had written parental
consent. In all participants, anthropometrics and tread-
mill tests were performed. Additionally, analytical data
were obtained in the obese group. 

Anthropometrics 

Body weight (± 0.1kg) and height (± 0.1cm) were
measured using a standard beam balance scale with the
subjects wearing light indoor clothing, no shoes and
employing a standardized wall-mounted height board.
Afterwards each individual was classified as non-
obese or obese (moderate or severe) based on BMI
percentiles and BMI zScore. Both were calculated
using the World Health Organization tables28. The
threshold values established were the following: non-
obese individuals (BMI percentile ≤ 85th) and obese
(BMI percentile > 97th). Additionally, obese population
was distinguished between moderate (zScore ≤ 3) and
severe obese (zScore > 3).

Blood Pressure Measurement
and Metabolic Assessment

Following the published recommendations of the
European Society of Hypertension Guidelines29 trained
nurses measured the blood pressure (BP) and heart rate
(HR) of each individual three times consecutively in
the seated position, at five-minute intervals, using a
mercury sphygmomanometer. Office BP was taken as
the mean of three measurements. The subjects were
classified as: hypertensive, high-normal or normoten-
sive29. In obese subjects metabolic assessment was
performed under fasting conditions in the early
morning. Peripheral blood samples were obtained to

VO
2
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determine: glucose30, insulin31 and lipid profile. After-
wards, the homeostatic model assessment (HOMA)
index was calculated by dividing the product of insulin
(units/mL) and glucose (mmoles/L) by 22.532. 

Treadmill Test Protocol

The Balke protocol14 was used as baseline in the
exercise test employed in the current study and after-
wards slightly modified by: including an initial 3 min
warm-up period, considering a constant speed of 4.8
km/h while increasing the slope by 1% each minute,
from an initial 2º slope. Once a 15º slope is reached,
this remains constant while the speed is increased in
0.3 km/h each minute. When a speed of 6.3 km/h has
been reached, this remains constant until the subject
reaches the stopping criterion. The reason for these
modifications was to enhance a secure environment,
avoiding running in steep slopes and taking subjects to
exhaustion, especially for the youngest population for
both moderate and severe obese individuals. Because
children infrequently achieve a plateau in VO

2
, the

defining criterion for VO
2
max, the peak, or highest,

VO
2 
during an exhaustive effort is accepted as the

representation of maximal fitness in children. Children
were considered to have achieved maximal effort when
reaching or surpassing the 90% of the expected
maximum theoretical heart rate (HRmax) depending
on the age. In figure 1 both protocols are compared
with respect to ramp inclination and speed.

While performing the test, besides the VO
2 
peak,

other parameters were continuously measured, like: the
respiratory exchange ratio (RER), consumption of
oxygen (VO

2
), breath rate (BR) and heart rate (HR).

The VO
2 
peak, RER, VO

2
and BR were recorded using

the indirect calorimeter VO200033. The HR was
measured with the Nuubo TIPS t-shirt34. 

Statistical analysis

The statistical analysis of the results was performed
using the SPSS version 16 (SPSS Inc., Chicago, Illi-
nois, U.S.A). The analyses performed were: 1) one-
way ANOVA between the three groups in which the
studied population was divided; 2) Bonferroni proce-
dure, included in the one-way ANOVA analysis menu,
to analyze the significance degree of key variables by
pairwise comparison between the studied groups; 3)
linear regression, using the ENTER procedure, to
determine the empirical equations; and 4) correlation
tests to determine the correlation of the VO

2
peak varia -

ble with cardiometabolic variables. 

Results

Study Population

The general characteristics of the study population,
grouped as non-obese or obese, moderate and severe are
in table I. Age and sex distribution was not different
among the three groups. By definition significant diffe -
rences in weight, BMI and BMI z-score among the groups
were determined by the Bonferroni procedure. Baseline
systolic BP was significantly higher in the moderate obese
subjects as compared to severe and non-obese due to 3
stage-one hypertensive individuals who were included in
the study. In obese subjects mean values for cardiometa-
bolic parameters were glucose (84.6 ± 7.3), insulin (10.6 ±
5.7), HOMA index (2.0 ± 1.5), triglycerides (103.4 ±

Fig. 1.—Comparison betwe-
en the Balke protocol (bro-
ken lines) and the tuned Bal-
ke protocol (solid lines) used
in the current research.
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44.3), total cholesterol (157.3 ± 31.9), and uric acid (4.2 ±
0.9). No differences existed between obese groups and no
diabetic subjects were included.

Treadmill Test

The key parameters obtained from the exercise test are
summarized in table I: VO

2
peak, HRmax, RER peak, test

duration and BP values. The VO
2
peak, HRmax and test

duration were significantly lower in obese subjects as
compared to non-obese, although no differences were
observed between the moderate and severe obese. No
differences in RER peak were observed among the
groups. Finally, only diastolic BP showed significant
differences between non-obese and obese subjects after
10 minutes of recovery from the exercise test.

Relationship between VO
2
peak and anthropometric

and cardiometabolic parameters

In the obese subjects, the relationship between VO
2

peak, anthropometric parameters, carbohydrate meta -
bolism, and lipid profile was analyzed. Adjusted by age
and sex, the VO

2 
peak was inversely correlated with

BMI and BMI zScore, as well as with insulin and
HOMA index, see table II. 

VO
2
peak Prediction

VO
2
peak prediction with baseline data

Based on age, sex, fat content and diastolic BP a
predictive equation of VO

2 
peak with a R2 = 0.74 was

obtained (Equation 1). This equation can predict
reasonably accurate the VO2 peak without performing
an exercise test. 

(VO
2 
peak)

pred
= 22.306 + 3.883·(s) + 0.883·(a) – 0.479·(f) + 0.085·(d)

Eq. 1

where s is sex (0: female, 1: male), a is age in years, f is
amount of fat in kg and d is the diastolic blood pressure
during resting conditions in mmHg.

The individual predicted value of VO
2 
peak was

plotted against the values obtained with the
calorimeter, figure 2.

VO
2
peak prediction with exercise test parameters

A second equation, Equation 2, capable of
predicting the VO

2 
peak with data from the exercise test

was also calculated. This new equation, with a R2 =
0.84 employs the same anthropometric data as the
previous equation plus the test duration. As expected
higher accuracy can be obtained if some relevant varia -
ble data of the exercise test is included in the equation.
In figure 3 the results yielded by this equation were
plotted against the ones measured by the calorimeter. 

(VO
2 
peak)

pred
= 16.87 + 2.353·(s) - 0.019·(a) – 0.279·(f) +

0.134·(d)+0.724·(t)

Eq. 2

where s is sex (0: female, 1: male), a is age in years, f is
amount of fat in kg, d is the diastolic blood pressure
during the resting phase and t is the test duration in
minutes.

VO
2
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Table I
Summary of the key results of the exervise test performed in non-obese and obese children and adolescents

Obese

Parameters Non-obese Moderate Severe p-value

Number 43 38 45
Sex female (%) 52 67 45 0.146
Age (yr) 11.3 ± 1.3 12.3 ± 1.6 12.0 ± 2.0 0.150

Range 9-15 9-16 9-15
Weight (kg) 35.1 ± 10.1 65.9 ± 9.9¥ 74.0 ± 16.6¥ 0.000
Height (cm) 145.8 ± 9.7 156.2 ± 9.0¥ 154.7 ± 10.5¥ 0.000
BMI (kg/m2) 15.8 ± 2.7 26.2 ± 2.6¥ 29.0 ± 4.0¥ 0.000
BMI z-Score -1.03 ± 1.2 2.34 ± 0.09¥ 2.92 ± 0.33¥ 0.000
Exercise test
VO

2
peak (ml O2 /kg/min) 37.4 ± 5.6 25.9 ± 4.4¥ 24.9 ± 5.7¥ 0.000

HR peak (ppm) 188.4 ± 15.5 180.2 ± 5.4¥ 182.6 ± 8.9¥ 0.000
RER peak  (VCO

2
/VO

2
) 0.970 ± 0.06 0.976 ± 0.07 0.975 ± 0.07 0.962

Test duration (min) 17.6 ± 3.0 15.0 ± 4.0¥ 11.9 ± 3.9¥ 0.000
Baseline 
Systolic BP (mmHg) 101.5 ± 15.7 106.7 ± 11.2¥ 105.9 ± 8.8¥ 0.004
Diastolic BP (mmHg) 68.8 ± 7.5 63.7 ± 8.5¥ 62.5 ± 7.0¥ 0.000

Values are average ± standard deviation.
¥depicts significance between non-obese and moderate and non-obese and severe obese.
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Discussion 

In the present study, a modified version of the Balke
protocol was used to assess the CVF by measuring the
VO

2 
peak in a cohort of obese subjects recruited from

an obesity clinic as compared to healthy non-obese
subjects from a general population. The main findings
can be summarized as follows: 1) Significant diffe -
rences in VO

2
peak between non-obese and obese indi-

viduals were observed, in contrast, no differences
existed between the categories of obesity. 2) In obese
subjects, VO

2
peak inversely correlates with parame-

ters related with the carbohydrate metabolism, insulin
and HOMA index, and 3) two equations were deve -
loped from baseline and/or with parameters obtained
after the treadmill test to predict the VO

2 
peak. The

results indirectly show that the modifications
performed on the treadmill test protocol are appro-
priate, not only to discriminate between non-obese and
obese subjects, but also to detect clinically relevant
findings in this pediatric population. 

Interestingly, up to now the assessment of VO
2 
peak

in obese children has been performed in very few
studies25,26. In both cases maximal treadmill protocols
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Fig. 2.—Accuracy of the VO
2

peak predictive equation
using only anthropometric
data.

Fig. 3.—Accuracy of the VO
2

peak predictive equation
using anthropometric and ef-
fort duration time.
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were used comparing non-obese with obese25 or exclu-
sively in obese26. As in the Loftin study25 the present
research directly compares between non-obese and
obese children. As expected, the time duration and the
VO

2
peak values were lower in obese children than in

non-obese. These differences were significant for both
parameters even though it disappears when comparing
within the obese (moderate and severe obese). A
reasonable explanation could be found in the duration
of the test. Some studies17 point out that the recom-
mended interval time should be between 8-12 minutes.
Longer periods could have the effect that, instead of
evaluating the cardiovascular system, endurance
conditions start playing a role. Regarding exhaustion,
quantified by RER peak was not significant between
groups. This means that the individuals independently
of the obesity degree were equally challenged physi-
cally. This makes the different individuals partici-
pating in the study comparable and therefore
supporting future findings. 

Recent studies performed in non-obese children12,13

have corroborated the inverse correlation between VO
2

peak and increased insulin levels and HOMA index,
found in previous studies focused on adults6-11. In the
present research this finding has also been demon-
strated, but in this case in the obese population (table
II). Therefore, the low VO

2 
peak is inversely associated

with fasting insulin and HOMA index, indicating that
the lower the CVF the higher the risk for insulin resis-
tance at this early stage of life, foreseeing future risk to
develop metabolic syndrome and type 2 diabetes.
Enhancing CVF surely influences positively to
improve insulin sensitivity.

From the previous findings, the relevance of the VO
2

peak parameter is clear to determine CVF and its asso-
ciation with cardiometabolic risk factors. Undoub -
tedly, this parameter should be considered in the routine
clinical assessment of obese subjects. Consequently, it
is necessary to make the exercise test protocols more
popular and affordable to measure this parameter. To do
so, the authors have developed two equations. The
equations, applicable to the 126 subjects included the
study, with a wide BMI range, were derived from base-
line parameters (Equation 1), as well as from parame-
ters obtained from the exercise test (Equation 2). These
baseline parameters (percentage of body fat and the
diastolic blood pressure in resting conditions) are easily
measured variables. The inclusion of diastolic blood
pressure in the equation versus systolic blood pressure
can be explained by its substantially lower variability in
comparison with systolic blood pressure. 

Equation 2 will be employed once the exercise test
has been performed. The main advantage is undoubtedly
that it can eliminate the need to use a calorimeter, which
is expensive and uncomfortable equipment. This predic-
tive equation is dependent on the same anthropometric
data as in Equation 1 plus the test duration variable. 

Additional analyses were performed in both
contexts in search of patterns which could help identify

the reasons why some individuals did not have reaso -
nable accurate VO

2
peak predictions. However, no

patterns were observed, reflecting that the current
equations have been fully optimized for the studied
population.

As far as we know, there are few published studies
that develop an equation for obese children to predict
VO

2
peak26,27. Melendez-Ortega et al.26, using the tread-

mill proposes an equation that is dependant of the
maximal stage reached by the subject and independent
of any physiological variable. The accuracy of this
equation (R2) is not published. As the author states,
only 35% of the test was considered as maximal and a
49% of subjects stopped the test because of pain in their
legs. On the other hand, Nemeth et al.27 proposed an
equation using subject’s weight, height, sex, heart rate
and maximum speed of the treadmill reached during
the protocol. This equation was adapted for obese chil-
dren with an accuracy of R2 = 0.74. In our model the
accuracy is R2 = 0.84, without the heart rate variable,
simplifying the test. 

In conclusion, the present study reflects the impor-
tance of the VO

2
peak parameter, not only to quantify

the CVF, but also its inverse correlation with fasting
insulin and HOMA index, considered as a fingerprint
of future metabolic disease. The VO

2 
peak is a relevant

clinical parameter that should be included in the
routine clinical assessment of obese subjects. In order
to facilitate the use of the exercise test, they need to be
made more affordable. Therefore, two empirical VO

2

peak predictive equations have been developed for
pediatric obese and non-obese populations, yielding
reasonably accurate results.
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Abstract

Objective: To assess the impact of a nutrition education
program for teachers in the nutritional status, food know-
ledge and food consumption of their pre basic and basic
students, and in the controls. 

Materials and methods: A nutrition education interven-
tion was conducted in pre basic and basic teachers in a school
year, with a pre-post evaluation of their students, compared
with a control group. Subjects were 817 students (389 men
and 428 women) from pre kindergarten to the second grade.
The 465 students of the intervened group were distributed in
two schools (Liceo 1 = 283; Liceo 2 = 182) and 352 in the
control school. The nutrition intervention consisted in 9 inte-
ractive workshops for teachers with the utilization of Infor-
mation and Communication Technologies (ICT). The pre
post evaluation consisted in a nutritional status assessment,
and a food and nutrition survey with questions related with
food knowledge and food consumption, at the beginning and
at the end of the school year. 

Results: There were no significant differences in nutri-
tional status between the beginning and the end of the inter-
vention. In one of the experimental schools (Liceo 2) there
was a significant decrease in obesity, in women and in the
age-group 7-9 years. In the experimental group there was a
significant improvement in food knowledge and a decrease
in non-healthy food consumption. In the control group,
consumption of non-healthy food was stable, with a decrease
in fruits and vegetables consumption. 

Conclusions: As it was demonstrated in similar studies, a
short interactive nutrition education intervention with utili-
zation of ICT in pre basic and basic teachers can produce
positive changes in nutritional status of their students,
improving food knowledge and healthy food consumption
and decreasing non-healthy food consumption, compared
with the control group. However, a strategy to incorporate
parents in school nutrition education programs is still a
pending issue.

(Nutr Hosp. 2014;29:1298-1304)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7409
Key words: Nutrition education. Children obesity prevention.

Child nutrition. Healthy feeding.

Resumen

Objetivo: Evaluar el efecto del programa educativo reali-
zado en profesores, en el estado nutricional, conocimiento y
consumo de alimentos saludables de alumnos de prekinder a
segundo básico intervenidos y sus controles.

Material y Método: Se trata de una intervención en educa-
ción nutricional en profesores de prebásica y básica, durante
un año escolar, con una evaluación antes y después de sus
alumnos, comparado con un grupo control. La muestra que-
dó constituida por 817 alumnos (389 hombres y 428 mujeres)
de prekinder, kínder, 1º y 2º básico, 465 en los dos colegios
intervenidos (Liceo 1 = 283 y Liceo 2 = 182) y 352 en el con-
trol. La intervención consistió en 9 talleres participativos y
con uso de Tecnologías de la Información y Comunicación
(TIC) a los profesores y en una evaluación de estado nutri-
cional y encuesta de conocimiento y consumo de sus alum-
nos, al inicio y final del año académico.

Resultados: En estado nutricional no se produjeron dife-
rencias significativas entre el inicio y final de la intervención.
En uno de los colegios intervenidos se observó una disminu-
ción significativa de la obesidad, en mujeres y en el grupo de
7 a 9 años. En los colegios intervenidos hubo una mejoría sig-
nificativa en conocimiento y disminución en el consumo de
alimentos poco saludables con respecto al control, en el cual
se mantuvo la alimentación poco saludable y disminuyó el
consumo de verduras y legumbres.

Conclusiones: Al igual que en otros estudios, queda de-
mostrado que una intervención educativa participativa, con
uso de TIC y de corta duración en profesores y alumnos de
prebásica y básica, puede producir cambios positivos en el
estado nutricional, mejorando significativamente el conoci-
miento y consumo de alimentos saludables y disminuyendo
el consumo de alimentos no saludables, lo que no sucede en el
grupo control. Sin embargo, queda pendiente una estrategia
de como implicar a los padres en esta tarea.

(Nutr Hosp. 2014;29:1298-1304)
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Introducción

En Chile existen graves problemas derivados de una
alimentación poco saludable, que se expresa en un in-
cremento muy importante de la obesidad, en especial
de la obesidad infantil1. Una de sus causas es la falta de
educación en alimentación saludable en las escuelas y
la mala alimentación que reciben los niños en su hogar,
como consecuencia de los hábitos y conductas parenta-
les. Frente a este problema, existe consenso en la nece-
sidad urgente de incorporar los temas de alimentación
y nutrición en las escuelas para educar a los profesores,
niños y sus familias en hábitos de alimentación saluda-
ble, con el objeto de prevenir la obesidad infantil y me-
jorar su salud y calidad de vida en la edad adulta2. En
Chile han existido variadas y diferentes iniciativas para
enfrentar el problema, especialmente desde la educa-
ción en alimentación y nutrición en las escuelas, pero
sin resultados en disminuir la obesidad infantil3,4 ni en
tener una política pública que la enfrente5.

El presente estudio es parte de un proyecto para ela-
borar, aplicar y evaluar un programa de intervención
con materiales educativos en alimentación saludable
para profesores, alumnos de prebásica, básica y sus fa-
milias6. Se escogió la prebásica y básica porque en las
edades más tempranas se forman los hábitos alimenta-
rios de los niños a través de sus profesores y familias.
Este enfoque integral con niños, padres y profesores no
se ha dado anteriormente y se basa en la experiencia
aprendida en proyectos anteriores7-9. Durante el primer
año del proyecto, se realizaron encuestas de conoci-
mientos y consumo alimentario en escolares, sus pa-
dres y profesores10, resultando que los niños tenían un
conocimiento de lo que era una alimentación saludable,
con un adecuado consumo de alimentos saludables, pe-
ro con un exceso de alimentos poco saludables como
bebidas azucaradas, papas fritas y golosinas dulces y
saladas. En cambio, los padres y profesores tenían co-
nocimientos, pero su consumo era muy poco saludable.
En una segunda etapa se trabajó con grupos focales pa-
ra padres y profesores, en donde opinaron que un nue-
vo programa de intervención en alimentación saluda-
ble debe incorporar a los niños, sus padres y
comunidad escolar en su conjunto. Sin embargo, se
identificó como dificultad la baja colaboración de los
padres y apoderados en estos temas. En una tercera eta-
pa se realizó una consulta a expertos mediante el méto-
do Delphi11 cuyos principales consensos fueron priori-
zar los materiales educativos audiovisuales por sobre
los escritos y realizar actividades participativas como
talleres de cocina y juegos por sobre otras como infor-
mación en reuniones de padres, entrega de material
educativo y conferencias de expertos. Además se ela-
boró un instrumento para medir actitudes, conocimien-
tos y prácticas alimentarias en las familias de niños de
prekinder a segundo básico, que permite conocer la ali-
mentación familiar y medir los cambios que se produ-
cen después de una intervención12. Luego, se realizó
una intervención en familias con un modelo participati-

vo y uso de las Tecnologías de la Información y Comu-
nicación (TIC), lo cual permitió contar con una meto-
dología probada, con métodos participativos y audiovi-
suales, para trabajar con los padres de familia13.
Adicionalmente, se realizó una revisión exhaustiva del
marco normativo nacional y local que respalda la edu-
cación en alimentación saludable en escuelas14 y se ela-
boró un modelo educativo con un programa de inter-
vención para profesores, el que se encuentra publicado
en una “Serie de Cuadernos Educativos”15-17. Con el ob-
jeto de probar este modelo, se aplicó el programa du-
rante un año en la comuna de Los Andes en un colegio
experimental que está separado en dos establecimien-
tos (Liceos 1 y 2), tomando como control otro en la co-
muna de San Felipe, ambos de la Región Valparaíso en
Chile. 

El objetivo de este estudio es evaluar el efecto del
programa educativo realizado en profesores, en el esta-
do nutricional, conocimiento y consumo de alimentos
saludables de sus alumnos de prekinder a segundo bási-
co en un colegio intervenido y otro control.

Materiales y métodos

Diseño

Intervención en educación en alimentación y nutri-
ción en profesores de prebásica y básica, durante un
año escolar, con una evaluación antes y después de sus
alumnos, comparado con un grupo control.

Sujetos y métodos

Se seleccionó como colegio experimental el Liceo
Mixto de Los Andes, que comprende los Liceos 1 y 2,
con un control en San Felipe de la Región de Valparaíso,
ambos similares y con un Índice de Vulnerabilidad Es-
colar mayor a 70%, información proporcionada por el
Sistema Nacional de Asignación con Equidad del Mi-
nisterio de Educación18.

Para calcular el tamaño de la muestra, se utilizaron
los valores obtenidos de las pruebas de educación en
nutrición en 7 colegios de otra comuna del país el año
20099. Para ello se consideró un cambio pre-post de un
15% en consumo de alimentos saludables recomenda-
dos por las guías alimentarias chilenas19 y que fueron de
interés en el estudio: frutas, verduras, legumbres, lác -
teos, agua y pescado. Se consideró el mayor tamaño de
la muestra para una potencia del 80% y una significa-
ción de 5% (α = 0,05), obteniéndose un número de 176
niños para pre-kinder y kínder y otros 176 para primero
y segundo básico (total = 352). Para facilitar la inter-
vención y las mediciones, se tomaron todos los niños
de prekinder a segundo básico de los Liceos 1 y 2 de
Los Andes y como control los niños de esos mismos
cursos del Liceo San Felipe. La muestra final, con in-
formación pre y post intervención, quedó constituida

Efecto de una intervención educativa en
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por 465 alumnos en los dos colegios intervenidos, nú-
mero mayor a los 352 estimados estadísticamente, dis-
tribuidos en 283 alumnos del Liceo 1 y 182 del Liceo 2.
En el colegio control el número de alumnos fue de 352,
igual al estimado. Las mediciones y encuestas se reali-
zaron sólo en alumnos cuyos padres y/o apoderados fir-
maron el consentimiento informado autorizado por el
Comité de Ética del INTA.

Intervención en alimentación y nutrición

La intervención educativa se realizó con los profeso-
res, para que transfirieran a los niños los conocimien-
tos, hábitos y conductas adquiridos en 9 talleres de 60
minutos de duración cada uno. Los talleres se realiza-
ron en forma separada para el Liceo 1 y 2. En cada uno
se trabajó un tema de alimentación, los que fueron se-
leccionados por los profesores, planificados y dirigidos
por una coordinadora (nutricionista), una facilitadora
(asistente social) y un chef para las clases prácticas. Se
utilizó una metodología participativa con uso de las
TIC, de acuerdo a lo recomendado por expertos11 y uti-
lizado con las familias en una intervención anterior13.

Lo aprendido por los profesores fue transferido a los
niños en su contacto diario y en algunas materias del
curriculum, lo cual fue supervisado por la nutricionista
del proyecto. 

Evaluación del estado nutricional
y hábitos alimentarios

Se realizaron mediciones antropométricas de peso y
talla a todos los escolares de prekinder a segundo bási-
co de los colegios intervenidos y el control, efectuado
por 4 profesionales (3 nutricionistas y 1 educadora de
párvulos) entrenadas y estandarizadas. Las mediciones
se realizaron sin zapatos, con un mínimo de ropa en una
balanza electrónica SECA®, de 200 kg de capacidad y
0,1 kg de sensibilidad y la talla en centímetros con un
estadiómetro marca Seca®, de 220 cm de longitud y 0,1
cm de precisión. Se calculó Z-IMC (kg/m2) según IMC
de la OMS 200720. Previo a la intervención, se midió la
línea de base, para lo cual se realizaron las medidas an-
tropométricas (peso, talla), tanto en la escuela interve-
nida como en la escuela control y se aplicó la encuesta
de conocimientos e ingesta alimentaria previamente
validada21, marcándose si el niño consumía o no cierto
tipo de alimentos y si era capaz de identificar los ali-
mentos saludables.

Análisis estadístico

Se realizó un análisis descriptivo de las variables en
el total de la muestra según género, año y curso (pro-
medio ± desviación estándar o porcentajes según el ti-
po de variable). Los Liceos Mixto 1 y 2, que constituían

el grupo experimental, fueron analizados por separado
para comparar la intervención en cada uno de esos co-
legios.

Se calcularon los puntajes Z de Índice de Masa Cor-
poral (IMC) usando Anthro 2005 para los menores de 5
años22 y OMS 2007 para los mayores de 5 años23. Se de-
terminó el estado nutricional (bajo peso, normal, sobre-
peso y obeso), definiendo como bajo peso, aquellos ni-
ños con un Z IMC <-1, normal, entre -1 y +1, sobrepeso
entre +1 y +2 y obeso > +2.  Se utilizó el test de simetría
para analizar los cambios en los grupos intervenidos y
control en relación a la línea base y seguimiento. Se uti-
lizaron las pruebas no  paramétricas de signos de Wil-
coxon (signed-rank test) para comparar la línea base
con la intervención y la prueba de suma y rangos de
Wilcoxon (Two-sample Wilcoxon rank-sum test) para
comparar los grupos control e intervenido, pre y post
intervención.

Los resultados de las encuestas de conocimientos e
ingesta alimentaria se expresaron a través de tablas de
frecuencias. Las variables cuantitativas fueron resumi-
das con medidas de posición (centralidad) y dispersión
según su ajuste a la normalidad. Las variables cualitati-
vas se expresaron como porcentajes.

El nivel de significación estadística para esta investi-
gación se estableció como 0,05. Además se calcularon
intervalos de confianza del 95%.

Para el análisis se utilizó el software estadístico
STATA 12.1 para Windows24.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Ética del
INTA.

Resultados

En la tabla I están las características de la muestra fi-
nal, en la cual se realizaron las mediciones inicial y fi-
nal. Como se puede observar, no existen diferencias
entre los grupos intervenido y control, existiendo una
prevalencia de obesidad que está por debajo de datos
nacionales de 22,1% para niños de primer año básico
en Chile el año 201125.

En la tabla II se muestran los cambios en obesidad
entre inicio y final de la intervención por colegio, com-
parada con el grupo control. No hubo cambios signifi-
cativos en el estado nutricional entre el grupo experi-
mental y control. Sin embargo, al analizar los datos por
establecimiento, en el Liceo 2 disminuyó la obesidad
en forma significativa en la muestra total, en mujeres y
en el grupo de 7-9 años. En cambio, en el Liceo 1 hubo
un aumento de la obesidad que no fue significativo, ex-
cepto en hombres y en el grupo de 5 años de edad. En el
control hubo una leve disminución de la obesidad
(NS), la que se incrementó significativamente en el
grupo de 3-4 años y disminuyó en el grupo de 7-9 años.

En la tabla III se describen los cambios de conoci-
miento en alimentos saludables entre el inicio y final de
la intervención. En general hubo una mejoría significa-
tiva del conocimiento en todos los conceptos consulta-
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dos en la encuesta en el Liceo 2, la que se produjo en 3
de los 5 ítem consultados (pescado, manzana y almuer-
zo) en el Liceo 1. En el colegio control la mejoría en co-
nocimientos se dio sólo con pescado y almuerzo salu-
dable.

En la tabla IV se describen los cambios en el consumo
de alimentos saludables y no saludables. En los colegios
intervenidos se produjo una disminución significativa en
el consumo de todos los alimentos no saludables, con
una mantención del consumo de los saludables. En cam-

Tabla I
Características antropométricas1 y estado nutricional2 de la muestra, según sexo

Hombres Mujeres Total
n = 389 n = 428 n = 817

Intervenido Control Intervenido Control Intervenido Control
Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana Mediana
(p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) (p25-p75) (p25-p75)

Edad 6,1 6,2 6,0 6,2 6,1 6,2
(5,0-7,1) (5,3-7,1) (5,1-7,1) (5,1-7,1) (5,1-7,1) (5,2-7,1)

Peso 21,8 22,4 22,5 21,5 22 21,9
(19,1-25,9) (19,6-25,6) (18,8-26,6) (18,9-26,5) (18,9-26,3) (19,4-25,7)

Talla 115,2 116,5 116,0 115,8 115,7 116,3
(110,8-121,8) (110,9-122,6) (109,8-121,5) (108-120,1) (110-121,8) (109,5-121,4)

IMC 16,3 16,4 16,6 16,6 16,5 16,5
(15,3-17,8) (15,3-17,7) (15,3-18,8) (15,3-18,9) (15,3-18,3) (15,3-18,4)

Z-Talla edad -0,03 0,015 0,08* -0,17* 0,04 -0,12
(-0,77-0,67) (-0,64-0,72) (-0,55-0,79) (-0,74-0,45) (-0,59-0,7) (-0,71-0,62)

Z-IMC edad 0,69 0,66 0,77 0,78 0,74 0,74
(-0,04-1,64) (-0,04-1,46) (-0,04-1,75) (-0,03-1,84) (-0,04-1,67) (-0,03-1,66)

Estado nutricional n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Bajo peso 10 (4,7) 12 (6,8) 17 (6,8) 11(6,3) 27 (5,8) 23 (6,5)
Normopeso 123 (57,8) 91 (51,7) 134 (53,2) 89 (50,6) 257 (55,3) 180 (51,1)
Sobrepeso 44 (20,7) 43 (24,4) 48 (19,1) 41 (23,3) 92 (19,8) 84 (23,9)
Obeso 36 (16,9) 30 (17,1) 53 (21,0) 35 (19,9) 89 (19,1) 65 (18,5)
Total 213 176 252 176 465 352

1Test de Wilcoxon: *p < 0,05; NS el resto.
2Test de Chi2: NS.

Tabla II
Prevalencia de obesidad por sexo y edad al inicio y final de la intervención en colegios intervenidos (Liceos 1 y 2)

y colegio control

Liceo 1 Liceo 2 Control
n = 283 n = 182 n = 352

Inicio Final Inicio Final Inicio Final

Obesidad por sexo
Hombres 17,56* 22,14* 15,85 14,63 17,05 15,91
Mujeres 21,71 20,39 20,00** 16,00** 19,89 17,61

Obesidad por edad
3-4 años 12,86 12,86 16,28 16,28 14,08*** 16,90***
5 años 21,79* 25,64* 15,38 15,38 21,74 19,57
6 años 19,30 17,54 18,60 16,28 13,64 14,77
7-9 años 24,36 26,92 21,05*** 14,04*** 22,77*** 15,84***

Obesidad total 19,79 21,20 18,13** 15,38** 18,47 16,76

1Test de simetría: *p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,0001; NS el resto.
2Test de Chi2 (comparación entre los liceos y el control al final de la intervención): *p < 0,5; NS el resto.
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bio, en el colegio control se mantuvo el consumo de ali-
mentos no saludables, disminuyendo significativamente
el consumo de verduras y legumbres.

Discusión

Ante la falta de modelos educativos en alimentación
saludable en escuelas, es necesario proponer estrate-
gias que puedan ser aplicadas y evaluadas fácilmente26.
Para ello se aplicó un modelo de educación para profe-
sores basado en la participación activa de ellos y en la
utilización de medios audiovisuales para que fuese más
atractiva y lograran transferir esta experiencia a los ni-
ños. Para evaluar el efecto de esta intervención, se mi-
dieron los cambios en el estado nutricional, conoci-
miento y consumo de sus alumnos al inicio y final de la

intervención en los colegios intervenidos y en el con-
trol, encontrándose diferencias interesantes entre cada
uno de los colegios intervenidos y el control.

En estado nutricional no se produjeron grandes dife-
rencias entre el inicio y final de la intervención, como
era de esperarse por tratarse de un período corto menor a
un año, en un contexto de país en que la obesidad tiende
a aumentar27. En uno de los colegios intervenidos (Liceo
2) se observó una disminución significativa de la obesi-
dad total, en mujeres y en el grupo de 7 a 9 años, lo que
no sucedió en el Liceo 1. Esto pudo deberse a una mayor
motivación y participación de los docentes del Liceo 2
en las actividades educativas, medida por asistencia a
los talleres y número que completó la capacitación. 

En conocimiento, hubo una mejoría en los colegios
intervenidos con respecto al control. Sin embargo, el
Liceo 2 tuvo un mejor aprendizaje en alimentos saluda-
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Tabla III
Conocimiento sobre alimentos saludables al inicio y final de la intervención1 en colegios intervenidos (Liceos 1 y 2)

y colegio control (porcentaje que conoce)

Liceo 1 Liceo 2 Control
n = 283 n = 182 n = 352

Inicio Final Inicio Final Inicio Final

Frutas y Verduras aporte
vitaminas y minerales 81,72 89,25 79,03** 91,40** 83,8 86,87

Pescado más saludable que otros 69,53**** 82,80**** 69,35** 80,11** 65,92* 81, 01*

Manzana en vez de no saludables 85,30** 93,19** 83,33**** 95,7**** 86,31 89,39

Almuerzo saludable 67,03* 92,11* 75,81*** 90,32*** 76,19*** 86,83***

Lácteos aporte Calcio 50,54 54,12 54,30* 58,6* 48,04 47,21

Test de simetría: *p < 0,01; **p < 0,005;  ***p < 0,001; ****p < 0,0001; NS el resto.

Tabla IV
Consumo alimentos saludables y no saludables al inicio y al final de la intervención1 en colegios intervenidos (Liceos 1 y 2)

y colegio control (porcentaje que consume)

Liceo 1 Liceo 2 Control
n = 283 n = 182 n = 352

Inicio Final Inicio Final Inicio Final

Papas fritas y sopaipillas 81,36**** 67,03**** 73,12** 58,60** 75,98 75,98

Frutas 98,57 98,21 96,24 98,92 98,32 97,77

Verduras 93,55 93,19 90,86 90,32 94,41* 91,34*

Completos, hamburguesas, pizzas 76,34** 65,95** 63,98* 55,91* 72,63 69,55

Legumbres 82,37 80,94 81,08 82,16 88,80** 82,63**

Pescado 82,73 82,73 86,41 87,50 88,17 87,61

Snacks salados 74,37*** 61,37*** 69,73*** 52,97*** 72,91 73,46

Snacks dulces 76,28** 62,39** 70,43** 56,45** 75,91 74,51

Helados, dulces, pasteles 82,44** 73,48** 74,19** 60,75** 79,61 82,12

Lácteos 98,57 98,57 99,46 98,39 99,72 99,16

Bebidas y jugos con azúcar 91,04* 86,02* 87,63** 75,81** 94,69 91,90

Test de simetría: *p < 0,05; **p < 0,005;  ***p < 0,0002; ****p < 0,0001; NS el resto.
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bles que el Liceo 1, lo que está de acuerdo con la dismi-
nución de la prevalencia de obesidad en ese estableci-
miento. 

Hubo una disminución en el consumo de alimentos
poco saludables en los colegios intervenidos. En cam-
bio en el control se mantuvo la alimentación poco salu-
dable y además disminuyó el consumo de verduras y
legumbres, lo cual es preocupante porque indica una
tendencia en el tiempo al deterioro la calidad de la ali-
mentación en los niños.

Al igual que en otros estudios28,29 el aumento en el co-
nocimiento de los niños y la disminución en el consu-
mo de alimentos no saludables no generaron cambios
significativos en el estado nutricional.

Sin embargo, existen intervenciones cortas que han
producido cambios positivos en estado nutricional, co-
nocimiento y consumo de los niños, tanto en Chile30,31

como en el exterior32,33. Existen otras publicaciones de
intervenciones educativas cortas, que si bien no modi-
fican el estado nutricional, mejoran el conocimiento y
especialmente el consumo de alimentos saludables34,35.

Sin duda la escuela es el mejor lugar para realizar
intervenciones educativas en alimentación saludable,
especialmente cuando estas actividades son partici-
pativas y utilizan TIC. El gran problema continúa
siendo la incorporación de la familia36, para lo cual no
existe una estrategia conocida que haya tenido éxito.
Esto hace necesario continuar investigando en imple-
mentar intervenciones conjuntas en profesores,
alumnos y sus familias, hasta obtener una estrategia
coherente escuela-hogar que permita enfrentar en
forma adecuada el incremento de la obesidad infantil
en el mundo. 
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NUTRITIONAL GRAPH FOR ARGENTINA’S
BARIATRIC POPULATION

Abstract

Introduction: A food graph is a guide that helps indivi-
duals controlling and improving their feeding quality; it
provides recommendations on what should a particular
population eat with a correct selection of the nutrients to
be consumed.

Objective: The aim of this publication was to create a
food education tool for bariatric surgery patients in the
long run of the post-surgical period.

Methods: Graduates in nutrition and physicians
specialized in nutrition were invited to participate in
workshops at a meeting that took place in 2011. The scien-
tific bases were the First Argentinean Consensus on
Nutrition in Bariatric Surgery and the Feeding Guide-
lines for Normal Argentinean Population. In this way,
these guidelines are adapted to the Argentinean popula-
tion submitted to bariatric surgery, together with the
experience of the healthcare professionals. 

Result: This yielded an oval-shaped food graph, an
adaptation of the Feeding Guidelines for Normal Argenti-
nean Population, 12 messages or recommendations
focused on individuals with bariatric surgery, a recom-
mended menu with a mean energetic value of 1,273 calo-
ries per day, 145 g of carbohydrates, 76 g of proteins and
43.2 g of fat; 45.5% of the calories coming from carbohy-
drates, 24% from proteins, and 30.5% from fat, with
1,160 mg of calcium.

(Nutr Hosp. 2014;29:1305-1310)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7233

Key words: Recommendations. Graph. Bariátrica sur-
gery. Argentinean populati.

Resumen

Introducción: Una gráfica alimentaria es una guía que
ayuda a los individuos a controlar y a mejorar la calidad
de su alimentación; ofrece pautas sobre lo que debe co-
mer una determinada población en términos de alimentos
dando un marco para la correcta selección de los nutrien-
tes a consumir. 

Objetivo: El objetivo de la presente publicación fue cre-
ar una herramienta de educación alimentaria destinada a
pacientes de cirugía bariátrica para el postoperatorio en
el largo plazo.

Métodos: Se convocó a participar en mesas de trabajo a
licenciados en nutrición y médicos especialistas en nutri-
ción en un congreso realizado en el 2011. Se tomó como
base científica el Primer Consenso Argentino de Nutri-
ción en Cirugía Bariátrica y las “Guías alimentarias para
la Población Argentina normal”. De esta forma se adapta
la misma a la población argentina con cirugía bariátrica
sumada a la experiencia de los profesionales.

Resultado: Como resultado se obtuvo un gráfica ali-
mentaria en forma de óvalo, adaptación de la gráfica de
las “Guías alimentarias para la población argentina”, 12
mensajes o recomendaciones dirigidas a individuos con
CB, una sugerencia de menú que responde a un valor ca-
lórico promedio de 1.273 calorías diarias, 145 g de car-
bohidratos, 76 g de proteínas y 43,2 g de grasas; 45,5% de
calorías proveniente de los carbohidratos, 24% de calorí-
as proveniente de las proteínas y 30,5 % de calorías pro-
veniente de las grasas, 1.160 mg de calcio.

(Nutr Hosp. 2014;29:1305-1310)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7233

Palabras clave: Recomendaciones. Gráfica. Cirugía bariá-
trica. Población argentina.
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Abreviaturas

CB: Cirugía bariátrica.
AADYND: Asociación Argentina de Dietistas y Nu-

tricionistas Dietistas.

Introducción

La prevalencia de obesidad en el mundo ha aumenta-
do tanto en los países desarrollados como en vía de de-
sarrollo según datos de la organización mundial de la
salud1. Los datos en Argentina proporcionados por la
encuesta nacional de nutrición y salud muestran una
prevalencia en mujeres de 19 a 49 años de 19,4% para
obesidad y en la encuesta nacional de factores de riesgo
dicha prevalencia en la población general es de
34,5%2,3 . Dentro de ese porcentaje el 3,5% de la pobla-
ción adulta presenta obesidad severa (grado II) y muy
severa (grado III)4.

La cirugía bariátrica es en la actualidad el tratamien-
to de elección en los pacientes con obesidad severa,
siendo de vital importancia la alimentación posquirúr-
gica para asegurar el éxito del tratamiento en el largo
plazo.

Una gráfica alimentaria es una guía que ayuda a los
individuos a controlar y a mejorar la calidad de su ali-
mentación; ofrece pautas sobre lo que debe comer una
determinada población en términos de alimentos dando
un marco para la correcta selección de los nutrientes a
consumir. 

Evita el uso de cifras relativas al consumo recomen-
dado de nutrientes ofreciendo a cambio una forma
práctica de traducirlos en consejos dietéticos para indi-
viduos de un grupo de población.

Tanto el consumo de proteínas como de ciertos mi-
cronutrientes son prioritarios en la población bariátri-
ca, por lo que se incluyen mensajes e imágenes que re-
flejen su importancia. 

No todos los pacientes con cirugía bariátrica (CB)
tienen exactamente las mismas necesidades dietéticas
y no existe un patrón dietético único compatible con el
buen tratamiento postquirúrgico a largo plazo; éste de-
penderá del peso actual, talla e índice de masa corporal,
de la actividad física, de la tolerancia y gustos alimen-
tarios particulares que marcan las diferencias alimenta-
rias, sin modificar la correcta distribución de macro y
micronutrientes.

Esta gráfica se basa en el principio de servir de guía
para una alimentación equilibrada y saludable que ayu-
de a prevenir enfermedades, déficit de nutrientes, pre-
vención de enfermedades no transmisibles como el
cáncer y las enfermedades cardíacas y a mantener el
peso perdido luego de la CB con un correcto estado de
nutrición. 

La inclusión de grupos de alimentos en forma de cír-
culos en nuestro caso, garantiza la existencia de todos
los nutrientes y ofrece mensajes positivos sobre lo que

se recomienda ingerir en cuanto a calidad y cantidad a
una persona con CB a partir del 6º u 8º mes después de
la cirugía. 

Hasta este momento para los pacientes con CB sólo
contábamos con la gráfica realizada por Moize y cols.
en el Hospital Clinic de Barcelona6 que fue elaborada
partiendo de la bibliografía existente sobre la alimenta-
ción en pacientes con CB y adaptada a los hábitos y po-
sibilidades de la población española.

En Argentina, al igual que otros países que poseen
su propia imagen alimentaria, contamos con la “Grá-
fica de las guías alimentarias para la población argen-
tina” elaboradas por la asociación de dietistas y nutri-
cionistas local (AADYND)7, pero no teníamos una
imagen que pudiese ser utilizada en los pacientes con
CB.

Ante la importancia de contar con una herramienta
que ayude al profesional en el manejo del paciente ba-
riátrico en el largo plazo dinamizando la consulta y
brindando conceptos claros que permitan elaborar sus
comidas con los lineamientos que la evidencia nos
muestra en la actualidad, un grupo de nutricionistas es-
pecializados en cirugía bariátrica de Argentina nos pro-
pusimos crear dicha herramienta para nuestro país en
base al Consenso Argentino de Nutrición en Cirugía
Bariátrica8. 

Materiales
y métodos

La metodología de trabajo fue convocar a los partici-
pantes a compartir mesas de trabajo (conformadas por
Licenciados en nutrición y médicos especialistas en
nutrición), durante el V Congreso de Cirugía Bariátrica
y Metabólica en la ciudad de Mendoza, Argentina, en
el mes de mayo de 2011.

Se tomó como base científica el Primer Consenso
Argentino de Nutrición en Cirugía Bariátrica8 y las
“Guías alimentarias para la población argentina nor-
mal” elaboradas por la AADYND7. De esta forma se
adapta la misma a la población argentina con cirugía
bariátrica.

Resultado

Como resultado se obtuvo una gráfica alimentaria en
forma de óvalo, adaptación de la gráfica de las “Guías
alimentarias para la población argentina”, 12 mensajes
o recomendaciones dirigidas a individuos con cirugía
bariátrica, una sugerencia de menú que responde a un
valor calórico promedio de 1.273 calorías diarias, 145
g de carbohidratos, 76 g de proteínas y 43,2 g de grasas;
45,5% de calorías proveniente de los carbohidratos,
24% de calorías proveniente de las proteínas y 30,5%
de calorías proveniente de las grasas, 1.160 mg de cal-
cio.
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Una fórmula desarrollada que sugiere diariamente:
200 cm3 de leche parcialmente descremada, 180 g de
yogur extra calcio (500 mg de calcio), 60 g de queso ti-
po Port Salut light o fresco light, 200 g de carne prome-
dio, 300 g de vegetales tipo “A”, 150 g de vegetales ti-
po “B”, 250 g de fruta fresca, 40 g de pasta seca, 50 g de
pan de salvado doble dietético y 20 g de aceite. 

Esto responde a 6-8 porciones de alimentos protei-
cos (porción promedio de 10 g cada una), haciendo én-
fasis en los de alto valor biológico, 4-5 porciones de ve-
getales y frutas, 2 cucharadas de aceite, hasta 3
porciones de carbohidratos complejos (porción prome-
dio de 12 g cada una), y consumo ocasional y modera-
do del grupo accesorio. 

La gráfica alimentaria incluye porciones diarias
recomendadas de los diferentes alimentos divididos
en 4 grupos: 1) alimentos fuente de proteínas, 2) ve-
getales, frutas y aceite crudo, 3) alimentos fuente de
carbohidratos complejos y 4) y por último los ali-
mentos de consumo ocasional como los azúcares
simples, alcohol y grasas. También en su base la re-
comendación del tipo y frecuencia de actividad físi-
ca, consumo de suplementos de vitaminas y minera-
les; y por último el control médico y nutricional
periódicos y un símbolo o imagen que sugiere el
tiempo dedicado a las comidas.

La gráfica se acompaña de un menú diario sugerido
y de 12 recomendaciones o mensajes: 

Ejemplo de menú

– Desayuno: 1 taza de leche descremada sola o con
edulcorante, con 1 rebanada de pan y 1 rodaja de
queso fresco descremado.

– ½ mañana: 1 yogur descremado.
– Almuerzo: ½ filet de pescado al horno, ¼ de plato

de de vegetales crudos, 1 papa chica, 1 cda. de
aceite y ½ fruta de postre.

– ½ tarde o merienda: 1 taza de leche descremada
sola o con edulcorante, con  3 galletitas y 1 rodaja
de queso fresco descremado. 

– Colación: 1 fruta
– Cena: 1/8 de pollo s/piel, ¼ de plato vegetales

crudos, ¼ de plato vegetales cocidos, 2 claras de
huevo, 1 cda.  de aceite y ½ fruta de postre.

Recomendaciones

1. Realizar de 4 a 6 ingestas al día, con una dura-
ción mínima de 30 minutos. Las comidas debe-
rán tener una duración mínima de 30 minutos en
un ambiente tranquilo, sin tensiones, evitando
distracciones con otras actividades (mirar TV,
leer, usar computadora), de esta forma el pa-
ciente logrará mayor concentración en el acto de
comer, masticando bien los alimentos y respe-
tando las señales de saciedad. 
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1. Al contar con un reservorio gástrico reducido des-
pués de la CB, se requerirá mayor número de in-
gestas, para poder cubrir un mínimo de nutrientes. 

2. Priorizar en cada comida el consumo de ali-
mentos con alto contenido proteico (carnes
blancas y rojas magras, lácteos descremados y
huevo). Es importante incorporar una adecuada
cantidad de proteínas después de la CB, es por
eso que se recomienda comenzar a comer el ali-
mento proteico en primer lugar (carnes, clara de
huevo, quesos, leche, yogur o suplementos pro-
teicos modulares). Recordar el objetivo de lle-
gar a consumir 60 g/día-120 g/día de proteína,
que equivale a un mínimo de 1 g/kg peso ideal
/día dependiendo del tipo de procedimiento qui-
rúrgico. El adecuado consumo de proteínas es
esencial para preservar la masa magra9,10.

3. Consumir diariamente al menos un litro y me-
dio de líquidos, sin calorías y sin gas, prefirien-
do agua potable. El agua constituye un nutriente
vital para el normal funcionamiento del organis-
mo, ya que transporta nutrientes y sustancias de
desecho del cuerpo, así como también regula la
temperatura corporal y el metabolismo. Luego
de una CB, se recomienda incorporar por lo me-
nos 1,5 litros de líquidos libres de calorías (que
podrían enlentecer la pérdida de peso) y sin gas,
ya que éste genera disconfort y dilatación del re-
servorio gástrico.

1. El adecuado consumo de líquidos, especialmen-
te agua, previene la deshidratación, que puede
provocar hipotensión, mareos y cefalea. 

4. No beber durante las comidas. Hacerlo 30 minu-
tos antes o después de las mismas. La ingesta de
líquidos debe realizarse alejada de las comidas
principales. Esto se debe a que la disminución de
la capacidad gástrica luego de la CB, no permite
la ingesta conjunta de alimentos y bebidas. 

1. Consumir líquidos con la comida, puede acele-
rar la velocidad de vaciado del reservorio, mini-
mizando la sensación de saciedad que se busca
obtener tras la restricción gástrica.

1. Se recomienda un tiempo mínimo de espera de
30 minutos antes y después de las comidas prin-
cipales, para la hidratación.

5. Comer tranquilo, sentado, sin tensiones. Masti-
car muy bien los alimentos. Las comidas debe-
rán realizarse en un ambiente de tranquilidad
para poder tolerar los alimentos. 

1. La masticación es el primer paso del proceso di-
gestivo y es la base fundamental de la tolerancia
gástrica especialmente con las comidas protei-
cas, que son necesarias en la alimentación dia-
ria. Masticar bien un alimento requiere de una
concientización de parte del paciente desde el

comienzo de su alimentación, esto permitirá ob-
servar los volúmenes ingeridos y controlar el
valor de saciedad producido por la CB.

6. Evitar el “picoteo” de galletitas, pan, carame-
los, dulces, etc. que puede provocar aumento de
peso. El picoteo es un hábito frecuente en los pa-
cientes. Se deberá trabajar para transformarlo de
un acto inconsciente a un proceso consciente
que permita al paciente realizar colaciones pro-
gramadas de alimentos proteicos en lugar de pi-
cotear alimentos altos en carbohidratos y grasas,
hipercalóricos, que provocarán menor saciedad
y mayor tendencia al consumo con la posterior
re ganancia de peso. 

1. Es importante programar las ingestas diarias sin
omitir comidas, y colaciones para evitar el pico-
teo en situaciones en las cuales no es posible la
selección de un alimento adecuado. Hay que re-
cordar que la prioridad en la alimentación poste-
rior a la CB son los alimentos ricos en proteínas
que no sólo aportan los nutrientes que requiere
el organismo, sino que generan mayor saciedad.

7. Disminuir el consumo de alimentos ricos en azú-
cares refinados. Todas las bebidas que contienen
azúcar y otros productos altos en azúcar, tales
como mermeladas, golosinas, productos de pas-
telería, tortas y galletas (que también son altos en
grasas de mala calidad) deben ser controlados11. 

1. Estos alimentos y bebidas podrían limitar la pér-
dida de peso. Los pacientes que evitan estos ali-
mentos suelen tener un mantenimiento satisfac-
torio de la pérdida de peso después de la
operación.

8. Utilizar aceite de oliva extra virgen, girasol, ca-
nola, etc. preferentemente crudo y evitar la gra-
sa de origen animal. La grasa tiende a lentificar
el vaciado gástrico y agravar síntomas preexis-
tentes de reflujo gastroesofágico. Alimentos ri-
cos en grasas (embutidos, patés, carnes grasas,
quesos grasos, frutos secos), frituras en general,
deben evitarse o limitarse no sólo por la posible
intolerancia, sino porque su excesivo aporte ca-
lórico frena la curva de pérdida de peso y/o faci-
lita la recuperación del mismo. Las preparacio-
nes fritas y otras grasas no son recomendables. 

1. Las grasas en su conjunto no deben superar el
25-30% de la energía total diaria. Se debe apor-
tar un mínimo de ácidos grasos esenciales por
día para cubrir su requerimiento, por lo cual se
recomienda utilizar aceites vegetales como el de
girasol, maíz, canola y/o soja11.

9. Tomar diariamente las vitaminas y minerales
indicados. Debido a la modificación de la anato-
mía del aparato digestivo la suplementación está
recomendada de por vida con un multivitamíni-
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co/mineral y según los controles de laboratorio,
con suplementos específicos. Es importante que
el paciente cumpla con la suplementación para
evitar riesgos por carencias10,12,13.

10. Evitar el consumo de bebidas alcohólicas. Las
bebidas alcohólicas están contraindicadas no
sólo por fomentar la reganancia de peso y favo-
recer el desarrollo de deficiencias vitamínicas,
sino también porque la disminución del reservo-
rio gástrico provoca su rápida absorción produ-
ciendo un aumento en la velocidad de la toxici-
dad. Se debe alertar a los pacientes sobre este
punto ya que en algunos casos, poco volumen
puede causar los mismos efectos que antes de la
cirugía producían grandes volúmenes. Y, por úl-
timo, los pacientes sometidos a CB, en su mayo-
ría, presentaban alteraciones hepáticas, por lo
que el consumo de alcohol es perjudicial10.

11. Realizar ejercicios en forma regular y mantener
una vida activa. Es muy importante para un des-
censo de peso saludable, así se evitará el debili-
tamiento muscular y pérdida de masa muscular
luego de la CB. Además de producir otros efec-
tos beneficiosos como disminuir el colesterol,
triglicéridos, insulina y grasa corporal, aumen-
tar la capacidad cardiopulmonar, regular la pre-
sión arterial, reducir los niveles de stress y an-
siedad entre otros. 

1. La gráfica ilustra las capacidades físicas a traba-
jar: fuerza muscular, resistencia aeróbica, y fle-
xibilidad.

1. Al realizar ejercicio físico hay que tener en
cuenta la capacidad física inicial de la persona,
se deberá realizar ejercicios para fortalecer la
musculatura con mancuernas, elásticos, máqui-
nas, etc., sumándole un trabajo de resistencia
aeróbica como bicicleta fija, caminatas, etc. Al
finalizar los ejercicios de flexibilidad y de elon-
gación colaboran a tener mayor amplitud en los
movimientos y estirar la musculatura. La fre-
cuencia semanal es de 3-4 días, progresivo. Es
muy importante que el paciente “modifique los
hábitos” de estar sedentario a estar físicamente
activo así logrará cambios en la sensación de
bienestar general14-18.

12. Concurrir a los controles indicados por el equi-
po de especialistas bariátricos. El seguimiento
post cirugía es necesario para reforzar las pautas
alimentarias, monitorear el descenso de peso,
controlar la evolución de las comorbilidades,
detectar y tratar las complicaciones secundarias
a la cirugía (principalmente, deficiencia de vita-
minas y minerales).

1. Se diseño un tríptico en donde la cara interior se
presenta la imagen de la grafica y el a parte exte-
rior las recomendaciones y el ejemplo de menú.

Gráfica alimentaria para la población
bariátrica argentina
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Conclusiones

La Gráfica alimentaria para la población bariátrica ar-
gentina es una herramienta que permite la educación ali-
mentaria a mediano y largo plazo de la población bariátrica. 

Se realizó para que el paciente pueda comprender fá-
cilmente las recomendaciones nutricionales en el perí-
odo posterior a los 6-8 meses después de su cirugía,
promoviendo una alimentación acorde a sus necesida-
des, basado en un aporte de proteínas de alto valor bio-
lógico, controlando el consumo de hidratos de carbono
simples, y recomendando la selección de alimentos sa-
ludables. Las recomendaciones nutricionales y el se-
guimiento del paciente a largo plazo son los ejes para el
éxito del tratamiento postoperatorio.
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NUTRITIONAL ANALYSIS OF DIETARY
PATTERNS IN STUDENTS OF PRIMARY

EDUCATION WITH NORMAL NUTRITIONAL
STATUS

Abstract

Objective: To perform a nutritional assessment of the
dietary model in a group of primary school students (9-12
years) with a normal nutritional status.

Material and methods: Recording of food consumption
of two consecutive school days in a sample of 353 primary
school students (188 boys and 165 girls) with normal
nutritional situation. The intake of energy, macronu-
trients, minerals, and vitamins was calculated and
compared with the recommended intakes. 

Results: The mean value of daily caloric intake was
2,066.9 kcal. Grains (33%), dairy products (19%) and
meats (17%) represented 70% of the total caloric intake.
Proteins contributed with 20.3% of the caloric intake,
sugars 48.8%, lipids 30.9%, and saturated fats 12.6%.
Cholesterol intake was excessive and 2/3 of the caloric
intake was of animal origin. The mean intake of calcium,
iodine and A, D and E vitamins were lower than de
recommended dietary intakes. 

Conclusions: The dietary model of the primary school
students with normal nutritional status varies from the
Mediterranean prototype, with an excessive intake of
meats, limited intake of grains and dairy products, and
deficient intake of vegetables, fruits, legumes, and fishes.
This leads to an increase in the intake of proteins and fats
from animals with a detriment of complex carbohydrates
and a deficient intake of calcium, iodine, and vitamins A,
D y E.
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Resumen

Objetivo: Realizar un análisis nutricional del modelo
dietético en un grupo de alumnos de Educación Primaria
(9-12 años) con estado nutricional normal.

Material y Métodos: Registro de consumo de alimentos
de dos días lectivos consecutivos en una muestra de 353
alumnos de Educación Primaria (188 varones y 165
mujeres) con una situación nutricional normal. Se ha
calculado el consumo calórico y de macronutrientes,
minerales y vitaminas comparándose con las ingestas
recomendadas. 

Resultados: El valor medio del aporte calórico diario
era de 2.066,9 kcal. Los cereales (33%), lácteos (19%) y
carnes (17%) aportaban el 70% de la ingesta calórica
total. Las proteínas aportaban el 20,3% de la ingesta caló-
rica, los glúcidos el 48,8%, los lípidos el 30,9%, y las
grasas saturadas el 12,6%. La ingesta de colesterol era
excesiva y 2/3 de la ingesta proteica eran de origen
animal. El valor medio de la ingesta de calcio, yodo y vita-
minas A, D y E eran inferiores a los aportes dietéticos
recomendados. 

Conclusiones: El modelo dietético de los alumnos de
Educación Primaria con estado nutricional normal
difiere del prototipo mediterráneo, con un consumo exce-
sivo de carnes, limitado de cereales y lácteos, y deficiente
en verduras y hortalizas, frutas, legumbres y pescados;
dando lugar a un incremento del aporte de proteínas y
grasas animales en detrimento de los hidratos de carbono
complejos y un aporte deficiente de calcio, yodo y vita-
minas A, D y E.
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Introducción

La prevalencia de exceso de peso infantojuvenil se
ha ido incrementando progresivamente en los países
industrializados hasta tal punto que actualmente repre-
senta el trastorno nutricional de mayor relevancia en
nuestro medio. Aunque se trata de un trastorno multi-
factorial en cuya etiopatogenia están implicados facto-
res genéticos, metabólicos, psicosociales y ambienta-
les; la rapidez con que se está incrementando su
prevalencia parece estar más bien en relación con fac-
tores ambientales, tales como unos hábitos alimenta-
rios poco saludables y un estilo de vida sedentario1-4 . 

Los hábitos dietéticos han sido siempre un referente
sociocultural de los distintos pueblos, pero la evidencia
científica generada durante los últimos años relacio-
nando la dieta y el estado de salud ha sido determinante
para que los hábitos alimentarios de una población se
consideren en la actualidad un indicador tanto social
como sanitario5. Los hábitos alimentarios tradicional-
mente observados en algunos países del área medite-
rránea han originado el concepto de “dieta mediterrá-
nea”, cuyo interés nutricional deriva de la diversidad
de alimentos que la componen –en realidad todos los
grupos de alimentos están permitidos, pero en su justa
proporción– y que permiten un aporte equilibrado, tan-
to calórico como de nutrientes, mediante la combina-
ción de frutas, verduras y hortalizas con pan, pastas y
arroz; así como de legumbres con derivados lácteos,
pescados y carnes magras; siendo el aceite de oliva im-
prescindible como grasa culinaria6-8.

Sin embargo, la industrialización y comercialización
de la cadena alimentaria en los países occidentales, con
una producción cada vez mayor de alimentos procesa-
dos, están induciendo una serie de cambios en los hábi-
tos y preferencias alimentarias en amplios sectores de
la población. De este modo, se habla de un modelo die-
tético occidental caracterizado por un consumo excesi-
vo de alimentos de origen animal, especialmente de
carnes y derivados y de azúcares añadidos, en detri-
mento del consumo de cereales, verduras y hortalizas y
frutas, con el consecuente incremento de grasas satura-
das y colesterol en la dieta9-11. Este virtual deterioro de
los patrones alimentarios tradicionales de nuestro en-
torno cultural y/o geográfico ha hecho temer sobre una
gradual desaparición de la dieta mediterránea12,13 y justi-
ficaría, en gran medida, el estudio de la calidad de los
hábitos alimentarios en la población general y, espe-
cialmente, en aquellos sectores más susceptibles de ser
influidos como, por ejemplo, la población infantil; que,
por otro lado, serían los más necesitados de una ali-
mentación saludable para un crecimiento y desarrollo
óptimos. 

No obstante, cabría presumir que aquellos escolares
con una situación nutricional normal gozarían de unas
hábitos alimentarios que les aportaran los requerimien-
tos energéticos y de nutrientes necesarios –sin caren-
cias ni excesos– y que, además, contribuyeran a la pre-
vención de enfermedades del adulto, tales como

enfermedad isquémica coronaria, ateroesclerosis, oste-
oporosis, tumores, accidentes cerebrovasculares, hi-
pertensión arterial, obesidad, diabetes, etc.14-19.

El objetivo del presente trabajo consiste en realizar
un estudio descriptivo de los hábitos alimentarios en un
grupo de alumnos de Educación Primaria normonutri-
dos, así como analizar si el aporte energético y de nu-
trientes de estos escolares se ajusta a los requerimien-
tos nutricionales establecidos, en orden a diseñar
estrategias de intervención nutricional. 

Material y métodos

Pacientes

Se ha realizado una encuesta nutricional a un grupo
de 353 alumnos que cursaban entre 3º y 6º curso de
Educación Primaria (188 varones y 165 mujeres) en la
ciudad de Pamplona y que habían acudido a las consul-
tas externas de Pediatría del Complejo Hospitalario de
Navarra en el año 2012 (las encuestas fueron realizadas
entre enero y junio) . Se excluyeron todos aquellos es-
colares que presentaban alguna enfermedad aguda o
crónica que pudiera condicionar su estado nutricional,
así como aquellos que tomaban complementos energé-
ticos y/o suplementos de minerales y vitaminas; y tam-
bién fueron excluidos todos aquellos que comían al
mediodía fuera del hogar (casa de familiares, comedor
escolar, etc.). Para ser incluidos en el estudio era condi-
tio sine qua non que su estatus nutricional fuera nor-
mal; es decir, el índice de masa corporal (IMC) debía
oscilar entre +1 y -1 desviaciones estándar (Z-score).

Encuesta nutricional

Las encuestas se llevaron a cabo mediante una entre-
vista personal. El método utilizado fue el registro de
consumo de alimentos de tres días lectivos consecuti-
vos. A cada paciente se le preguntaba detalladamente
sobre los alimentos que habían consumido durante dos
días consecutivos en cada una de las diferentes ingestas
(desayuno, almuerzo, comida del mediodía, merienda
y cena). Para el cálculo del tamaño de las raciones co-
rrespondientes a las distintas variedades de alimentos
que los encuestados referían haber consumido se recu-
rrió a un cuaderno fotográfico de raciones y medidas
del Institut Scientifique et Technique de la Nutrition et
de l´Alimentation (París, 2002)20.

Los alimentos fueron divididos en los siguientes
grupos: 

1. Lácteos y derivados 
2. Cereales y derivados 
3.  Dulces, bollería y repostería 
4. Frutas y zumos naturales
5. Grasas y aceites 
6. Carnes y derivados 
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7. Huevos y derivados
8. Verduras y hortalizas, tubérculos y legumbres.
9. Pescados

El consumo energético y de macronutrientes (proteí-
nas, hidratos de carbono, grasa total, ácidos grasos sa-
turados [AGS], ácidos grasos monoinsaturados [AG-
MI] y ácidos grasos poliinsaturados [AGPI], fibra total
y colesterol), minerales (calcio, hierro, yodo, magne-
sio, zinc, selenio y fósforo) y vitaminas (tiamina, ribo-
flavina, niacina, vitamina B

6
, folatos, vitamina B

12
, vi-

tamina C, vitamina A, vitamina D y vitamina E) se
calculó individualmente mediante el programa de cál-
culo nutricional CESNID 1.0® (Centro de Enseñanza
Superior de Nutrición y Dietética. Universidad de Bar-
celona)21. Como valores de referencia de los aportes
dietéticos recomendados de minerales y vitaminas (in-
gestas dietéticas de referencia) para las distintas edades
se han utilizado las tablas americanas actualizadas de la
National Academy of Sciences22. 

Estudio nutricional

De cada alumno se registraron el sexo, la edad, el pe-
so y la talla. Las valoraciones del peso y la talla se reali-
zaron en ropa interior y sin calzado. El peso se midió
con básculas Año-Sayol®, con un rango de lectura de 0
a 120 kg y una precisión de 100 g, y la talla se midió
con un tallímetro rígido inextensible de pared de 60 a
210 cm, con un rango de precisión de 0,1 cm. 

Mediante el programa SEINAPTRACKER (Medi-
calsoft Intercath, S.L. Universidad de Barcelona, 2007-
2008) se calcularon los Z-score del IMC. Las curvas y
tablas de crecimiento utilizadas como referencia para
estos cálculos fueron las del Centro Andrea Prader (Za-
ragoza, 2004). 

Análisis estadístico

Los resultados se expresan como medias (M) y por-
centajes (%) con sus desviaciones estándar (DE) o in-
tervalos de confianza del 95% (IC 95%). El análisis es-
tadístico (t de Student, comparación de proporciones)
fue realizado mediante el programa informático SPSS
versión 20.0 (Chicago, Illinois, EE.UU.). La significa-
ción estadística fue asumida cuando el valor de p era in-
ferior a 0,05.

Resultados

Características de la muestra

La edad media de los encuestados era de 10,5 años
(IC-95%: 10,3-11,7), sin que existieran diferencias es-
tadísticamente significativas entre ambos sexos. Tam-
poco entre los valores medios del peso (varones: 38,8 ±

0,8 y mujeres: 39 ± 0,7), talla (varones:143 ± 0,6 y mu-
jeres:142,8 ± 0,7) e IMC (varones:18,6 ± 0,1 y muje-
res:18,42 ± 0,3) existían diferencias estadísticamente
significativas. La totalidad de encuestados referían rea-
lizar la comida del mediodía y la cena; sin embargo, el
1,1% (n = 4), 5,9% (n = 21) y 3,1% (n = 11) referían que
no desayunaban, no almorzaban o no merendaban, res-
pectivamente. 

Frecuencias de consumo

En el desayuno, los lácteos (91,5%) junto con dul-
ces, bollería y repostería (50%) y/o cereales (43%) y,
en menor medida, frutas y zumos naturales (14%) y
aceites y grasas (12%) eran los grupos de alimentos de
mayor consumo. El 72% de los encuestados referían
añadir cacao en polvo y, en menor medida, azúcar
(15%) al consumo de leche. El 14% de los encuestados
referían desayunar exclusivamente un vaso de leche. 

En el almuerzo, el pan (61%), junto con los embuti-
dos (46%) y, en menor medida, yogures (11%) y frutas
(12%) eran los alimentos de mayor consumo. 

En la comida del mediodía, las carnes (74%), junto
con los cereales (67%), lácteos (45%), frutas (37%), le-
gumbres (30%) y verduras y hortalizas (26%) y, en me-
nor medida, tubérculos (18%) y pescados (15%) eran
los grupos de alimentos de mayor consumo. El 52% de
los encuestados referían consumir pan en la comida del
mediodía y el 13% consumían patatas fritas como adi-
tamento de la carne o el pescado. 

En la merienda, el pan (78,2%) junto con las embuti-
dos (42%), chocolate y/o crema de cacao (26%) y, en
menor proporción, yogures (13%) y frutas (8%) eran
los alimentos más consumidos. 

En la cena, los lácteos (77%) junto con las carnes
(69%), cereales (60%) y verduras y hortalizas (24%) y,
en menor medida, tubérculos (20%), huevos (19%),
frutas (19%) y pescados (15%) eran los grupos de ali-
mentos de mayor consumo. El 53% de los encuestados
referían consumir pan durante la cena.

Ingesta de calorías y nutrientes

El valor medio del aporte calórico diario total era de
2.066,9 kcal (IC 95%: 2.040,2-2093,6), sin que existie-
ran diferencias estadísticamente significativas entre
ambos sexos (varones: 2.072,7 ± 261,7 y mujeres:
2.060,9 ± 250,6). En la tabla I se exponen el valor me-
dio del aporte calórico y de la contribución calórica
porcentual, de cada una de las ingestas diarias de la to-
talidad de los encuestados, sin que existieran diferen-
cias estadísticamente entre ambos sexos. El mayor
aporte calórico correspondía a la comida del mediodía
(34,5%), seguida del desayuno-almuerzo (27,9%), la
cena (23,5%) y, en último lugar, a la merienda (14,5%).

En la figura 1 se observa la contribución proporcio-
nal de los distintos grupos de alimentos al aporte ener-

Gráfica alimentaria para la población
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gético diario, sin que se aprecien diferencias estadísti-
camente significativas entre ambos sexos. Los cereales
(34,1%) junto con los lácteos (18,5%) y las carnes
(16,9 %) aportaban aproximadamente el 70% de la in-
gesta calórica total.

En la tabla II se exponen los valores medios de la in-
gesta de macronutrientes, minerales y vitaminas sin
que existieran diferencias estadísticamente significati-
vas entre ambos sexos. El valor medio de la ingesta de
calcio y yodo y de vitaminas A, D y E eran inferiores a
los aportes dietéticos recomendados de minerales y vi-
taminas, respectivamente. 

En la tabla III se exponen las contribuciones porcen-
tuales de los principios inmediatos y ácidos grasos a la
ingesta calórica total en la totalidad de los encuestados,
comparándose con el prototipo dietético. Se observa un
excesivo aporte proteico preferentemente de origen
animal, un aporte deficiente de hidratos de carbono y
un consumo de grasas saturadas superior al recomen-
dado, sin que existieran diferencias significativas entre
ambos sexos. 

Contribución porcentual de los grupos de alimentos

En la tabla IV se expone la contribución proporcio-
nal de los distintos grupos de alimentos en el aporte
diario de macronutrientes. La ingesta de proteínas se
realizaba en su mayor parte a expensas de carnes

Tabla I
Aporte calórico (kilocalorías) y contribución calórica

porcentual (%) de cada una de las ingesta diarias
en la totalidad de los encuestados

Aporte calórico (kcal) Contribución calórica (%)
Ingesta M (IC 95%) M (IC 95%)

Desayuno 323,5 (313,9-333,1) 16,0 (15,5-16,5)

Almuerzo 253,8 (242,2-265,4 11,9 (11,4-12,4)

Mediodía 734,2 (714,6-753,8) 34,5 (33,7-35,4)

Merienda 298,1 (287,7-308,5) 14,5 (14,0-15,0)

Cena 498,2 (480,3-516,1) 23,5 (22,8-24,2)

Tabla II
Ingesta diaria de macronutrientes, minerales y vitaminas

Grupo Total
Nutrientes M ± DE

Proteínas (g) 102,90 ± 22,03
Glúcidos (g) 247,67 ± 48,90
Grasa total(g) 69,58 ± 19,24
AGS (g) 28,42 ± 7,54
AGMI (g) 24,55 ± 8,05
AGPI (g) 8,43 ± 2,62
Fibra total (g) 26,51 ± 13,51
Colesterol (mg) 315,55 ± 95,93
Calcio (mg) 911,74 ± 174,12
Hierro (mg) 18,26 ± 6,03
Yodo (µg) 79,18 ± 22,67
Magnesio (mg) 311,80 ± 83,36
Zinc (mg) 10,49 ± 2,73
Selenio (µg) 125,83 ± 39,66
Fósforo (mg) 1606,82 ± 294,00
Tiamina (mg) 1,68 ± 0,58
Riboflavina (mg) 1,85 ± 0,51
Niacina (mg) 38,96 ± 7,62
Vitamina B

6
(mg) 2,04 ± 0,65

Folatos (µg) 334,64 ± 150,27
Vitamina B

12
(mg) 5,75 ± 2,55

Vitamina C (mg) 54,34 ± 34,30
Vitamina A (µg) 463,64 ± 204,63
Vitamina D (µg) 88,0 ± 66,3
Vitamina E (mg) 3,81 ± 1,71 

Fig. 1.—Contribución pro-
porcional de los distintos
grupos de alimentos al apor-
te energético diario.
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(38%), cereales (20,8%) y lácteos (19,7%); los hidratos
de carbono, de los cereales (55%); los lípidos, de los
lácteos (36,9%) y carnes (27,7%); las grasas saturadas,
de los lácteos (47,5%), carnes (22,4%) y dulces, bolle-
ría y repostería (18,9%); el colesterol, de las carnes
(42,9%), huevos (21,4%) y lácteos (20,2%); y, por últi-

mo, la fibra, de las legumbres (37,8%), cereales
(36,5%) y frutas (16,9%).

En la tabla V se muestra la contribución proporcio-
nal de los distintos grupos de alimentos en el aporte
diario de minerales. La ingesta de calcio se realizaba en
su mayor parte a expensas de lácteos (71,8%); el hierro,
de cereales (30,2%), carnes (25,1%) y legumbres
(23,1%); el yodo, de lácteos (43,7%); el magnesio, de
cereales (26,8%), legumbres (25,5%) y lácteos
(20,9%); el cinc, de carnes (43,5%); el selenio, de cere-
ales (62,4%); y, por último, el fósforo, de lácteos (35%)
y carnes (25,5%).

En la tabla VI se expresa la contribución proporcio-
nal de los distintos grupos de alimentos en el aporte
diario de vitaminas. La ingesta de tiamina (vitamina
B1) se realizaba, en su mayor parte, a expensas de las
carnes (29,6%), cereales (27%) y legumbres (17,1%);
la riboflavina (vitamina B2), de los lácteos (41,3%),
carnes (19,9%) y cereales (19,4%); la niacina, de las
carnes (42,5%) y cereales (25,6%); la vitamina B6, de
las carnes (38%), cereales (21,3%) y legumbres
(17,6%); los folatos, de las legumbres (34,9%) y cere-

Gráfica alimentaria para la población
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Tabla III
Contribución porcentual de los principios inmediatos

y ácidos grasos a la ingesta calórica total en la totalidad
del grupo

Porcentaje
Nutrientes (porcentaje recomendable) % (IC 95%)

Proteínas (10-15%) 20,3
Origen animal 64,5

Hidratos de carbono (50-55%) 48,8

Lípidos totales (30-35%) 30,9
AGS (7-10%) 12,6
AGMI (15-20%) 10,9
AGPI (6-10%) 3,74

Tabla IV
Contribución porcentual (%) de los grupos de alimentos al aporte diario de macronutrientes

Grupos de alimentos Prot. HC. Gras. AGS AGMI AGPI Col. Fibra

Lácteos 19,7 9,0 36,9 47,5 32,4 23,8 20,2 —

Cereales 20,8 55,0 6,4 3,2 3,3 12,3 — 36,5

Carnes 38,0 2,4 27,7 22,4 33,5 27,5 42,9 —

Huevos 2,0 — 3,6 2,2 4,8 3,9 21,4 —

Hortalizas 0,5 0,7 1,9 — — 7,1 — 2,4

Legumbres 11,5 9,1 37,8

Frutas 0,7 10,6 1,4 — 1,8 3,0 — 16,9

Pescados 2,9 — 0,8 — — 1,5 5,4 —

Dulces 3,9 13,2 15,1 18,9 14,5 9,9 8,5 6,4

Grasas — — 6,2 4,3 7,8 11,0 1,6 —

Tabla V
Contribución porcentual (%) de los grupos de alimentos al aporte diario de minerales

Grupos de alimentos Calcio Hierro Yodo Magnesio Zinc Selenio Fósforo

Lácteos 71,8 2,7 43,7 20,9 19,8 5,1 35,0

Cereales 11,6 30,2 16,6 26,8 15,0 62,4 15,2

Carnes 2,4 25,1 15,5 14,0 43,5 14,2 25,5

Huevos 1,0 1,9 2,6 — 2,76 1,2 2,2

Hortalizas 4,9 1,5 2,2 1,6 14,2 4,3 14,0

Legumbres 23,1 25,5

Frutas 1,4 6,6 2,6 4,7 2,1 2,1 1,6

Pescados — 1,5 8,6 2,4 — 7,1 2,2

Dulces 5,9 7,2 6,8 3,3 1,8 3,6 4,4

Grasas — — 1,4 — — — —
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ales (30,4%); la vitamina B12, de los lácteos (38,3%)
y carnes (38,3%); la vitamina A, de los lácteos
(47,6%); la vitamina C, de las frutas (54%) y cereales
(18,4%); la vitamina D, de los cereales (43,1%); y, por
último, la vitamina E, de las legumbres (29,8%) y fru-
tas (20,8%).

Discusión 

Las encuestas nutricionales basadas en el recordato-
rio son un método óptimo y muy utilizado en los estu-
dios transversales con finalidades descriptivas, tal y co-
mo sucede en este caso23. Para facilitar que los
encuestados pudieran especificar con la mayor exacti-
tud la cantidad y/o tamaño de las raciones correspon-
dientes a los distintos alimentos que habían ingerido en
las últimos dos días se recurría a un cuaderno fotográfi-
co de raciones y medidas que permitían, por una parte,
al encuestado reconocer la ración y/o medida ingerida
y, por otra, al encuestador estimar la cantidades consu-
midas20. Este tipo de encuestas presentan ciertas limita-
ciones metodológicas que se han pretendido subsanar.
Por una parte, si solo se hubiera abarcado un recuerdo
de 24 horas posiblemente no se hubiera considerado
suficientemente la variabilidad intraindividual de los
encuestados; y, por otra, en estas encuestas existe cierta
dependencia de la memoria y, además en este caso, de
la habilidad de los niños para describir los alimentos in-
geridos, por ello los escolares encuestados eran alum-
nos que cursaban entre 3º y 6 curso de Educación Pri-
maria para evitar, en gran medida, este inconveniente. 

Actualmente se admite la validez clínica del IMC
como parámetro antropométrico para definir el estado
nutricional en la infancia y adolescencia24,25. Dada la
variabilidad en la composición corporal a lo largo de la
edad pediátrica, se utilizan tablas de referencia especí-
ficas para cada edad y sexo, recomendándose –siempre
que existan– el uso preferente de tablas de referencia
locales. Para el estudio nutricional se utilizaron como
referencia las curvas y tablas de crecimiento de Ferrán-

dez y cols (Centro Andrea Prader, Zaragoza 2004) de
amplia difusión y contrastada utilidad clínica en nues-
tro medio.

Los hábitos alimentarios de los escolares encuesta-
dos, todos ellos con una situación nutricional normal,
reflejaban un modelo dietético que si bien cubría las ne-
cesidades calóricas para la edad diferían sensiblemente
del prototipo mediterráneo6-8,26,27. En general, los escola-
res prácticamente consumían carnes y derivados a dia-
rio y de forma recurrente; mientras que el consumo de
alimentos de origen vegetal, tales como verduras y hor-
talizas, legumbres y frutas era francamente menor y, ca-
si testimonial, el consumo de pescado; siendo el consu-
mo de lácteos y cereales relativamente limitado. Sin
embargo, el consumo de dulces, bollería y repostería era
discretamente elevado aportando el 13,2% de la totali-
dad de hidratos de carbono. No obstante, la distribución
del aporte calórico a lo largo de las cinco ingestas dia-
rias se ajustaba al reparto proporcional recomendado.

La consecuencia inmediata de la adquisición de este
modelo dietético por parte de los escolares en nuestro
medio es la evidencia de un claro desequilibrio en la
contribución porcentual de los principios inmediatos al
aporte energético diario. El aporte de grasas, aunque
cuantitativamente suficiente, ya que representaba el
30,9% del aporte calórico total, tenía la particularidad
de excederse en grasas saturadas en detrimento de las
grasas mono y poliinsaturadas; y, además, el aporte
dietético de colesterol, especialmente en varones, su-
peraba los 300 mg diarios recomendados. El aporte de
hidratos de carbono apenas representaba el 48,8% del
valor calórico total; es decir, no llegaban a aportar la
contribución calórica porcentual que les corresponde-
ría en estas edades como principio inmediato energéti-
co principal. Sin embargo, el aporte de proteínas exce-
día sensiblemente las recomendaciones establecidas,
ya que representaba el 20,3% del aporte calórico total;
y, además, no se guardaba un equilibrio entre las de ori-
gen animal y vegetal, hasta tal punto que la ingesta de
proteínas animales representaba los dos tercios del
aporte proteico total. Otra consecuencia derivada de es-

1316 Beatriz Durá-Gúrpide y cols.Nutr Hosp. 2014;29(6):1311-1319

Tabla VI
Contribución porcentual (%) de los grupos de alimentos al aporte diario de vitaminas

Grupos de alimentos B
1

B
2

Nia B
6

Fol B
12

C A D E

Lácteos 11,2 41,3 10,3 9,9 9,4 38,3 9,4 47,6 11,0 11,4

Cereales 27,0 19,4 25,6 21,3 30,4 4,1 18,4 11,9 43,1 3,2

Carnes 29,6 19,9 42,5 38,0 5,3 38,3 4,7 — — 6,5

Huevos 1,3 3,5 1,4 1,0 3,4 9,4 — 9,7 17,2 8,4

Hortalizas 1,3 7,0 9,8 1,9 4,3 — 13,5 14,1 — 4,3

Legumbres 17,1 17,6 34,9 24,6

Frutas/zumos 5,3 3,5 0,7 5,9 4,8 — 54,0 2,4 — 20,8

Pescados 1,3 1,0 5,7 1,9 1,2 77 — — — 2,5

Dulces 6,6 5,0 3,9 2,8 6,3 2,3 — 7,2 8,8 6,5

Grasas/aceites — — — — — — — 7,0 19,9 11,2

12. ANALISIS_01. Interacción  25/06/14  10:24  Página 1316



te modelo dietético era una deficiente cobertura en al-
gunos minerales y vitaminas. De hecho, la ingesta de
calcio y yodo y de las vitaminas A, D y E –en ambos se-
xos– estaban por debajo de las recomendaciones esta-
blecidas. Es decir, las características de este modelo
dietético no coincidirían con el concepto básico de una
dieta equilibrada, ya que, a pesar de una cobertura ener-
gética suficiente, no aporta los nutrientes en cantidades
suficientes y/o proporciones adecuadas para conseguir
un estado nutritivo óptimo.

Otra característica de una dieta equilibrada es la va-
riedad y/o diversidad de alimentos que la componen.
Sin embargo, el modelo dietético de los escolares en-
cuestados carecía de esta particularidad; y, de hecho,
la mayoría de los nutrientes eran aportados, salvo ex-
cepciones, por la triada de lácteos, cereales y carnes.
Al analizar la contribución porcentual de los distintos
grupos de alimentos en el aporte de nutrientes se puede
observar como el aporte de proteínas, grasas saturadas
y colesterol dependía, en gran medida, de las carnes
y/o embutidos. Si bien la carne es un elemento esen-
cial de cualquier dieta equilibrada como fuente de pro-
teínas de alto valor biológico, minerales (hierro, zinc y
fósforo), así como vitaminas del complejo B (tiamina,
riboflavina, niacina, piridoxina y cianocobalamina);
sin embargo, son fuente de ácidos grasos saturados
(palmítico, esteárico y mirístico) y colesterol y, por
tanto, convendría relegar el consumo de carnes magras
y/o aves de corral a 3-4 raciones semanales, y si se tra-
ta de carnes grasas y/o embutidos su consumo debería
ser ocasional. Así mismo, los lácteos también contri-
buían sustancialmente al aporte de proteínas, grasas
saturadas y colesterol, además de representar la princi-
pal fuente de calcio, yodo y vitamina A. Sin embargo,
aunque los lácteos tienen un alto contenido en ácidos
grasos saturados y colesterol convendría incrementar
su consumo diario, preferentemente como yogures y
quesos, con objeto de subsanar la deficiente ingesta de
calcio y, en menor medida de yodo y vitamina A, ad-
vertida en los escolares; y, con una situación nutricio-
nal normal –tal y como ocurría en nuestro caso– podrí-
an consumirse productos lácteos con bajo contenido
en grasas y/o con el perfil graso modificado. Por últi-
mo, señalar que los cereales contribuían especialmen-
te al aporte energético en relación con su alto conteni-
do en hidratos de carbono complejos; y, además, eran
una fuente importante de proteínas, que al ser de me-
nor valor biológico necesitarán complementarse con
otras proteínas de origen vegetal y/o animal, así como
de fibra dietética, minerales (hierro, magnesio y sele-
nio) y vitaminas del grupo B (tiamina, riboflavina, nia-
cina, piridoxina y folatos). Por tanto, simultáneamente
al moderado consumo de carnes, habría que incremen-
tar el consumo diario de cereales (cereales de desayu-
no, pan, arroz, pastas alimenticias, etc.) en orden a au-
mentar, por una parte, su contribución calórica
porcentual y, por otra, a promediar el origen del conte-
nido proteico de la dieta. Y, además, contribuiríamos a
incrementar el aporte de calcio y compensar el hipoté-

tico menor aporte de vitaminas del grupo B procedente
de las carnes. 

El consumo del resto de grupos de alimentos entre
los escolares encuestados, exceptuando los dulces, bo-
llería y repostería, era obviamente menor y explicaría,
en gran medida, el deficiente aporte dietético de yodo y
vitaminas A, D y E. Por ejemplo, aunque el valor nutri-
tivo de las verduras y hortalizas como fuente de macro-
nutrientes es limitado –a excepción de los tubérculos
que son ricos en almidón– cabe destacar su riqueza en
fibra dietética y vitaminas A, E y C; de tal modo, que su
consumo diario ayudaría a subsanar las deficiencias en
vitaminas del modelo dietético de los escolares. Las le-
gumbres merecen una especial consideración por su al-
to contenido en proteínas, fibra dietética, hierro y cal-
cio, vitamina E, tiamina, riboflavina, niacina y folatos;
de tal manera, que consumirlas varios días a la semana
incrementaría el aporte de proteínas vegetales, calcio y
vitamina E; además de compensar el hipotético menor
aporte de hierro y vitaminas del grupo B procedente de
las carnes. Las frutas son un grupo de alimentos de bajo
contenido energético, pero destacan por su contenido
en fibra dietética y vitaminas A, C y E; por tanto, su
consumo diario y recurrente contribuiría a un mayor
aporte de las vitaminas deficitarias A y E, además de
proporcionar “fitonutrientes” con propiedades antioxi-
dantes. 

Respecto al grupo de alimentos de origen animal y
de consumo muy restringido como serían los pesca-
dos cabe señalar que, en general, presentan un conte-
nido calórico bajo, pero son fuente de proteínas de al-
to valor biológico –incluso superior al de las carnes–
y de ácidos grasos poliinsaturados y aportan vitami-
nas (tiamina, riboflavina, niacina y vitaminas A y D).
Además, el pescado marino y el marisco son la princi-
pal fuente natural de yodo de nuestra alimentación,
siendo una fuente valiosa de calcio, fósforo y hierro.
Por tanto, habría que promover su consumo como ali-
mento indispensable en la alimentación del escolar; y
de esta manera, por una parte –junto con la sal yoda-
da– se lograría un mayor aporte de yodo y, por otra
parte, de ácidos grasos poliinsaturados y vitaminas A
y D, y en consecuencia, se contribuiría a mejorar la
deficiente cobertura dietética de estos nutrientes entre
la población escolar.

El consumo de huevos entre los escolares encuesta-
dos se correspondía con la frecuencia recomendada de
no más de uno al día y de tres a la semana. El contenido
lipídico en la yema es mayoritariamente de ácidos gra-
sos saturados y monoinsaturados y colesterol y, ade-
más, la yema es rica en minerales (hierro, calcio, zinc y
selenio) y vitaminas (tiamina, riboflavina, vitamina
B12, A y D). No obstante, a pesar de su moderado con-
sumo contribuía sensiblemente al aporte de colesterol
en la dieta de los escolares.

El consumo de bollería y repostería era francamente
notorio, especialmente en el desayuno y/o merienda de
los escolares. El valor nutricional de los productos de
bollería es muy heterogéneo por su gran variedad de in-
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gredientes y proporciones utilizadas. En general, el va-
lor energético es muy elevado por su composición en
azúcares refinados y grasas. Por ejemplo, la cantidad
de ácidos grasos saturados dependerá del tipo de aceite
vegetal utilizado (aceite de palma y soja y/o aceite de
oliva); y la cantidad de colesterol aportado dependerá
del origen de la grasas (manteca de cerdo y mantequi-
lla) o inclusión de algunos ingredientes (huevo). Lo re-
comendable sería su consumo ocasional y, por tanto,
convendría sustituir los dulces, bollería y repostería por
cereales y frutas incrementándose los aportes de fibra,
minerales y vitaminas, así como de nutrientes de carác-
ter funcional, reduciéndose sensiblemente los aportes
de colesterol y grasas saturadas.

Este patrón dietético, junto con los datos aportados
por diferentes autores, pone de manifiesto una ten-
dencia en la sociedad española –no en vano los esco-
lares consumen los alimentos disponibles en sus ho-
gares– a incorporarse a los nuevos modelos
occidentales de hábitos alimentarios, en los que está
incrementado el aporte de proteínas y de grasa animal
en detrimento de los hidratos de carbono complejos28-

35. No obstante, estas deficiencias nutritivas quedarían
subsanadas incrementando el consumo de lácteos (le-
che, yogures, etc.), cereales (pan, arroz, pastas, etc.),
legumbres, frutas y verduras, frutos secos y pescado
(atún, sardina, salmón, etc.) y reduciendo el consumo
de carnes y, además de fomentar el consumo de aceite
de oliva como única grasa culinaria en lugar de otros
aceites vegetales; de esta manera, garantizaríamos un
aporte suficiente de todas las vitaminas y minerales
deficitarios en el modelo dietético de los escolares en-
cuestados.

De los resultados obtenidos se desprende la imperio-
sa necesidad de diseñar programas de educación nutri-
cional con el propósito de conseguir que la población
en general, y los escolares en particular, estuvieran en
condiciones de conseguir una alimentación saludable.
Para ello, los poderes públicos tendrían que coordinar
recursos humanos y/o materiales suficiente para inten-
tar mantener nuestros hábitos dietéticos tradicionales y
hacerlos compatibles con las nuevos estilos de vida de
las sociedades modernas, promoviendo el consejo die-
tético en programas de atención primaria y desarrollar
programas de educación nutricional en la enseñanza re-
glada; de tal modo que cuando los escolares terminaran
su enseñanza obligatoria dispusieran de un excelente
instrumento para prevenir la enfermedad y promover la
salud.
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PREVALENCIA Y FACTORES ASOCIADOS CON
SOBREPESO Y OBESIDAD EN LOS NIÑOS

MENORES DE CINCO AÑOS EN ALAGOAS,
NOROESTE DE BRASIL; UN ESTUDIO BASADO 

EN LA POBLACIÓN

Resumen

Objetivo: Investigar la prevalencia y los factores
asociados con el sobrepeso y la obesidad en niños menores
de 5 años en el estado de Alagoas, al noreste de Brasil.

Diseño: Estudio poblacional transversal. El estudio se
basó en 1.115 niños con una edad promedio de 24,7 meses
(DE ± 16,8), de los que el 51,7% eran niñas. El estado
nutricional se clasificó según el IMC / edad. El score > + 1
and ≤ +2 z  identificaba a los niños con sobrepeso y aque-
llos con un score > + 2 z a aquellos con obesidad, en
función de la referencia estándar de la Organización
Mundial de la Salud. Para identificar las variables
asociadas con el sobrepeso y la obesidad se realizó un
análisis de regresión de Poisson. 

Resultados: La prevalencia de sobrepeso y obesidad fue
del 23,9% y del 7,8%, respectivamente, del 33,8% en las
niñas y del 29,4% en los niños. Tras el ajuste, la renta per
cápita igual o superior a 2,5 veces el salario mínimo, la
edad de 6 a 23 meses y el sobrepeso y la obesidad
maternos seguían asociándose positivamente con el
sobrepeso/obesidad. Por otro lado, se observó una asocia-
ción negativa entre el peso al nacimiento bajo o insufi-
ciente con el sobrepeso/ obesidad infantil.

Conclusiones: Los resultados muestran una preva-
lencia similar de sobrepeso y obesidad a la de otros estu-
dios en este país para los niños menores de 5 años, aler-
tando de una posible alteración del crecimiento y
desarrollo del niño.

(Nutr Hosp. 2014;29:1320-1326)
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Abstract

Objective: To investigate the prevalence and associated
factors with overweight and obesity among children
under five in the Alagoas state, Northeast of Brazil.

Design: Cross-sectional population-based study. The
study was based on 1115 children with an average age of
24.7 months (SD ± 16.8), and 51.7% were female. Nutri-
tional status was classified according to BMI / age. The z
score > + 1 and  ≤ +2 z identified children with overweight
and > + 2 z score identified those with obesity, according
to the standard reference of World Health Organization.
To identify the variables associated with overweight and
obesity was performed Poisson regression analysis. 

Results: The prevalence of overweight and obesity was
23.9% and 7.8%, respectively, 33.8% for girls and 29.4%
in boys. After adjustment, the per capita income equal to
or greater than 2.5 times the minimum wage, age 6 to 23
months and mother overweight and obesity remained
positively associated with overweight/obesity. On the
other hand, it was observed negative association between
low and insufficient birth weight with child overweight/
obesity.

Conclusions: The results show a similar prevalence of
overweight and obesity to other studies in the country for
children under five years, warning for possible impair-
ment of adequate child growth and development .
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Abbreviations 

BMI: Body mass index.
WHO: World Health Organization.
PR: Prevalence ratio.
CI: Confidence interval.
WC: Waist circumference.
WHtR: Waist to height ratio. 
NCHS: National Center for Health Statistics. 
CDC: Centers for Disease Control and Prevention. 
MW: Minimum wage.

Introduction

The global prevalence of overweight and obesity in
children, in 2010, was estimated at 43 million (35 mi -
llion in developing countries and was observed an in-
crease of 4.2% in 1990 to 6.7% in 2010 and this trend is
expected to reach 60 million or 9.1% in 20201.

In Brazil, the prevalence of overweight in children
has increased more than three times from 1989 to 2008-
20092. This increase is worrying because its conse-
quences are disastrous in terms of health and quality of
life, both in short and long term. Thus, it is estimated
that obesity epidemic will generate enormous costs to
society, both through loss of productivity and increased
spending by Healthcare3.

Studies in different Brazilian regions that compare
the nutritional status of children, between different
family income groups and parents’ education, indicate
that children from families with low socioeconomic
status have significantly higher risk of underweight
and stunting4,5 while risk of overweight also tends to be
higher in families with high socioeconomic condi-
tions5,6.

Obese children have a high risk of becoming obese
adults, and are more susceptible to several morbid con-
ditions, including thelarche and early menarche in
girls, advance pubertal in boys and adverse effects on
bone maturation and development in boys/girls. Child-
hood obesity can also affect most organs and often
cause serious consequences, including hypertension,
dyslipidemia, insulin resistance/diabetes, hepatic
steatosis and psychosocial complications7.

Research has sought to identify factors associated
with the occurrence of overweight and obesity in child-
hood such as parents’ level of education, family in-
come, birth weight, maternal health care and child care,
inadequate food intake, lifestyle, sanitation and hou -
sing conditions, among others5,6,8. Considering the
severity of overweight/obesity, early diagnosis and
identification of determinants and / or causes, is still
the best and less expensive strategy to prevent this
problem9. Therefore, the present study has the main ob-
jective to investigate the prevalence and associated fac-
tors with overweight and obesity in children under five
in the Alagoas state.

Methods and procedures

This is an analytical cross-sectional population-
based study, representative of children under five
years, conducted in the Alagoas state, from september
2005 to february 2006.

For the calculation of sample size, it was taken into
account an estimated prevalence of overweight of 20%
(Body mass index – BMI/age ≥ 1 z score), an error of ±
3.0, a trust level of 95% and a design effect of 1.5 for a
population of 308,000 children. Therefore, the mini-
mum sample size calculated in the Epi-info 6.04 ver-
sion was 1,023 children.

With the aim of obtaining a representative sample, a
multistage sampling process with three stages was
adopted. In the first stage, 20 municipalities were ran-
domly selected by systematic sampling with probabili-
ty proportional to size (number of inhabitants). Ma-
ceió, capital of the state, by having 1/

3
of the state

population, was selected six times. In the second stage
eight census tracts were drawn within each municipali-
ty, respecting the proportion between urban and rural
sectors. In the third step, a starting point was drawn up
within each sector from which nine consecutive homes
were visited, considering all children under five living
in these households who were eligible for the study.
Excluded from the study were those children with
anatomic or pathologic changes that compromise an-
thropometric assessment. To reduce sample loss, there
was a second home visit when child was not present at
the time of data collection. When there was refusal of
the mother or legal guardian to participate in the study,
a second contact was made   by field supervisor, accom-
panied by a health professional. From a total of 1.162
children selected, occurred a loss of 57 (5.1%) by re-
fusals or absence of children in the household, thus the
final sample consisted of 1.115 children, and 775
(70.5%) living in urban and 324 (29.5%) in rural areas.

The fieldwork was conducted by a team of nutrition
students and supervisors. Students, appropriately trained,
interviewed the biological mothers or legal guardian and
collected data on the family, mother, and her child.

We collected data on demographic and socioeco-
nomic conditions: geographic location, per capita fa -
mily income, consumer goods (color TV, refrigerator,
washing machine and/or vehicle), family composition
and number of compartiments; living conditions (type
of house, water supply and sanitation); child variables
(gender, age, birth weight and current weight and
length/height); maternal variables (age, education,
menarche, prenatal care, parity, type of parturition,
birth weight, height and waist circumference).

Anthropometric measurements of weight and height
were performed according to recommendations of the
Ministry of Health10. We used portable electronic scale
with a capacity of 180 kg and 100 g precision (PP180
balance Mars®, São Paulo, Brazil). Children and their
mothers were measured with minimal clothing for ob-
taining weight. For children under 24 months, initially,
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the mother was weighed, and then holding the child in
her arms, the weight of the mother/child was obtained,
and difference between these two measurements was
recorded. The weight of children aged equal or greater
than 24 months was merged with the child in the stan -
ding position on the center of the scale base.

The length of children aged less than 24 months was
measured in supine position in pediatric stadiometer,
equipped with a measuring tape of 100 cm and subdivi-
sions in mm, while the height of children equal or
greater than 24 months and their mothers was obtained
using a portable stadiometer build of anodized alu-
minum, having a platform, 216 cm in height and sensi-
tivity to 1 mm (WCS stadiometer®).

The readings of weight and height were said aloud by
anthropometrist and registered in specific questionnaire
by his assistant, who repeated values, also aloud before
registering them, with the purpose of avoiding errors.

The standards used for comparison of anthropome -
tric measurements of weight and height were the new
curves of World Health Organization (WHO)11 for
assessing the growth of children from birth to five
years. Nutritional status was classified according to
BMI / age. The z score > + 1 and  ≤ +2 z  identified chil-
dren with overweight and > + 2 z score identified those
with obesity11.Overweight and obese children were al-
so combined into one group in the analysis.

The nutritional status of the mothers was defined
according to body mass index (BMI). The classification
for mothers overweight and obese was based on BMI of
25-29.9 kg/m2 and equal or more than 30 kg/m2, respec-
tively12. The distribution pattern of the mother body fat
was determined by measurement of waist circumference
(WC), obtained at the midpoint between the last rib and
the iliac crest, as well as the waist to height ratio
(WHtR), whereas above the normal range WC value
equal to or greater than 80 cm13 and WHtR above 0.514.

Statistical analysis was performed using the Epi-In-
fo, version 6.04, SPSS (Statistical Package for Social
Sciences), version 13.0 and Stata, version 7.0. To eval-
uate the associated factors with overweight and obesity
was used the Poisson regression model. It was calcula -
ted the prevalence ratios by robust method and its con-
fidence interval of 95%. The level of significance was
set at 5%. All variables with p < 0.20 in the not adjusted
bivariate analysis were selected for multivariate analy-
sis, using stepwise method. In the final model only
those variables with p < 0.05 remained.

This study was approved by the ethics committee of
the Health Sciences Center of Alagoas Federal Univer-
sity (Process nº 010102/03 - 55), being the procedures
employed in the study in accordance with the ethical
standards for human studies. All subjects signed a wri -
tten informed consent.

Results

The final sample consisted of 1115 children with an
average age of 24.7 months (SD ± 16.8), and 51.7%

were female, where 55.9% lived with per capita in-
come lower than 0.25 minimum wage. The prevalence
of overweight and obesity was 23.9% and 7.8%, res -
pectively, totaling in 31.7% of overweight/obesity,
with 33.8% in girls and 29.4% in boys (table I).

In the bivariate analysis, it was observed that chil-
dren from families with per capita income greater than
or equal to 0.25 times the minimum wage, those who
had three or more consumer goods and who had access
to the sewer network or closed sink had a higher preva-
lence of overweight/obesity (table II). 

With regard to the child variables, aged 6 to 23
months and those born with high birth weight (≥ 4,000
g) had higher prevalence of overweight/obesity. More-
over, children with low birth weight had lower preva-
lence of overweight/obesity (table II).

Maternal variables as less than eight years of educa-
tion, parity equal to or greater than three children, normal
birth, height less than 1.55m, overweight, obesity, WC
equal to or greater than 80 cm and greater than 0.5 WHtR
were positively associated with the outcome (table II).

Table III shows the variables that remained indepen-
dently associated with children overweight/obesity,
after adjustment for other associated factors. The more
favorable socioeconomic conditions, maternal over-
weight/obesity and children aged 6-23 months were
positively associated with overweight and obesity. In
contrast, low and insufficient birth weight were in-
versely associated with children overweight/obesity. 

Discussion

The results of this study show some specificity be-
cause they have been obtained from a homogeneous
sample of individuals of Alagoas, this being one of the
states with the poorest socioeconomic conditions in
Northeastern Brazil15. Despite their precarious living
conditions, the prevalence of overweight/obesity in the
study population (31.7%), was 10 and 3 times than low
weight (2.9%) and short stature (10.4%), respectively,
and these preliminary data was published by Ferreira et
al.15 That is, overweight and obesity today constitute, in
terms of magnitude, more important nutritional disor-
ders than weight and height deficit.

Simon et al.16, in São Paulo, in Southeastern Brazil,
found that prevalence of overweight/obesity was
35.4% in 806 preschoolers, similar to the findings of
the present study. It is important that the sample is ho-
mogeneous because it consists of children enrolled in
private schools from families of higher socioeconomic
status. In Canada, in 2011, a survey was conducted to
compare the prevalence of overweight/obesity accor -
ding to different patterns of references. Among 1,026
children evaluated, the prevalence was 37.9%, accor -
ding to WHO criteria, thus revealing a similar result to
that obtained in the present study17.

Until 2006, most of the publications addressing the
issue of nutritional status and/or infant growth was per-
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formed according to the growth curves of the National
Center for Health Statistics (NCHS), 1977 or Centers
for Disease Control and Prevention (CDC), 2000. In
this study, however, was used the growth curves re -
commended by WHO11 and recently adopted by Mi -
nistry of Health of Brazil. The new growth pattern of
breastfed infants, compared to previous references will
result in increased rates of overweight/obesity assessed
by BMI/age18. Therefore, similar prevalence of over-
weight/obesity among children of low socioeconomic
status in the Alagoas state, compared to several studies
in the country, may also be due to this effect, besides
the absence of a consensus between the methodologies
established between them.

In the present study, was observed a higher preva-
lence of overweight/obesity among children from fa -
milies with more favorable living conditions (higher
per capita income, better sanitation and access to con-
sumer goods), results similar to other epidemiological
studies5,6,8. Among the demographic, socioeconomic
and housing studied, only the per capita income re-
mained positively associated in multivariate analysis,
confirming the data from the Child and Woman Na-
tional Demographic and Health Survive.19 Moreover,

households with higher purchasing power may have
greater chance to obtain foods and more calories,
among other conditions5,8.

In this survey, the prevalence of overweight/obesity
among children 6 to 23 months was similar to observed
by Corso et al.20 and probably associated to early wea -
ning and introducing inappropriate feeding during the
first years of life, that, according to Taddei et al.21

occurs more frequently in subpopulations of urban areas.
According to Dias et al.22, the nutritional adequacy of

complementary foods is essential to prevent morbidity
and mortality in childhood, including malnutrition and
overweight/obesity. Health professionals should be en-
couraged breastfeeding and appropriate complemen-
tary feeding practices, which include the introduction,
timely, of appropriate food to complement breast -
feeding. 

Moreover, high birth weight was associated with
children overweight/obesity, and the effect of those
lost explanatory variables after adjusting for potential
confounders. On the other hand, low birth weight and
insufficient birth weight proved protective against
overweight/obesity. These results could broaden the
base of support of the hypothesis of a positive associa-
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Table I
Prevalence ratio (PR) and confidence interval (CI) 95% of overweight and obesity among children under five according

to demographic and socioeconomic conditions and housing. Alagoas. Brazil, 2005-2006

Overweight/Obesity

Total Yes No

Variables n % n % n % PRa (CI
95%

)b pc

Geographic location
Urban 775 70.5 249 32.1 526 67.9 1.03 (0.85-1.25) 0.81
Rural 324 29.5 101 31.2 223 68.8 1
Per capita family incomed 
≥ 0,25 MW 461 44.1 166 36.0 295 64.0 1.25 (1.01-1.55) 0.01
< 0,25 MW 584 55.9 168 28.8 416 71.2 1
Consumer goodse
≥ 3 items 702 63.0 245 34.9 457 65.1 1.33 (1.06-1.66) 0.01
0-2 items 411 36.9 108 26.3 303 73.7 1
Family composition
1-5 persons 712 64.0 230 32.3 482 67.7 1.05 (0.87-1.26) 0.66
≥ 6 persons 399 36.0 123 30.8 276 69.2 1
Number of compartiments
≥ 4 206 18.5 59 28.6 147 71.4 0.88 (0.70-1.12) 0.33
< 4 907 81.5 294 32.4 613 67.6 1
Type of house
Masonry 113 10.2 33 29.2 80 70.8 0.92 (0.68-1.24) 0.63
Others 997 89.8 318 31.9 679 68.1 1
Water supply
Public network/fountain/mineral water 356 32.0 114 32.0 242 68.0 1.02 (0.85-1.22) 0.91
Well/river/lagoon/others 756 68.0 238 31.5 518 68.5 1
Sanitary drainage 
Sewer network/closed sink 827 74.4 280 33.9 547 66.1 1.32 (1.06-1.64) 0.01
Other places/ no specific place 284 25.6 73 25.7 211 74.3 1

Note: Total number of participants in each variable is different because of the number of respondents; aPR= Prevalence ratio; bCI = Confidence interval; cp (error
probability); dMW = Minimum wage was US$ 146.81 at the time of the study (2005-2006); eItems (color TV, refrigerator, washing machine and/or vehicle).
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Table II
Prevalence ratio (PR) and confidence interval (CI) 95% of overweight and obesity in children under five according

to maternal and child variables. Alagoas. Brazil, 2005-2006

Overweight/Obesity

Total Yes No

Variables n % n % n % PRa (CI
95%

)b pc

Child’s features
Gender
Female 577 51.7 195 33.8 382 66.2 1.15 (0.97-1.37) 0.13
Male 538 48.3 158 29.4 380 70.6 1
Age (months)
0-6 164 14.7 42 25.6 122 74.4 1
6-23 413 37.0 154 37.3 259 62.7 1.46 (1.03-2.05) 0.002
≥ 24 538 48.3 157 29.2 381 70.8 1.14 (1.08-1.60) 0.09
Birth weight (g)
≥ 4,000 96 9.0 45 46.9 51 53.1 1.37 (1.00-1.89) 0.005
≥ 3,000 < 4,000 666 63.1 227 34.1 439 65.9 1
≥ 2,500 < 3,000 223 21.1 50 22.4 173 77.6 0.66 (0.48-0.89) 0.001
< 2,500 70 6.8 11 15.7 59 84.3 0.46 (0.25-0.84) 0.005
Mother’s features
Schooling (full years) 
≥ 8 250 23.1 93 37.2 157 62.8 1.22 (1.01-1.47) 0.06
< 8 832 76.9 254 30.5 578 69.5 1
Age (years)
< 25 504 46.0 165 32.7 339 67.3 1.06 (0.89-1.26) 0.55
≥ 25 593 54.0 183 30.9 410 69.1 1
Menarche (years)
< 13 718 69.8 238 33.1 480 66.9 1.09 (0.89-1.32) 0.45
≥ 13 311 30.2 95 30.5 216 69.5 1
Prenatal cared

Adequate 232 30.4 72 31.0 160 69.0 0.91 (0.73-1.14) 0.47
Inadequate 532 69.6 181 34.0 351 66.0 1
Parity (sons)
≥ 3 736 83.3 239 32.5 497 67.5 1.26 (0.94-1.70) 0.13
< 3 148 16.7 38 25.7 110 74.3
Type of parturition
Normal 385 34.6 136 35.3 249 64.7 1.19 (1.00-1.41) 0.07
Cesarean 729 65.4 217 29.8 512 70.2 1
Maternal height (m)
< 1.55 608 54.6 206 33.9 402 66.1 1.17 (0.98-1.39) 0.09
≥ 1.55 506 45.4 147 29.1 359 70.9 1
Maternal BMI (kg/m2)
≥ 30 148 13.3 60 40.5 88 59.5 1.52 (1.13-2.04) 0.02
25-29.9 332 29.8 124 37.3 208 62.7 1.40 (1.11-1.77) 0.009
≤ 24.9 635 56.9 169 26.6 466 73.4 1
Maternal WC (cm)e

≥ 80 394 35.5 146 37.1 248 62.9 1.29 (1.09-1.53) 0.005
< 80 717 64.5 206 28.7 511 71.3 1
Maternal WHtRf

> 0.5 423 38.0 157 37.1 266 62.9 1.31 (1.10-1.55) 0.003
≤ 0.5 691 62.0 196 28.4 495 71.6 1

Note: Total number of participants in each variable is different because of the number of respondents; aPrevalence ratio; bCI - Confidence interval; cp (error proba-
bility); dAdequate (six or more prenatal visits); eWC (Waist circumference); f WHtR (Waist to height ratio).
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tion, in which children who are born with greater
weight have an increased likelihood of childhood obe-
sity, and thus, low and insufficient birth weight would
act as protective factors.23 It is possible that among chil-
dren in this study there is a positive association bet -
ween low and insufficient birth weight with poor nutri-
tional conditions, which the studied population may be
exposed to and which is continued throughout child-
hood. 

Martins & Carvalho24 in a systematic review, con-
ducted in 2006, identified positive association between
high birth weight and childhood obesity. Likewise,
according to a recent systematic review published in
2010 on association between birth weight and over-
weight/obesity in childhood, the authors conclude that
there was a predominance of high birth weight associa -
ted with overweight/obesity in studies conducted in
different countries, including Brazil25.

According to review of epidemiological studies, the
association between birth weight and overweight/obe-
sity during childhood is not linear24,25. Thus, both chil-
dren born with low25 and high birth weight are likely to
have childhood obesity, but this probability is higher
for those born at higher weight26. Therefore, it can be
stated that the effect of birth weight on overweight and
obesity is controversial in the literature. The inconsis-
tency of some aspects related to this association sug-
gests an approach that incorporates the effect of diffe -
rent contexts within the framework of components
associated with childhood obesity. 

In relation to the association of maternal education
with overweight/obesity in children in this study, we
have observed a higher prevalence among children of
mothers with higher education levels, but this variable
did not remain associated with the outcome after statis-
tical adjustment. This aspect has been considered in the

literature in different ways, associated in some stu -
dies5,8,27 and no association in others28,29.

Studies show a relationship between the mother’s
BMI and obesity in children, ie, with higher maternal
BMI greater chance of a child being overweight. This
association may be due to genetic and/or factors related
to living conditions, which act independently or facili-
tating gene expression30,31. The adiposity assessed on
the mother’s BMI remained positively associated with
overweight/obesity in children after adjustment.

Relating to the limitations of this study, it was not
possible to analyze the prevalence of overweight/obe-
sity in relation to exclusive breastfeeding, because the
difficulty of mothers to report the exact age of intro-
duction of other foods, including water and teas. Ano -
ther limitation was not including in the analysis varia -
bles on food and physical activity patterns of children.
However, the authors believe that these variables have
not interfered on the results obtained considering the
homogeneity of the sample with regard to socioeco-
nomic and cultural level and, consequently, to feeding. 

Final considerations

The findings of this study show a similar prevalence
of overweight and obesity compared to other resear -
ches in the country, encouraging for the possible issue
to which children of Alagoas state and other similar re-
gions may be submitted. Moreover, regardless of gen-
der, there was a higher association of overweight and
obese among children in families with greater income
per capita, and those with low and insufficient birth
weight, aged 6 to 23 months and mothers with over-
weight/obesity. Nutritional assessment and nutritional
education programs should be strong allies against
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Table III
Crude and adjusted prevalence ratio (PR) of overweight and obesity for associated factors in children under five.

Alagoas, Brazil, 2005-2006

Overweight/Obesity

Variables PRa
crude

CI
95%

b p PRa
adjusted

CI
95%

b p

Per capita family incomec 1.25 1.01-1.55 0.01 1.25 1.01-1.55 0.04

Consumer goodsd 1.33 1.06-1.66 0.01 1.24 0.96-1.59 0.09

Overweight (mother)e 1.40 1.11-1.77 0.009 1.37 1.07-1.74 0.01

Obesity (mother)f 1.52 1.13-2.04 0.02 1.52 1.12-2.04 0.006

Children age (6-23 meses) 1.46 1.03-2.05 0.02 1.45 1.00-2.10 0.045

Children age (≥ 24 meses) 1.14 1.08-1.60 0.09 1.06 0.73-1.54 0.75

Low birth weightg 0.46 0.25-0.84 0.005 0.48 0.25-0.91 0.02

Insuficient birth weighth 0.66 0.48-0.89 0.001 0.67 0.49-0.91 0.01

High birth weighti 1.37 1.00-1.89 0.005 1.19 0.84-1.67 0.32

Poisson regression – adjusted model for overweight and obesity.
aPR - Prevalence Ratio; bCI - Confidence Interval; cPer capita family income (2005-2006) = minimum wage was US$ 146.81 at the time of the study; dConsumer goods = Items (color TV, refrigera-
tor, washing machine and auto);  eOverweight (BMI 25-29.9 kg/m2); fObesity (BMI ≥ 30kg/m2); gLow birth weight (< 2,500 g); hInsuficient birth weight (≥ 2,500 g < 3,000 g); iHigh birth weight (≥
4,000 g).
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obesity in schools, clinics and pediatric nutrition, and
public health services, in order to control problems
associated with overweight and obesity, especially at
younger ages, as of preschoolers. We believe that pre-
venting overweight/obesity will mean decreasing ra-
tionally the costly incidence of chronic diseases in
adulthood.
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ASOCIACIÓN DE LOS POLIMORFISMOS GÉNICOS
DE LOS RECEPTORES ADRENÉRGICOS β1 Y β3
CON LA RESISTENCIA A LA INSULINA Y LOS

PERFILES ELEVADOS DE LÍPIDOS 
RELACIONADOS CON LA DIABETES TIPO 2 

Y EL SÍNDROME METABÓLICO

Resumen

Antecedentes: Entre los diversos genes asociados a la diabetes
tipo 2 (DT2), los receptores β –adrenérgicos– son excelentes candi-
datos para estudiar en la población mexicana dada la alta preva-
lencia de estas patologías. El objetivo de este trabajo fue analizar
la asociación de polimorfismos en los genes ADRB1 (rs1801253)
(Arg389Gly) y ADRB3 (Trp64Arg) con DT2 y SM.

Métodos: Se estudiaron 445 pacientes con Síndrome Metabóli-
co, 502 con diabetes tipo 2 y 552 controles sanos. Se evaluaron las
características antropométricas, perfil bioquímico completo y los
polimorfismos Arg389Gly y Trp64Arg SNPs se determinaron me-
diante ensayos TaqMan. El análisis de datos fue ajustado por por-
centaje de ancestralidad.

Resultados: Para la variante ADRB1 Arg389Gly se observó
una asociación estadísticamente significativa con un aumento de
los niveles de LDL (P < 0,008 ), y la variante ADRB3 Trp64Arg se
asoció a mayor HOMA- IR (p < 0,018) y con un aumento de los ni-
veles de insulina (P < 0,001). Mediante modelos de regresión logís-
tica múltiple en los tres modelos de heredabilidad se evaluó la aso-
ciación de ambos polimorfismos y DT2 y SM, observando un
asociación significativa en los 3 modelos solo con DT2, ADRB3 en
el modelo codominante Trp/Arg un OR de 1.53 (1.9 a 2.13 , P <
0.003) que se incrementó hasta OR 2,99 (1,44 a 6,22 , P < 0,003) pa-
ra el genotipo Arg/Arg . Se encontró bajo el modelo dominante ge-
notipo Trp/Arg- Arg/Arg con OR 1.67 (1.21 a 2.30, p < 0.002). En
el modelo recesivo (Arg/Arg), también un OR 2.56 (1.24 a 5.26 , P <
0.01).

Conclusiones: La variante ADRB3 Trp64Arg se asoció signifi-
cativamente con DT2 y ADRB1 Gly389Arg en alteraciones en el
metabolismo de lípidos. Nuestros resultados demuestran que estas
variantes son posibles biomarcadores para predecir las alteracio-
nes metabólicas y la evolución en pacientes con síndrome Metabó-
lico y diabetes tipo 2.

(Nutr Hosp. 2014;29:1327-1334)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7367
Palabras clave: Diabetes. Síndrome metabólico. Receptor

adrenérgico.

Abstract

Background: Among the diverse genes associated to type 2
diabetes (T2D), the β-adrenergic receptors are an excellent candi-
date to study in Mexican population. The objective of this work
was to analyze the association of polymorphisms in ADRB1
(rs1801253) (Arg389Gly) and ADRB3 (Trp64Arg) genes with T2D
and metabolic syndrome (MS).

Methods: We studied 445 MS patients, 502 with T2D and 552
healthy controls. Anthropometric features and complete bioche-
mical profile were evaluated, and Arg389Gly and Trp64Arg SNPs
were determined by TaqMan assays. Data analysis was adjusted
by African, Caucasian and Amerindian ancestral percentage.

Results: The variant Arg389Gly of ADRB1 was statistically
associated with an increase of LDL levels (P < 0.008), and the
variant ADRB3 Trp64Arg was associated to larger HOMA-IR (P
< 0.018) and with an increase of insulin levels (P < 0.001). A
multiple logistic regression analysis was made in three grouping
models: For ADRB3 in the codominant model Trp/Arg genotype,
there was an OR of 1.53 (1.09–2.13, P < 0.003) which was increased
up to OR 2.99 (1.44–6.22, P < 0.003) for the Arg/Arg genotype.
Similar risk association was found under the dominant model
Trp/Arg-Arg/Arg genotype with OR 1.67 (1.21–2.30; P < 0.002). In
the recessive model (Arg/Arg genotype), there was also a high
association OR 2.56 (1.24–5.26, P < 0.01).

Conclusions: The ADRB3 Trp64Arg variant is a susceptibility
gene polymorphism for T2D and the ADRB1 Gly389Arg for lipid
metabolism disruption. These results show that these variants are
potential biomarkers for predicting metabolic alterations and
evolution in diabetic and metabolic syndrome patients.

(Nutr Hosp. 2014;29:1327-1334)
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Introduction

Type 2 diabetes (T2D) is a complex multifactorial
and polygenic metabolic disorder and its pathogenesis
is influenced by diverse environmental factors1. Dia-
betes is one of the most prevalent diseases and its com-
plications are one of the leading causes of death world-
wide, and also in México2. The prevalence of diabetes
has dramatically increased in Mexico since the second
half of last century3 and it has recently been estimated
that 14.4% of Mexican adults suffer diabetes2.

Impaired fasting glucose and impaired glucose to -
lerance are metabolic abnormalities known as predia-
betes since they predict later occurrence of T2D. They
are both associated with insulin resistance, as well as
an increased risk of cardiovascular disease4. Metabolic
syndrome (MS) on the other hand is a combination of
metabolic disorders that increase the risk of cardiovas-
cular disease and T2D. Several criteria exist to define
MS5-7, however until now, there is not a universal crite-
rion to define MS in different populations8. MS and im-
paired glucose tolerance identify nearly 70% of sub-
jects with high T2D risk8,9. The prevalence of metabolic
syndrome in Mexico is 26.6% or 21.4% if those with
diabetes are excluded. Genetic studies have shown a
variety of genes associated to the development of MS
and T2D; in particular genes that participate in the con-
trol of adipose tissue metabolism, lipolysis, thermoge-
nesis, and glucose metabolism in muscle10.

Attempts to identify genes causing MS or T2D in hu-
mans using candidate genes have reported diffe rences in
different populations; therefore more work is required to
identify the causal variants, to test their role in disease
prediction and to ascertain their therapeutic implica-
tions11-13. The involvement of ADRB1 and ADRB2 adren-
ergic receptors is a remarkable case since this type of G
protein-coupled receptors, had been only associated
with heart failure14. The ADRB receptor are activated
by the specifically binding of their endogenous ligands,
the catecholamines (adrenaline and nor adrenaline).
ADRBs are highly homologous; nevertheless they play
clearly distinct roles in cardiac physiology and pathol-
ogy. For example, to meet the increased metabolic de-
mands of stress or exercise, the sympathetic nervous
system stimulates cardiac function through activation
of these closely related receptors, and chronic stimula-
tion of ADRB1produces myo cyte hypertrophy and
apoptosis, whereas ADRB2 signaling promotes cell
survival15.

Some polymorphisms in the ADRB genes have been
associated with obesity16; the Arg389Gly polymor-
phism of ADRB1 gene17 showed differences for the Arg
allele frequency among several ethnic groups17,18. This
variant has been associated with obesity in some popu-
lations, but it has not been associated with hyperten-
sion and the association with obesity is not consistent
among the case-control studies reported19-21. 

The Trp64Arg polymorphism of the ADRB3 gene
was originally reported in Pima Indians with a particu-

lar high frequency of 31% for the Arg allele. This va -
riant is apparently present in all studied populations ex-
cept in individuals of the Nauru Republic. In most ca -
ses the Arg64 variant has been associated to
overweight, obesity and early onset of T2D22-25. Dis-
crepancies in the association of this polymorphism
with metabolic risk factors, for instance lipids and in-
sulin resistance, have been reported; however this
might be attributed to differences due to confounding
variables such as age, ethnicity or low statistical po -
wer18,26,27. Most authors agree the Arg/Arg and Trp/Arg
variants of the ADRB3 gene have a significant effect in
the increase of the relative risk for MS and T2D, asso-
ciated with weight gain, increase of visceral fat, de-
crease of insulin sensitivity and glucose control26,28. Al-
though this variant is considered closely associated in
numerous populations with susceptibility to T2D, ho -
wever, no data has been reported for specific relation-
ship with insulin resistance and lipid profile. The pur-
pose of this work was to determine the possible
association of two important ADRB genes polymor-
phisms, Arg389Gly (ADRB1) and Trp64Arg (ADRB3)
with insulin resistance and lipid profiles related to T2D
and MS in a sample of adult population of Mexico City.

Material and methods

Study participants and phenotype definitions

In a case-control design (table I), 502 subjects with
T2D (according to the ADA criteria29) and 445 with
MS7 were compared to 552 controls aged 35 to 65
years, selected from the Regional Hospital Number 1
(Diabetes Research Unit) and the National Medical
Center Blood Bank (controls and those with MS), from
the Mexican Institute of Social Security (IMSS). In our
study we defined MS individuals as those without fam-
ily history of diabetes (ADA criteria) and fasting glu-
cose <126 mg/dL (no T2D patients were included in
this group). Parents and grandparents of all studied
subjects were born in Mexico. The inclusion criteria to
select controls were the absence of family history of
T2D among pa rents, brothers, sisters and siblings.
Written consent was obtained from the participants and
the protocol was approved by the National Ethical
Committee of the IMSS).

Biochemical profile analyses

The biochemical profile included fasting glucose
(mg/dL), insulin (pmol/L), insulin sensitivity (HOMA-
IR), total cholesterol (mg/dL), LDL (mg/dL), HDL
(mg/dL) and triglycerides (mg/dL). These parameters
were determined using the ILab350 Clinical Chemistry
System (Instrumentation Laboratory, Barcelona
Spain). Anthropometric measurements included
weight (kg), height (cm), waist to hip ratio (WHR) and
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body mass index (BMI in kg/m2) using the Body Com-
position Analyzer BC-418 (TANITA Corporation, Illi-
nois, USA). Systolic and diastolic blood pressures
were measured using a sphygmomanometer (America
Diagnostic Corp., NY). MS was defined according to
the criteria of the AHA/NHLBI (American Heart Asso-
ciation/National Heart, Lung and Blood Institute
Scientific Statement)7. Atherogenic index was calcula -
ted according to the formula: AI = Total
cholesterol/HDL-C, a cardiovascular risk was consi -
dered as a value ≥ 4.530.

Genotyping

Genomic DNA was extracted from a peripheral
blood sample using QIAamp kit (Qiagen, Germany),
and analyzed by electrophoresis in 0.8% agarose gels
stained with ethidium bromide and visualized in a Gel
Doc 2000 (BIORAD, California). DNA concentration
was determined using a VICTOR3 1420 spectropho-
tometer (Perkin-Elmer, Germany). The SNPs analyses
were made using real time PCR by TaqMan technology
(7900HT Applied Biosystems, Foster City, USA), u -
sing probes for the ADRB1gene Arg389Gly
(rs1801253) polymorphism, and the ADRB3 gene
Trp64Arg (rs4994) according to the manufacturer
(Applied Biosystems, Foster City, USA). 

In order to control for the potential effect of popula-
tion stratification (eg. variation of individual admixture
proportions in the samples), we also genotyped a panel
of Ancestry Informative Markers (AIMs), which are
markers showing large allele frequency differences
bet ween European, West African and Native American
populations. In the sample of T2D, SM subjects and

controls, we genotyped 27 AIMs (rs2814778,
rs723822, rs1008984, rs1435090, rs17203, rs768324,
rs719776, rs1112828, rs1403454, rs3340, rs2077681,
rs1935946, rs1320892, rs1373302, rs2695, rs1980888,
rs1327805, rs2207782, rs1487214, rs2078588,
rs724729, rs292932, rs1369290, rs386569, rs718092,
rs878825 and rs16383). Information on the parental
frequencies for these markers in Mexicans is available
in a previous report from our group31. The AIMs were
genotyped using a modified allele-specific PCR
method with universal energy transfer-labeled primers
by the company Prevention Genetics (Marshfield, Wis-
consin, USA).

Statistical analysis

Comparison between groups was made using
Kruskal–Wallis test for continuous variables and chi-
square (χ2) test for categorical variables. The allelic
and phenotypic frequencies were calculated, and with
the allelic frequencies of the control group the Hardy-
Weinberg equilibrium was corroborated 

We performed a logistic regression analysis to pre-
dict the risk of either T2D or MS in relation to the dif-
ferent genotypes in the three main inheritance models:
codominant, dominant and recessive; adjusting by age,
gender, BMI and individual ancestry. Odds ratio (OR)
were estimated to assess the strength of the association. 

To examine the likelihood that the results were false-
positive findings, false-positive report probabilities
(FPRP) were calculated using the methods described
by Wacholder et al.31. We set 0.5 as the FPRP cut-off
for a noteworthy value. The expected odds ratios (ORs)
were based on reported ORs from previous stu -

Table I
Characteristics of MS and T2D Mexico City subjects

Parameters Controls (552) MS (445) T2D (502)

Age (years) 43.47  ± 6.6 45.00  ± 7.0* 53.40  ± 7.50*
BMI 27.50  ± 3.6 30.50  ± 4.3* 29.30  ± 4.70*
WHR 0.89  ± 0.58 0.92  ± 0.08* 0.92  ± 0.17*
SBP (mm Hg) 116.30  ± 9.8 126.40  ± 12.9* 118.10  ± 14.20*
DBP (mm Hg) 73.80  ± 7.3 78.20  ± 8.9 75.90  ± 8.70*
Glucose (mg/dL) 88.00  ± 15.7 96.24  ± 12.6 182.60  ± 80.00*
Insulin (pmol/L) 9.40  ± 5.15 12.00  ± 7.8* 14.20  ± 10.10*
HOMA-IR 2.07  ± 1.2 3.00  ± 2.0* 6.30  ± 5.00*
Total cholesterol (mg/dL) 199.90  ± 40.0 206.10  ± 40.3 221.60  ± 65.00*
LDL (mg/dL) 128.00  ± 34.2 127.50  ± 35.0 138.30  ± 38.90*
HDL (mg/dL) 44.50  ± 11.4 37.80  ± 9.8 48.60  ± 15.20*
Triglycerides (mg/dL) 166.90  ± 93.0 257.90  ± 149.9* 236.30  ± 169.60*
Atherogenic index 4.73  ± 1.34 5.71  ± 1.51* 4.76  ± 1.33
Ancestral contribution

Amerindian 0.64  ±  0.13 0.67  ±  0.11 0.64  ±  0.11
European 0.33  ±  0.12 0.30  ±  0.10 0.33  ±  0.10
African 0.03  ±  0.02 0.03  ±  0.02 0.03  ±  0.025

The results are shown as mean ± standard deviation *P < 0.05 (Controls versus T2D or MS). BMI: Body mass index. WHR: waist hip ratio. SBP:
systolic blood pressure. DBP: diastolic blood pressure. LDL: low density lipoprotein. HDL: high density lipoprotein.
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dies18,24,25,27,28,33. Taking the previous literature recom-
mendations between these polymorphisms, we set the
prior probability of an association between each SNP
and T2D and MS at 0.1-0.01. A prior probability of 0.1
represents a moderate to high prior probability of asso-
ciation and has been used in studies involving candi-
date genes/SNPs with prior evidence of association
with disease29. 

Finally, we performed multiple linear regression
analysis to examine the differences and the impact of
these variants on insulin resistance and lipid profiles
variables, (related to T2D and MS) including fasting
insulin, HOMA-IR and LDL levels; all the models
where adjusted by BMI, age, disease status and gender.
A bootstrap bias-corrected confidence intervals and p-
value was performed with 1473 Jacknife replications,
and 10,000 bootstrap replications. Also we evaluated
the potential interaction model between the two SNP’s,
but we didn’t find a significative interaction (data not
shown). 

All Statistical analysis was performed with the Sta-
tistical Package STATA v9.1 software (Incorporation,
Chicago).

Power Analysis

We used the power program v.3.00 (US National
Ins titutes of Health (NIH), National Cancer Institute
(NCI)) and Stata v9.1 software (Incorporation, Chica-
go) to estimate the statistical power of the study using
the allele frequency reported in dbSNP database.

Power calculation

T2D (CASES: 502, SM (CASES:445, 
CONTROLS: 552) CONTROLS: 552)

ADRB1 ADRB3 ADRB1 ADRB3
(rs1801253) (rs4994) (rs1801253) (rs4994)

OR (Arg389Gly (trp64Arg) (Arg389Gly) (trp64Arg)

1.5 0.69 0.86 0.63 0.83
2 0.98 0.99 0.97 0.99
2.5 1 1 1 1

Results

Clinical data

General information and ethnic admixture of partici-
pants in the study is shown in table I. Mean age of con-
trols was lower than the mean age of those with MS or
with T2D. Patients with T2D were characterized by hy-
perglycemia, hyperinsulinemia and insulin resistance,
while those with MS showed obesity, hypertension,
hyperinsulinemia, low HDL levels, hypertrigly -
ceridemia and a high atherogenic index. 

Genotype and allele frequencies for the Arg389Gly
variant of ADRB1 gene were in Hardy-Weinberg equi-

librium (P > 0.05). For the ADRB1gene, the MAF (mi-
nor allele frequency) was similar in the three groups
(controls 13.8%, MS 11.52% and T2D 11.25%). The
ADRB3 gene was in Hardy-Wenberg equilibrium (p <
0.05), the MAF showed a higher frequency in the T2D
group (26.49%), followed by the observed in the MS
group (23.48%), compared with the frequency ob-
tained for the control group (21.20%).

Risk analysis

Table II shows a multiple logistic regression analy-
sis adjusted by age, gender, BMI and individual ances-
try in three inheritance models: codominant, dominant
and recessive. For ADRB3 Trp/Arg genotype in the
codominant model, there was an OR of 1.53 (1.09–
2.13, P < 0.003) which was increased up to2.99 (1.44–
6.22, P < 0.003) for the Arg/Arg genotype. Similar risk
association was found under the dominant model
Trp/Arg-Arg/Arg genotypes with an OR of 1.67 (1.21–
2.30; P < 0.002). In the recessive model (Arg/Arg
genotype), there was also a high association (OR
=2.56, 95%CI=1.24–5.26, P < 0.01).

Based on a moderate to high prior probability of 0.1
to an expected OR of 3, the FPRP for an association
bet ween ADRB3 (rs4994) and T2D was 0.026. The
FPRP ranged from 0.026 for a prior probability of 0.1
and an OR of 3, to 0.88 for a prior probability of 0.01
and an OR of 1.5 (see supplementary material 1).

Finally, to explore the possible mechanisms of these
variants we tested their effects in the quantitative traits
for insulin resistance and lipid profile measured by in-
sulin level, glucose, HOMA-IR, LDL, HDL, trigly -
cerides and cholesterol The variant Arg389Gly of
ADRB1 was statistically associated with an increase of
LDL levels (P < 0.008), and the variant ADRB3
Trp64Arg was associated to higher HOMA-IR (P <
0.018) and to an increase of insulin levels (P < 0.001)
(table III). After resampling 1,473 Jacknife and 10,000
bootstrap replications, bias-corrected confidence inter-
vals and p-value were significant (table III). An asso -
ciation analysis of these two SNPs with quantitative
traits such as body mass index, fasting glucose, blood
HDL cholesterol, fasting blood triglycerides, systolic
blood pressure, diastolic blood pressure, waist-hip ra-
tio was also performed using a linear regression to
compare the equality of means across genotypes. This
analysis was adjusted by gender, age and disease sta-
tus; however, we did not find any suggestion of asso -
ciation for the quantitative traits assessed (see supple-
mentary material 2).

Discussion

In this study we verified the association of
Arg389Gly ADRB1 and Trp64Arg ADRB3 polymor-
phisms with the phenotype of adult population of Me -
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Table III
Polymorphism effect over quantitative phenotypes, adjusted by BMI, gender, age and disease status

LDL Genotype Beta (95% CI) P P (95% CI)&

ADRB1 Codominant Gly/Gly Reference −
(rs1801253) Arg/Gly 20.50 (5.35, 35.6) 0.008 0.004 (6.34, 34.62)

Arg/Arg 15.62 (0.72, 30.0) 0.040 0.026 (1.89, 29.16)
Dominant Arg/Gly−Gly/Gly 16.64 (1.86, 31.42) 0.027 0.015 (3.22, 30.07)
Recessive Gly/Gly−Arg/Gly Reference −

Arg/Arg −3.62 (−7.95, 0.70) 0.101 0.123 (−8.23, 0.98)
R2: 0.04

HOMA-IR Genotype Beta (95% CI) P P (95% CI)&

Codominant Gly/Gly Reference −
Arg/Gly 0.56 (−0.78, 1.90) 0.413 0.197 (−0.29, 1.41)
Arg/Arg 0.68 (−0.55, 2.07) 0.255 0.068 (−0.057, 1.58)

Dominant Arg/Gly−Gly/Gly 0.71 (−0.59, 2.02) 0.283 0.086 (−0.11, 1.53)
Recessive Gly/Gly-Arg/Gly Reference −

Arg/Arg 0.23 (−0.14, 0.62) 0.224 0.17 (−0.01, 0.57)
R2: 0.27

Insulin level Genotype Beta (95% CI) P P (95% CI)&

Codominant Gly/Gly Reference −
Arg/Gly −0.66 (−3.92, 2.59) 0.690 0.651 (−3.53, 2.21)
Arg/Arg 0.12 (−3.05, 3.30) 0.937 0.941 (−3.23, 3.49)

Dominant Arg/Gly−Gly/Gly −0.05 (−3.22, 3.12) 0.976 0.972 (−2.84, 2.74)
Recessive Gly/Gly−Arg/Gly Reference −

Arg/Arg 0.74 (−0.18, 1.77) 0.115 0.093 (−0.13, 1.62)
R2: 0.11

LDL Genotype Beta (95% CI) P P (95% CI)&

ADRB3 Codominant Trp/Trp Reference −
(rs4994) Trp/Arg −5.14 (−9.03, −1.26) 0.009 0.010 (−9.02, −1.28)

Arg/Arg −2.59 (−10.56, 5.57) 0.533 0.54 (−10.96, 5.76)
Dominant Trp/Arg−Arg/Arg −4.81 (−8.53, −1.08) 0.011 0.010 (−8.46, −1.15)
Recessive Trp/Trp−Trp/Arg Reference −

Arg/Arg −0.62 (−8.66, 7.42) 0.880 0.882 (−8.79, 7.55)
R2: 0.04

HOMA-IR Genotype Beta (95% CI) P P (95% CI)&

Codominant Trp/Trp Reference −
Trp/Arg 0.42 (0.07, 0.75) 0.018 0.022 (0.06, 0.77)
Arg/Arg 0.26 (−0.45, 0.98) 0.473 0.473 (−0.048, 1.00)

Dominant Trp/Arg−Arg/Arg 0.39 (0.07, 0.72) 0.020 0.021 (0.06, 0.73)
Recessive Trp/Trp−Trp/Arg Reference −

Arg/Arg 0.10 (−0.60, 0.81) 0.775 0.783 (−0.63, 0.84)
R2: 0.27

Insulin level Genotype Beta (95% CI) P P  (95% CI)&

Codominant Trp/Trp Reference −
Trp/Arg 1.43 (0.60, 2.26) 0.001 0.001 (0.55, 2.32)
Arg/Arg 0.70 (−1.03, 2.44) 0.426 0.427 (−1.03, 2.44)

Dominant Trp/Arg−Arg/Arg 1.34 (0.54, 2.13) 0.001 0.001 (0.52, 2.16)
Recessive Trp/Trp−Trp/Arg Reference −

Arg/Arg 0.15 (−1.56, 1.87) 0.859 0.859 (−1.55, 1.86)
R2: 0.12

LDL: low density lipoprotein , *Multiple linear regression adjusted by BMI, gender, age and disease status, & bootstrap bias-corrected confidence
intervals and p-value
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xico City affected of MS or T2D. The results of this
study show that the Trp64Arg of ADRB3 gene is a bio-
marker for T2D, and the Arg389Gly variant of ADRB1
is statistically associated with an increase in LDL le -
vels (P < 0.008). 

Others reports have demonstrated that the Trp64Arg
variant is associated to an early onset of T2D and obesi-
ty23,24,33. Our results are consistent with this notion; we
proved that the Arg64 genotype of Trp64Arg polymor-
phism is associated with an increased risk of T2D in
Mexicans, with a dose dependent allele effect, being
higher in the homozygous carriers for the Arg64 allele
(2.99 CI 95%; 1.44–6.22, P< 0.003) (table II). Further-
more, the Trp/Arg heterozygous genotype was asso -
ciated with lower insulin secretion (CI 95%; 1.56,
0.71–2.40, P < 0.001) (table III), and a dose dependent
allele effect was observed with insulin resistance, and
this association was particularly high in homozygous
individuals to the Arg64 allele. This data agrees with a
previous in vitro experimental report where the RIN-
M5F cell line transfected with the variant of ADRB3
gene (Arg64) showed abnormal insulin secretion34.
Couple with this, it has been reported35 that individuals
homozygous for the Arg64 allele, exhibited low insulin
secretion levels in response to glucose, in comparison
to individuals homozygous for the Trp64 allele. These
observations suggest that obese individuals with T2D
have a genetic predisposition to functional abnormali-
ties in the pancreatic β-cells36. A recent model proposed
that subjects with Arg64 allele are exposed to an in-
creased risk to develop T2D through insulin resistance
at the target organs (with larger effect in fatty tissue),
due to insulin secretion deficiency, characterized by
defective glucose detection33. 

Our results for the Arg/Arg genotype of Trp64Arg in
Mexicans, indicates that the frequency for this allele
(7.29%) is lower than that determined in Pima Indians
(9.6%), but larger than the observed in a Japanese popula-
tion (1.4.%)33, showing that ethnic differences influence
the genotypic distribution of this variant. In Pima and
Japanese population, the Arg64 variant has been associa -
ted with early onset of T2D, low metabolic rate, insulin
resistance and abdominal obesity33,37. Our data suggests
that the Arg64 allele of ADRB3 gene can be considered an
important risk factor for T2D in our population. 

Likewise, the frequency for Arg389 allele in healthy
subjects (79.28%) was lower to the frequency previ-
ously reported for mestizos (85.30%), differing also
with what was reported in Hispanic (67.2%) and Ame -
rican (72.3%) populations. Like the Trp64Arg poly-
morphism of the ADRB3 gene, this variant also shows
ethnic differences for the genotypic distribution18. In
vitro studies suggest that Glycine to Arginine substitu-
tion in position 389 brings an improvement in the re-
ceptor function17. At functional level it has been repor -
ted that the stimulation of the 1 adrenergic receptor
causes a decrease of the circulating levels of leptin and
that there is a relationship between weight loss and re-
duction of the β1 adrenergic receptor expression. Su -

pporting our results, it has been previously reported an
association of Arg389 allele with an increase in BMI
and fat accumulation in Caucasian women19.

On the other hand, the Arg389Gly polymorphism of
ADRB1gene did not increase the risk for T2D in our
study. Although the study is not focused on hyperten-
sion, we found that homozygous individuals for
Arg389 have a tendency to exhibit elevated levels of
diastolic pressure (data not shown). It is possible that
the apparent non association with hypertension must be
due to the experimental design that did not target hy-
pertension or cardiovascular disease in the population.
Also, it has been observed the Arg389 variant can po-
tentially be a drug-genetic target for hypertension,
since it has been demonstrated that homozygous indi-
viduals for Arg389 allele are more responsive to treat-
ment with β-blocking drugs20.

Taken these data together, our data suggest that for
the Mexico City population, the Trp64Arg polymor-
phism of ADRB3 is a marker for T2D. On the other
hand, the analysis of the quantitative phenotype/geno-
type traits showed the ADRB3 Trp64Arg was associa -
ted to higher HOMA-IR (P < 0.018) and insulin levels
(P < 0.001); and the ADRB1 Gly389 allele was asso -
ciated with an increased LDL levels (P < 0.009) (table
III). We conclude that the ADRB3 Trp64Arg variant is
a susceptibility gene for T2D and ADRB1 Gly389Arg
for lipid metabolism disruption. These results make
these variants potential biomarkers for predicting
metabolic alterations and evolution in diabetic and
metabolic syndrome patients.

Acknowledgements

Genetic Epidemiology Group-INSP, SS, Alfonso
Alcantara and Araceli Méndez (Biochemistry Unit-
IMSS) for technical assistance. This work was fi-
nanced by Fundacion IMSS; FOFOI 2006/1B/I002;
CONACYT SALUD-2002-02-14412, and Cinvestav-
IPN. M.C. is a recipient of a IMSS Foundation Scholar-
ship, Mexico.

References

1. Mancillas-Adame L, Gómez-Pérez F, Rull-Rodrigo J. Diagnósti-
co y clasificación de la diabetes mellitus, conceptos actuales Re-
vista de Endocrinología y Nutrición 2002; 10: 63-8.

2. Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 2006 ENSANUT. pp
17-121 (http://www.insp.mx/ensanut/)

3. Rull JA, Aguilar-Salinas CA, Rojas R, Rios-Torres JM, Gómez-
Pérez FJ, Olaiz G. Epidemiology of Type 2 Diabetes in Mexico.
Arch Med Res 2005; 36: 188-96.

4. Reaven GM. Insulin resistance: the link between obesity and car-
diovascular disease. Endocrin Metab Clin 2008; 37: 581-601.

5. Alberti K, Zimmet P. Definition, diagnosis and classification of
diabetes mellitus and its complications. Part 1: diagnosis and
classification of diabetes mellitus provisional report of a WHO
consultation. Diabetic Med 1998; 15: 539-53.

6. Zimmet P, Alberti G, Serrano-Ríos M. Una nueva definición
mundial del síndrome metabólico propuesta por la Federación

Association of β1 and β3 adrenergic
receptors gene polymorphisms with
insulin resistance...

1333Nutr Hosp. 2014;29(6):1327-1334

14. ASSOCIATION_01. Interacción  25/06/14  10:25  Página 1333



Internacional de Diabetes: fundamento y resultados. Rev Esp
Cardiol 2005; 58:1371-6.

7. Grundy SM, Cleeman JI, Daniels SR, Donato KA, Eckel RH,
Franklin BA, Gordon DJ, Krauss RM, Savage PJ, Smith SC,
Spertus JA, Costa F. Diagnosis and management of the metabo -
lic syndrome: an American Heart Association/National Heart,
Lung, and Blood Institute Scientific Statement. Circulation
2005; 112: 2735-52.

8. Alonso AL, Munguía-Miranda C, Ramos-Ponce D, Hernandez-
Saavedra D, Kumate J, Cruz M. Waist Perimeter Cutoff Points
and Prediction of Metabolic Syndrome Risk. A Study in a Mexi-
can Population. Archives of Medical Research 2008; 39: 346-51.

9. González-Sarmiento E, Pascual-Calleja I, Laclaustra-Gimeno
M, Casasnovas Lenguas JA. Síndrome metabólico y diabetes
mellitus. Rev Esp Cardiol 2005; (Supl. 5): 30D-37D.

10. Collins S, Surwit R. The β-Adrenergic Receptors and the Control
of Adipose Tissue Metabolism and Thermogenesis. Recent Prog
Horm Res 2001; 56: 309-28.

11. Florez JC. The Genetics of Type 2 Diabetes: A Realistic
Appraisal. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93: 4633-42.

12. Gaulton KJ, Willer CJ, Li Y, Scott LJ, Conneely KN, Jackson
AU, Duren WL, Chines PS, Narisu N, Bonnycastle LL, Luo J,
Tong M, Sprau AG, Pugh EW, Doheny KF, Valle TT, Abecasis
GR, Tuomilehto J, Bergman RN, Collins FS, Boehnke M,
Mohlke KL. Comprehensive association study of type 2 diabetes
and related quantitative traits with 222 candidate genes. Diabetes
2008; 57: 3136-44.

13. Andreassi MG. Metabolic syndrome, diabetes and atherosclero-
sis: Influence of gene-environment interaction. Mutat Res 2009;
667: 35-43.

14. Perrino C, Rockman HA. Reversal of cardiac remodeling by
modulation of adrenergic receptors: a new frontier in heart fai -
lure. Curr Opin Cardiol 2007; 22: 443-9.

15. Richter W, Day P, Agrawal R, Bruss MD, Granier S, Wang YL,
Rasmussen SGF, Horner K, Wang P, Lei T, Patterson AJ, Kobil-
ka B, Conti M. Signaling from β1- and β2-adrenergic receptors is
defined by differential interactions with PDE4. EMBO J 2008;
27: 384–93.

16. Lima JJ, Feng H, Duckworth L, Wang J, Sylvester JE, Kissoon
N, Garg H 2007 Association analyses of adrenergic receptor
polymorphisms with obesity and metabolic alterations. Metabo-
lism 2007; 56:757-65.

17. Mason D, Moore D, Green S, Liggett S. A Gain-of-function
Polymorphism in a G-protein Coupling Domain of the Human 1-
Adrenergic Receptor. J Biol Chem 1999; 274: 12670-4.

18. Fragoso JM, Rodríguez-Pérez JM, Pérez-Vielma N, Martínez-
Rodríguez N, Vargas-Alarcón G. β1 Adrenergic Receptor
Polymorphisms Arg389Gly and Ser49Gly in the Amerindian
and Mestizo Population of Mexico. Hum Biol 2005; 77: 515-
20.

19. Dionne IJ, Garant MJ, Nolan AA, Pollin T I, Lewis DG, Shuldi -
ner AR, Poehlman ET. Association between obesity and a poly-
morphism in the β1-adrenoceptor gene (Gly389Arg ADRB1) in
Caucasian women. Int J Obesity 2002; 26: 633-9.

20. Gjesing AP, Andersen G, Albrechtsen A, Glümer C, Borch-
Johnsen K, Jørgensen T, Hansen T, Pedersen O. Studies of As-
sociations between the Arg389Gly polymorphism of the β1-
adre nergic receptor gene (ADRB1) and hypertension and
obesity in 7677 Danish white subjects. Diabetic Med 2007; 24:
392-7.

21. Nonen S, Yamamoto I, Liu J, Maeda M, Motomura T, Igarashi T,
Fujio Y, Azuma J. Adrenergic beta1 receptor polymorphism
(Ser49Gly) is associated with obesity in type II diabetic patients.
Biol Pharm Bull 2008; 31: 295-8.

22. Büettner R, Schäffler A, Arndt H, Rogler G, Nusser J, Zietz B,
Enger I, Hügl S, Cuk A, Schölmerich J, Palitzsch KD. The
Trp64Arg Polymorphism of the beta 3-Adrenergic Receptor
Gene Is Not Associated with Obesity or Type 2 Diabetes Melli-
tus in a Large Population-Based Caucasian Cohort. J Clin En-
docr Metab 1998; 83:2892–2897.

23. Silver K, Mitchell BD, Walston J, Sorkin JD, Stern MP, Roth J,
Shuldiner AR 1997 Trp64Arg beta 3-adrenergic receptor and
obesity in Mexican Americans. Hum Genet 1997; 101: 306-11.

24. Widén E, Lehto M, Kanninen T, Walston J, Shuldiner AR,
Groop LC. Association of a polymorphism in the beta 3-adrener-
gic-receptor gene with features of the insulin resistance syn-
drome in Finns. N Engl J Med 1995; 333: 348-51.

25. Oeveren van-Dybicz AM, Vonkeman HE, Bon MA, van den
Bergh FA, Vermes I. 3-Adrenergic receptor gene polymorphism
and type 2 diabetes in a Caucasian population. Diabetes Obes
Metab 2001; 3: 47-51.

26. Tamaki S, Nakamura Y, Tabara Y, Okamura T, Kita Y, Kadowa-
ki T, Tsujita Y, Horie M, Miki T, Ueshima H. Relationship bet -
ween metabolic syndrome and Trp64arg polymorphism of the
beta-adrenergic receptor gene in a general sample: the Shigaraki
study. Hypertens Res 2006; 29: 891-6.

27 García-Rubi E, Calles-Escandón J. Insulin resistance and type 2
diabetes mellitus: its relationship with the beta 3-adrenergic re-
ceptor. Arch Med Res 1999; 30: 459-64.

28. Oizumi T, Daimon M, Saitoh T, Kameda W, Yamaguchi H,
Ohnuma H, Igarashi M, Eguchi H, Manaka H, Tominaga M, Ka-
to T. Genotype Arg/Arg, but not Trp/Arg, of the Trp64Arg Poly-
morphism of the β3-Adrenergic Receptor is Associated with
Type 2 Diabetes and Obesity in a Large Japanese Sample. Dia-
betes Care 2001; 24: 1579-83.

29. The Expert Committee on the Diagnosis and Classification of
Diabetes Mellitus: Report of the Expert Committee on the Diag-
nosis and Classification of Diabetes Mellitus. Diabetes Care
2000; 23: S4-S19

30. Dobiásová M. Atherogenic index of plasma [log(triglycerides/
HDL-cholesterol)]: theoretical and practical implications. Clin
Chem 2004; 50: 1113-5.

31. Martinez-Marignac VL, Valladares A, Cameron E, Chan A, Pe -
rera A, Globus-Goldberg R, Wacher N, Kumate J, McKeigue P,
O’Donnell D, Shriver MD, Cruz M, Parra EJ. Admixture in Me -
xico City: implications for admixture mapping of type 2 diabetes
genetic risk factors. Hum Genet 2007; 120: 807-19.

32. Wacholder S, Chanock S, Garcia-Closas M, El Ghormli L, Roth-
man N. Assessing the probability that a positive report is false: an
approach for molecular epidemiology studies. J Natl Cancer Inst
2004; 96: 434-42.

33. Strosberg AD. Association of β3-adrenoceptor polymorphism
with obesity and diabetes: current status. Trends Pharmacol Sci
1997; 18: 449-54.

34. Perfetti R, Hui H, Chamie K, Binder S, Seibert M, McLenithan J,
Silver K, Walston JD. Pancreatic β-cells expressing the Arg64
variant of the β3-adrenergic receptor exhibit abnormal insulin
secretory activity. J Mol Endocrinol 2001; 27: 133-44.

35. Walston J, Silver K, Hilfiker H, Andersen RE, Seibert M, Bea -
mer B, Roth J, Poehlman E, Shuldiner AR. Insulin Response to
Glucose is lower in Individuals homozygous for the Arg64 Va -
riant of the β-3-Adrenergic Receptor. J Clin Endocrinol Metab
2000; 85: 4019-22.

36. Boden G, Laakso M. Lipids and Glucose in Type 2 Diabetes.
Dia betes Care 2004; 27: 2253-9.

37. Polymorphism Trp64Arg of beta 3 adrenoreceptor gene: allelic
frequencies and influence on insulin resistance in a multicenter
study of Castilla-León. Nutr Hosp 2010; 25 (2): 299-303. 

1334 Ana I. Burguete-García et al.Nutr Hosp. 2014;29(6):1327-1334

14. ASSOCIATION_01. Interacción  25/06/14  10:25  Página 1334



1335

Nutr Hosp. 2014;29(6):1335-1338
ISSN 0212-1611 • CODEN NUHOEQ

S.V.R. 318

Original / Síndrome metabólico

Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalencia de diabetes mellitus
en España entre 2001 y 2012
Eladio Jiménez Mejías1-3, María C. Olvera Porcel1, Carmen Amezcua Prieto1,2, Rocío Olmedo-Requena1,2,
Virginia Martínez Ruiz1,2 y José Juan Jiménez Moleón1,2

1Dpto. de Medicina Preventiva y Salud Pública. Facultad de Medicina, Universidad de Granada. 2CIBER de Epidemiología y
Salud Pública (CIBERESP), España. 3Centro de Salud de Baza (Granada). Servicio Andaluz de Salud. España.

EFFECT OF AGE ON THE PREVALENCE OF
DIABETES MELLITUS IN SPAIN BETWEEN 2001

AND 2012

Abstract

Objective: To assess the effect of age on the increase in
DM prevalence in Spain between 2001 and 2012.

Methods: From the DM prevalence data of the National
Health Surveys performed in Spain in 2001, 2006, and
2012 and age distribution of the population, adjusted
prevalence rates by age for each year were calculated by
the direct method, taking the 2006 population as the refe-
rence one. Crude and adjusted percentage increases were
also calculated for the whole period and for the 2001-2006
and 2006-2012 sub-periods. 

Results: 12.5% of the crude DM prevalence increase is
attributable to the population aging during the whole period.
Although the trends are different in the two sub-periods,
adjusted prevalence rates also show an increasing trend. 

Conclusions: Aside from population aging, there exist
other factors responsible for the increase in diabetes preva-
lence rates in Spain in 2001-2012 that should be known.

(Nutr Hosp. 2014;29:1335-1338)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7327
Key words: Diabetes mellitus. Age. Epidemiology. Preva-

lence. Rates adjustment.

Resumen

Objetivo: Valorar el efecto de la edad sobre el incremento
en la prevalencia de DM en España entre 2001 y 2012.

Métodos: Partiendo de las prevalencias de DM de las En-
cuestas Nacionales de Salud realizadas en España en 2001,
2006 y 2012 y de la distribución etaria de la población, se
calcularon, mediante método directo, las prevalencias
ajustadas por edad para cada año, tomando como pobla-
ción de referencia la de 2006. Asimismo, se calcularon los
incrementos porcentuales crudos y ajustados para el perio-
do total y para los subperíodos 2001-2006 y 2006-2012.

Resultados: El 12,5% del incremento en la prevalencia
cruda de DM es atribuible al envejecimiento poblacional
durante el período total. Aunque las tendencias son dife-
rentes en los dos subperíodos considerados, las prevalen-
cias ajustadas también muestran una tendencia creciente.

Conclusiones: Además del envejecimiento poblacional,
existen otros factores responsables del incremento en las
tasas de diabetes en España en 2001-2012 que es preciso
conocer.

(Nutr Hosp. 2014;29:1335-1338)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7327
Palabras clave: Diabetes mellitus. Edad. Epidemiología.

Prevalencia. Ajuste de tasas.

Abreviaturas

DM: Diabetes mellitus.
ENS: Encuestas Nacionales de Salud.
INE: Instituto Nacional de Estadística.
IPP: Incremento porcentual en la prevalencia.
IPPC: Incremento porcentual de la prevalencia cruda.
IPPA: Incremento porcentual de la prevalencia ajus-

tada.

Introducción

Por su elevada magnitud, morbimortalidad y coste
asociado, la diabetes mellitus (DM), se ha convertido
en un problema de salud pública a nivel mundial de ten-
dencia creciente1. De hecho, si analizamos la evolución
de la prevalencia de DM en las Encuestas Nacionales
de Salud (ENS) realizadas en España desde 2001 hasta
2012 (fig. 1), se observa un aumento desde el 5,6% has-
ta el 7,0%, respectivamente2. Una parte de este incre-
mento puede ser atribuido al aumento en paralelo de
aquellos factores modificables que, o bien están asocia-
dos a la incidencia de esta enfermedad (obesidad, se-
dentarismo, malos hábitos dietéticos)3, 4, o bien mejoran
la capacidad diagnóstica de la DM (por ejemplo, la de-
tección precoz de casos), o prolongan la supervivencia
de los enfermos (por ejemplo, un mejor control glucé-
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Dpto. de Medicina Preventiva y Salud Pública.
Facultad de Medicina.
Avda. de Madrid, 11.
18012 Granada.
E-mail: virmruiz@ugr.es

Recibido: 6-II-2014.
Aceptado: 12-III-2014.

15. EFECTO_01. Interacción  27/06/14  10:21  Página 1335



1336 Eladio Jiménez Mejías y cols.Nutr Hosp. 2014;29(6):1335-1338

mico)5. No obstante, seguramente otra parte no despre-
ciable de este incremento es reflejo de los cambios en la
estructura por grupos de edad de la población española:
como es bien sabido, la prevalencia de la DM tipo 2
(que representa en torno al 90% los casos de DM), está
fuertemente asociada a la edad6,7. Hasta el presente,
ningún estudio ha cuantificado el efecto de la edad so-
bre el incremento en la prevalencia de DM en España.
Dar respuesta a esta pregunta es importante en salud
pública, puesto que nos permite conocer la variabilidad
en la prevalencia de DM verdaderamente atribuible a
factores modificables mediante intervenciones en sa-
lud, así como a acotar la máxima variabilidad en dicha
prevalencia susceptible de ser modificada intervinien-
do sobre los malos hábitos nutricionales y el sedenta-
rismo. Por ello hemos diseñado el presente estudio en
el que, aplicando un sencillo procedimiento de ajuste
directo de tasas, tratamos de valorar el efecto de la edad
sobre el incremento en la prevalencia de DM en España
entre los años 2001 y 2012.

Métodos 

Se han utilizado las prevalencias crudas de DM para
la población de 16 o más años de España en 2001, 2006
y 2012 obtenidas del Instituto Nacional de Estadística
(INE). Para la estimación de las prevalencias ajustadas
se usaron los microdatos de las correspondientes ENS.

Los detalles sobre la metodología aplicada en las ENS
pueden consultarse en la página web del Instituto Na-
cional de Estadística y/o del Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad2,8. Para este estudio, úni-
camente se han considerado las variables edad y diag-
nóstico de DM. La edad se agrupó en siete categorías:
16-24, 25-34, 35-44, 45-54, 55-64, 65-74 y ≥ 75. En
cuanto a la DM, en el presente estudio se han identifi-
cado como diabéticos a aquellos sujetos que contesta-
ron afirmativamente a las siguientes cuestiones de las
ENS: en el año 2001: “En la tarjeta que voy a enseñarle
aparecen una serie de enfermedades crónicas, ¿Le ha
dicho su médico que usted padece actualmente alguna
de ellas?”; en 2006: “A continuación le voy a leer una
lista con una serie de enfermedades o problemas de sa-
lud, ¿Le ha dicho un médico que la padece?”; y en
2012: ¿Alguna vez ha padecido alguna de las siguien-
tes enfermedades? ¿Le ha dicho un médico que la pade-
ce? El entrevistado respondía sí o no a: “diabetes”.

La prevalencia cruda de DM en España se calculó
para los años 2001, 2006 y 2012. Posteriormente, se
obtuvieron los correspondientes valores ajustados por
edad, mediante la aplicación del método de ajuste di-
recto9. Brevemente, este método consiste en calcular,
para cada año, las prevalencias de DM para cada estra-
to de edad y aplicarlas después a una única población
estándar o de referencia. En nuestro estudio, tomamos
como población estándar la estimada para el año 2006
por el INE8. Para conocer los incrementos porcentuales

Fig. 1.—Evolución de las
prevalencias crudas y ajusta-
das por edad de diabetes me-
llitus en España entre 2001 y
2012.
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en las prevalencias (IPP) crudos y ajustados por edad
de todo el periodo, se compararon los valores de 2012
con los de 2001. Seguidamente se analizaron cada uno
de los subperíodos considerados: 2001-2006 y 2006-
2012, utilizando como año de comparación 2006 y
2012, respectivamente. En todos los casos se aplicó la
siguiente fórmula:

Prevalencia final - Prevalencia inicial
IPP = ––––——––—————————— × 100  (1)

Prevalencia inicial

El Incremento Porcentual de la Prevalencia Cruda
(IPPC) refleja el incremento total de la prevalencia de
DM en el período considerado, atribuible al efecto con-
junto de la edad y de los restantes factores asociados a
la DM, mientras que el Incremento Porcentual de la
Prevalencia Ajustada (IPPA), sólo refleja el incremen-
to debido a causas diferentes a la edad (entre otras, po-
tenciales factores de riesgo modificables). Por lo tanto,
la diferencia entre ambos porcentajes (IPPC-IPPA) re-
fleja la parte del IPPC atribuible a la edad. Esta parte
también puede, finalmente, ser transformada en un por-
centaje sobre el IPPC, al que se le asigna el valor 100.

Resultados

En la figura 1 se muestran las prevalencias de DM,
crudas y ajustadas por edad, para los años 2001, 2006 y
2012. A partir de estos valores, y utilizando la ecuación
(1), se obtiene un IPPC para el período completo
(2001-2012) del 21,2% y un IPPA del 18,6%, lo que in-
dica que el 12,5% del IPPC es atribuible a la edad. Sin
embargo, en el primer subperíodo considerado (2001-
2006) el IPPA (9,8%) fue ligeramente superior al IPPC
(8,2%), lo que indica que los cambios en la estructura
etaria de la población durante este subperíodo han he-
cho que el crecimiento observado en la prevalencia de
DM sea un 16% menor del que se habría producido si la
estructura etaria se hubiera mantenido constante. El pa-
trón fue diferente en el segundo subperíodo considera-
do (2006-2012): el IPPC fue del 14,1%, sensiblemente
superior al IPAA (9,7%), ello implica que, en este sub-
período, el 31,3% del incremento en el IPPC es atribui-
ble a los cambios en la estructura etaria de la población.
Similares resultados se obtienen tomando como pobla-
ciones de referencia las de los años 2001 o 2012. Todo
ello indica que, tanto para el periodo global como para
cada uno de los subperíodos considerados, amén de la
edad, una parte muy importante del incremento en la
prevalencia de diabetes mellitus en España entre 2001
y 2012 se explica por otros factores diferentes al mero
envejecimiento poblacional. 

Discusión

Nuestros resultados ponen de manifiesto la impor-
tancia de tener en cuenta el efecto confusor de la edad a

la hora de interpretar adecuadamente la evolución tem-
poral de la prevalencia de la DM. En principio, y dando
por cierto que, entre 2001 y 2012, la población españo-
la ha experimentado un proceso de envejecimiento, se-
ría esperable que el ajuste por edad diera como resulta-
do un crecimiento de las tasas de prevalencia ajustadas
menor que el de las crudas. Efectivamente, esto es lo
que ocurre entre 2001 y 2012 y entre 2006 y 2012: el
ajuste por edad explica el 12,5% y el 31,3%, respecti-
vamente, del incremento observado en las prevalencias
crudas. Sin embargo, en el primer subperíodo se obser-
va que el incremento ajustado es ligeramente superior
al crudo. Aunque, a priori, éste parece un resultado sor-
prendente, no lo es tanto si observamos detenidamente
la evolución de la estructura etaria de la población es-
pañola entre 2001 y 2006: si bien es cierto que, en tér-
minos generales, se ha producido un envejecimiento, la
proporción de personas en el grupo de 65 a 74 años
(donde se registra la mayor prevalencia de DM), des-
cendió desde un 11,4% en 2001 hasta un 10,3% en
200610. Por lo demás, no se puede descartar que parte de
las diferencias entre ambos subperíodos sean el resulta-
do de un sesgo de información, atribuible a la diferente
redacción de la pregunta sobre la presencia de DM en
las distintas ENS consideradas.

En cualquier caso, el ajuste por edad revela que el
envejecimiento de la población española no justifica, ni
mucho menos, la tendencia creciente de la prevalencia
de DM: las tasas ajustadas por edad también muestran
una clara evolución ascendente. Por lo tanto, es impres-
cindible identificar las razones que, al margen de la
edad, explican dicho crecimiento, tanto las positivas
(adelanto diagnóstico, mejora de la supervivencia de
los enfermos), como especialmente las negativas (au-
mento en la incidencia de DM por una mayor exposi-
ción a factores de riesgo potencialmente modificables
entre otros, los malos hábitos dietéticos y la escasa acti-
vidad física).
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NUTRICIÓN ENTERAL DOMICILIARIA
EN ESPANA; REGISTRO NADYA

DEL ANO 2011-12

Resumen

Objetivos: Describir los resultados del registro de nu-
trición enteral domiciliaria (NED) del grupo NADYA-
SENPE de los años 2011 y 12.

Material y métodos: Se recopilaron los datos introduci-
dos en el registro desde el 1 de enero de 2011 al 31 de di-
ciembre de 2012.

Resultados: Hubo 3021 pacientes en el registro durante
el periodo, procedentes de 29 hospitales, lo que da una
prevalencia de 65,39 casos por millón de habitantes.
97.95% fueron adultos, 51,4% varones. La edad media
fue 67,64 ± 19,1 años y la mediana 72 años para los adul-
tos y 7 meses para los niños. La duración media de la NED
fue 351 días y para el 97,5% fue el primer episodio con
NED. La mayoría de pacientes tenían NED por una enfer-
medad neurológica (57,8%). La vía de acceso fue sonda
nasogástrica para el 43,5% y gastrostomía para el 33,5%.
La mayoría de pacientes tuvieron un nivel de actividad fí-
sica limitado y, respecto a la autonomía, 54,8% necesita-
ba ayuda total. La fórmula de nutrición se suministró des-
de las oficinas de farmacia para el 73,8% y los fungibles,
cuando fueron necesarios, desde los hospitales para el
53,8%. La NED se suspendió en 1.031 pacientes (34,1%)
durante el periodo de estudio, 56,6% debido a falleci-
miento y 22,2% debido a recuperación de la vía oral.

Conclusiones: Los datos del registro NADYA-SENPE
deben ser interpretados con precaución ya que se trata de
un registro voluntario. A pesar del cambio de metodología
del registro en 2010, las tendencias en NED se han manteni-
do, salvo la importancia cuantitativa de la vía oral.

(Nutr Hosp. 2014;29:1339-1344)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7360

Palabras clave: Nutrición enteral. Cuidados ambulatorios.
Registros.

Abstract

Objective: To describe the results of the home enteral
nutrition (HEN) registry of the NADYA-SENPE group in
2011 and 2012.

Material and methods: We retrieved the data of the patients
recorded from January 1st 2011 to December 31st 2012.

Results: There were 3021 patients in the registry
during the period from 29 hospitals, which gives 65.39 per
million inhabitants. 97.95% were adults, 51.4% male.
Mean age was 67.64 ± 19.1, median age was 72 years for
adults and 7 months for children. Median duration with
HEN was 351 days and for 97.5% was their first event
with HEN. Most patients had HEN because of neurolo-
gical disease (57.8%). Access route was nasogastric tube
for 43.5% and gastrostomy for 33.5%. Most patients had
limited activity level and, concerning autonomy, 54.8%
needed total help. Nutritional formula was supplied from
chemist’s office to 73.8% of patients and disposables,
when necessary, was supplied from hospitals to 53.8% of
patients. HEN was finished for 1,031 patients (34.1%)
during the period of study, 56.6% due to decease and
22.2% due to recovery of oral intake.

Conclusions: Data from NADYA-SENPE registry
must be explained cautiously because it is a non-compul-
sory registry. In spite of the change in the methodology of
the registry in 2010, tendencies regarding HEN have been
maintained, other than oral route.

(Nutr Hosp. 2014;29:1339-1344)
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Introduction

Home enteral nutrition (HEN) deals with the provi-
sion of enteral formulas in the digestive tract of patients
in their own home. Usually, it is done through tubes
which lead those formulas to the indicated level:
stomach, beyond pylorus or in jejunum. Nasogastric
tubes are the most frequently employed1,2.

This type of nutritional treatment, by being done
outside hospitals, results in an improvement on indepen-
dence, autonomy an quality of life of patients and their
caregivers3, as well as savings for the health system4,5.

Home and outpatients artificial nutrition group
(grupo de Nutrición Artificial Domiciliaria y Ambula-
toria) of Spanish Parenteral and Enteral Nutrition
Society (NADYA-SENPE) does a national registry of
the patients treated with HEN in Spain since 19926.
Since then, it has contributed to the development of
clinical guidelines7, handbooks and educational media
directed to patients, which may be accessed through
the webpage of the group8. NADYA also publishes
periodical reports of the registry in scientific literature
of this area1, 9-20, showing an increase in the prescription
of HEN in the last years21,22.

The aim of this report is to describe HEN data regis-
tered by NADYA group during the years 2011 and 2012.

Material and methods

We performed a descriptive analysis of the data
collected by NADYA-SENPE group (www.nadya-

senpe.com) in HEN Spanish national registry of the
years 2011 and 2012 (data base consulted on December
5th, 2013). Consultation criteria were all the patients
with HEN registered by every Spanish collaborative
centre since January 1st, 2011 to December 31st, 2012. 

We considered as paediatric population, regarding
the treatment of data, patients aged 14 or younger, and
adults the rest of the patients.

In order to calculate frequencies per inhabitant, we
used the data registered by Instituto Nacional de
Estadística (INE) by January 1st, 2012 (http://www.
ine.es).

We used descriptive techniques by the calculation of
absolute and relative frequencies of qualitative varia -
bles, and, in the case of quantitative ones, we employed
media and standard deviation (SD) (or median and
interquartile range (IR), depending of the distribution).
The most relevant values are presented further in tables
and figures. Information quality control was developed
through double-data entry tables. Mistakes discovered
were corrected by the consultation with the original
registry. 

For the analysis of data we used statistical program
SPSS® 21.0.

Results

During the period 2011-2012, 3021 patients from 29
Spanish hospitals were recorded in the registry (fig. 1),
what gives a frequency of 65.39 patients with HEN/1
million inhabitants, 51.4% of them were male and

Fig. 1.—Geographical dis-
tribution of hospitals (n).
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2.05% (62 patients) were paediatric patients (children);
mean ± SD age was 67.64 ± 19.1, median age was 72
and IR 57-83; median age of children was 7 months, IR
0.75-22.75 months.

For most patients this was their first time with HEN
(2944 patients, 97.5%), although we found 59 patients
(2.0%) in their second period, 14 (0.5%) in the third, 3
(0.1%) in the forth and a single patient in the fifth.

Median duration with HEN was 351 days (IR 158-
672), without any differences between adults and chil-
dren (p = 0.76).

The most common diagnosis was “Neurological
disease which causes aphagia or severe dysphagia”
(1709, 57.8% among adults; 29, 46.8% among chil-
dren) (fig. 2). Access routes employed in children were
nasogastric tubes (27, 43.5%), gastrostomy (21,
33.9%) and only 1 jejunostomy (1.6%), although in 13
patients access route were not recorded. Among adults,
the most common route in the first period with HEN
was nasogastric tube (1343, 45.3%), followed by
gastrostomy (871, 29.4%), although in the consecutive
periods with HEN we found that the most common
access route was gastrostomy. In fact, 47 patients in
their second period with HEN had gastrostomy
(63.5%) and 27 had nasogastric tube (36.48%); 13
patients in their third period, had gastrostomy (72.2%)
while 5 had nasogastric tube (27.7%); nasogastric tube
disappear in the consecutive periods with HEN.

All the complications were registered among adults,
and most of them happened during the first period with
HEN (fig. 3). Infectious complications related with
access route were the most common, with 43 events,
followed by loss of the tube in 36 events.

Most of the patients had a limited activity level:
chair to bed life 1521 patients, 50.3%; limited 1009,
33.4%; normal 514, 17.0%; unconscious 77, 2.5%.
Regarding autonomy, 1690 patients (54.8%) needed
help totally; 813 (26.4%) needed help partially; and
582 (18.9%) were independent.

Nutrition formula was provided from hospital to 684
patients (21.9%), from chemist’s office to 2303
patients (73.8%), and directly from the commercial
nutrition company to 134 patients’ homes (4.3%).
Disposables were provided by hospitals to 1681
patients (53.8%), from Primary Care to 954 patients
(30.6%), from other origins to 179 patients (5.7%), and
307 patients did not precise disposables (9.8%).

1,031 patients (34.1%) finished HEN in the period of
study, 17 of them were children (27.4%). The most
common cause was decease (584 patients, 56.6%; 10
children, 58.8%), followed by recovery of oral intake
(229 patients, 22.2%; 5 children, 29.4%).

Discussion

There are few registries of artificial nutritional
support in the literature, most of them provided by

Home enteral nutrition in Spain;
NADYA registry 2011-2012
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Fig. 2.—HEN associated
diagnoses: 2011-2012 (n).
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scientific societies. Their aim is to give information
and to create scientific knowledge in order to plan
resources, compare and evaluate results in a specific
situation23. NADYA-SENPE has contributed regularly
to the communications of data in its registry since its
beginning in 1992. In this study, we have chosen to
report simultaneously two consecutive years. The
analysis of any single year has not showed significant
changes in tendency (data not shown).

Although total number of registries was above
3000 patients, it decreased since 2010 (over 6000
patients that year). The number of hospitals partici-
pating on the registry also decreased from 32 to 29 in
these two years1. It is possible that the change and
update of the database have contributed to these
decreases. Although previous variables have been
preserved, it was necessary a migration of previous
data to the new database, but without including
patients without recent update or with finished HEN.
A similar effect was observed in 2004 by an oper-
ating change in the registry22. Furthermore, though in
the database is already accessible oral HEN (over
1000 kcal of formula daily by this route), in practice
only events which require a tube are registered. In the
previous database, oral HEN was the route used by a
relevant number of patients22. Anyway, the process of

updating the database improves the validity of data in
these two years.

The frequency of HEN in Spain (over 60 per million
people) must be taken cautiously, because it comes
from a voluntary registry which does not include the
real prevalence. Nevertheless, in 2007, the frequency
of patients with HEN by tube was 41 per million people
and we may conclude from this that the prescription of
this kind of nutritional support seems to have been
increased22. In Spain, several regional studies
concerning the tendency in HEN, which agree to show
an increase in the prescription of this nutritional
support technique over the first decade of 21st century,
have been communicated24, although some of these
reports have concluded that this increase may have
been due to oral HEN, while tube HEN has been
constant25.

Our database scarcely includes a 2% of patients ages
14 or younger. The registry concerning enteral nutri-
tion in Paediatrics (NEPAD), operating since 2003,
includes more exhaustive information of children with
HEN in Spain26. 

The discrepancy in the frequency of reporting HEN
among regions in Spain is observed repeatedly from
the beginning of NADYA registry22 and is maintained
in the two years of the study. 
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Fig. 3.—HEN registered
complications: 2011-2012
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The median age of the adults included in the registry
was over 70 and, in fact, half of them were over 72. The
evolution towards an increase in the age of subjects in
the registry was already observed when the tendencies
among the years 1992 and 2007 were analyzed (from
26% to 42% aged over 74, respectively)22. These data
could be in line with the increase in life expectancy in
our country 27 and, perhaps, with a delayed dependency
during the course of life through the years, though it is
also possible that the development of knowledge has
made easier that this nutritional intervention could be
prescribed in later stages of life when they were
rejected previously (neurodegenerative diseases)28.
The mean age described in 2010 was 69.91 and it could
have been probably similar to the one we are reporting
if it had been expressed as median because mean age in
the period 2011-2012 was 67.6.

Median age in children registered was below 1 year,
lower than the mean in 20101 and in the description of
tendencies among 1992 and 1997 (means between 4
and 6 years)22.

Fifty percent of patients had HEN during almost one
year. This observation disagrees once more with the
data in 2010, when 76% of patients had HEN over 2
years1. The update of the registry seems to have
provoked the erasure of patients who remained in the
database though they did not have HEN any longer but
the event was not closed. Nevertheless, the evolution
towards an increase in the time of treatment is clear if
we compare it to the data previously reported (6.3
months in 1994 and 9.4 months in 2007)22. 

More than 95% of the patients had a single event
with HEN, but it was reported more than one event in
several patients, being sequentially less frequent up to
five events with HEN in one patient.

The most common disease leading to the need of
HEN was neurological disease, in adults as well as
children (over 45% in both groups). The same situation
showed the report of 20101, with an increasing
tendency since 1992 among adults (32%, 37%, 42%
and 58% in 1992, 2007, 2010 and 2011-2012, respec-
tively)22. Among children, the present data do not differ
much from the data in NEPAD registry26.

Cancer was the second most common diagnosis
linked to HEN. In this case, the evolution has been the
opposite, with a tendency to decrease22, probably
because there have been a lower report of oral HEN and
higher of tube HEN. And so, in local reports in which
oral HEN is more common, cancer is the diagnosis more
linked to this kind of artificial nutritional support24. In
other registries of HEN, neurological as well as
neoplastic diseases were the most prevalent causes23. 

Among children and the first events with HEN,
nasogastric tube was the most common access route
(more than 40% in both). Higher prevalence is shown
in NEPAD registry26 as well as NADYA-SENPE report
of 20101 (over 50% in both). The results shown in the
tendency of NADYA-SENPE registry in the period
1992-2007, regarding nasogastric tube prescription,

must be explained taking into account that the decrease
in the proportion was achieved by an increase in the
patients with oral HEN in the registry in those years22,
which has now disappeared from the registry.

Among adults, from the second event with HEN on,
gastrostomy was the most common access route
employed (over 60% and 70% in second and third
event and 100% in the forth), fact that is a reflection of
the usual practice of prescribing this route when HEN
is extended in time29. Jejunostomy was little reported as
access route in HEN in our registry.

Reported complications, only in adults, have been
scarce. The most common one was the infection of the
access, followed by the loss of the tube. Between 1992
and 2007, the most reported event was the change of
the tube and digestive disturbances22. According to
usual clinical experience and recent related studies, it
can be stated that most of the complications of these
patients have not been probably registered30. 

Regarding physical activity, 50% of the patients were
in a chair to bed life, proportion which has increased
respecting previous reports of the registry1, 22, in accor-
dance with the increasing age of patients and a higher
prevalence of neurological disease. In the same way,
and in relationship with the autonomy level, most of the
subjects in the registry needed whole help over 50%, in
contrast with previous reports of 39%22 and 42%1.

Over 70% of the patients included received nutri-
tional formula from their chemist’s office and supply
of disposables was made, mostly, from hospitals. In
2010 this situation was different, with a 63% of
formulae provided from hospitals and, although
disposables were also provided from hospitals above
all, Primary Care function in this was minimal (only
16%)1. Nevertheless, there is a great disparity among
geographical areas, depending on the organization of
their health systems.

During this period (2011-2012), a 34% of episodes
were finished, most of them due to deceases, with a
frequency repeated in previous reports1,22. Oral intake
recovery was lower than 30%, so among children as
among adults. This proportion was higher before 200722.
Again, aging population, predominance of tube HEN
and neurological disease may explain these changes.

And so, NADYA-SENPE registry keeps on being a
useful tool to estimate globally the tendency in the
prescription of HEN in Spanish National Health
System. Its limitations are: non-compulsory report,
simplification of data to make it more accessible, the
low report of complications, and the non-negligible
proportion of loss of follow-up, apparent from previous
years’ reports.
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THE METOCLOPRAMIDE EFFECT ON ENTERAL
NUTRITION TOLERANCE AND MECHANICAL
VENTILATION ASSOCIATED PNEUMONIA IN

NEURO CRITICALLY ILL PATIENTS

Abstract

Introduction: The use of procinéticos in the critical
patient with nutrition enteral, they have as aim reduce the
increase of the gastric residue (RG). We evaluate his effi-
ciency in the improvement of the intake enteral and on
the reduction in the incident gastrointestinal complica-
tions (CGI) and pneumonia, in critical patients, with
neurological injury

Aims: To evaluate the effects in the administration
metoclopramide (MCG), during the first five days with
enteral nutrition, versus control (GC), on the volume of
administered diet, gastrointestinal complications and the
incidence of mechanical ventilation associated pneu-
monia (NAVM), in neuro-critically patients (NC) of trau-
matic and vascular aetiology. Prospective, closed-label,
randomized study performed in an intensive Care Unit.

Methords: 150 adult neuro-critical patients (NC) were
admitted of consecutive form and 109 were randomly and
two groups 58 MCG y 51 GC. The primary outcomes was the
nutritional: the volume of administered diet (VAD); mean
efficacious volume (MEV) measured in three consecutive
periods of time; the gastrointestinal complications (GIC),
and the rate of partial and definitive suspension of the diet.
Infecction: incidence of ventilator associated pneumonia
NAVM; and of secondary outcomes were: the duration of
mechanical ventilation, length of ICU and hospital stay, and
incidence the serious sequelae, and 30 days mortality.

Results: Differences were not observed in the severity
variables between groups on admission. A significant
increase was observed in the global values and in the first
five days of (p < 0.03) of the VEM in the group of MCG.
The values of the global VDA and during three phases of
study, the number CGI, the rate of partial and definitive
suspensions of the diet, and number of NAVM, were
similar in both not significant groups. Neither differences
were observed in the overall analysis secondary variables.

Conclusions: The metoclopramida in the NC, it is not
effective in the decrease of the CGI, in the doses and time
of treatment reflected in the study.

(Nutr Hosp. 2014;29:1345-1351)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7286
Key words: Gastrointestinal complications. Metoclopra-

mide. Pneumonia.

Resumen

Introducción: El uso de procinéticos en el paciente crí-
tico con nutrición enteral, tienen como objetivo el reducir
el aumento del residuo gástrico (RG). Analizamos su efi-
cacia en la mejoría del aporte enteral y sobre la reducción
en la incidencia complicaciones gastrointestinales (CGI) y
neumonía, en pacientes críticos, con lesión neurológica 

Objetivos: Medir los efectos en la administración meto-
clopramida (MCG) durante los primeros cinco días con
nutrición enteral, versus control (GC), sobre el volumen
de dieta enteral administrada, el número de complicacio-
nes gastrointestinales y la incidencia de neumonía asocia-
da a ventilación mecánica (NAVM); en enfermos neuro-
críticos de etiología traumática y vascular.

Métodos: De los 150 pacientes NC ingresados de forma
consecutiva, 109 fueron aleatorizados en dos grupos: 58
MCG y 51 GC. Los objetivos primarios fueron: nutricio-
nales: el volumen de dieta administrada (VDA), el volu-
men eficaz (VEM), el número de complicaciones gastroin-
testinales (CGI) y la tasa de suspensión temporal y
definitiva de la dieta. Infecciosos: incidencia de neumonía
asociada a ventilación mecánica (NAVM). Fueron objeti-
vos secundarios: la duración de la ventilación mecánica,
la estancia en UCI y hospitalaria, la secuela neurológica
grave al alta y la mortalidad a los 30 días.

Resultados: No se observaron diferencias en los paráme-
tros de gravedad entre grupos al ingreso. Un incremento
significativo fue observado en el análisis global y a los cinco
días (p < 0,03) del VEM en el grupo de MCG. Los valores
del VDA global y durante las dos fases de estudio, el núme-
ro de CGI y el número de suspensiones parciales y definiti-
vas de la dieta o el número de NAVM fueron similares en
ambos grupos, no significativos. Tampoco se observaron
diferencias en los diferentes objetivos secundarios

Conclusión: El uso de metoclopramida en el enfermo
neurocrítico, no es eficaz en la disminución de las CGI, en
las dosis y tiempo de tratamiento reflejados en el estudio.

(Nutr Hosp. 2014;29:1345-1351)
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Abreviaturas

CGI: Complicaciones Gastrointestinales.
RG: Volumen de Residuo Gástrico.
VAD volumen de dieta administrado.
VEM volumen eficaz medio.
NAVM: Neumonía asociada a ventilación mecánica.

Introducción

Existe un amplio consenso, que la vía de administra-
ción preferente del aporte nutricional en el paciente
NC, sea la enteral. Estudios comparativos entre la nu-
trición enteral y parenteral, no ha demostrado efecto
sobre la mortalidad1, pero si una disminución en la tasa
de infección, cuando se administra en las primeras cua-
renta y ocho horas2 y en situación de estabilidad hemo-
dinámica. 

Sin embargo, la elevada incidencia de CGI3, que os-
cilan entre un 50-70% en el enfermo crítico y que se in-
crementa en el enfermo neurocrítico, ha sido observa-
da, que inciden de forma significativa, en la reducción
de la dieta enteral planificada y que favorecen e incre-
menta la malnutrición4,5, debido a un déficit calórico
acumulativo.

Los diferentes autores coinciden, que en los enfer-
mos neurocríticos, el RG es la principal causa de CGI y
que su alta incidencia se correlaciona en la fase aguda,
con la disminución en la puntuación en la escala de
Glasgow6, la edad y los episodios de hipertensión intra-
craneal7,8. Entre las estrategias para mantener la vía gas-
trointestinal, como el principal aporte nutricional, se
han propuesto el uso de los procinéticos: mecloprami-
da9 y eritromicina10 o la combinación ambos11, sus resul-
tados en los diferentes estudios en pacientes críticos, no
han demostrado, diferencias en relación al aumento en
el volumen de dieta administrada, mortalidad, infección
o días libres de ventilación mecánica12. Otra alternativa,
es el uso de nutrición transpilórica, donde nuestro gru-
po, demostró una mejoría en la eficacia nutricional y
una sustancial reducción en la aparición de neumonía13.

Nuestro objetivo, es evaluar el efecto de la metoclo-
pramida en pacientes neurocríticos de origen traumáti-
co y vascular (infarto y hemorragia) y verificar su efec-
to sobre el volumen de dieta administrada, las CGI,
especialmente el RG y la incidencia de NAVM.

Métodos

Estudio prospectivo, ciego, randomizado realizado
en una Unidad de Medicina Intensiva, en un Hospital
General Universitario, con una tasa de ingreso anual de
1500 pacientes año y de referencia para enfermos NC.
El estudio fue aprobado por el Comité ético, de acuerdo
con las normas éticas. Todos los representantes de los
pacientes, firmaron el consentimiento informado pre-
vio al inicio del estudio. 

Fueron seleccionados todos los enfermos NC que
presentaban los siguientes criterios de inclusión al in-
greso: edad > de 18 años, una puntuación en la Glas-
gow Coma Score14 < a 9 puntos, con indicación de ven-
tilación mecánica al ingreso y necesidad de nutrición
artificial enteral, durante un mínimo de cinco días.

Los criterios de exclusión fueron: ausencia de infec-
ción y neumonía al ingreso, insuficiencia renal (creati-
nina mayor a 2 mg/dl), insuficiencia hepática (bilirru-
bina mayor a 3 mg/ dl), lesión medular traumática,
signos clínicos de muerte encefálica, contraindicación
de nutrición enteral, enfermedad inflamatoria intesti-
nal, tratamiento con corticoides o inmunosupresores,
esperanza de vida menor a 5 días, embarazo, antece-
dentes de cirugía abdominal en los dos meses anterio-
res a la inclusión, traumatismo facial, obesidad mórbi-
da o desnutrición severa y renuncia a participar o por
estar incluido en otro estudio clínico.

Partiendo que en uno de los grupos, la frecuencia es-
perada de CGI durante su permanencia en UCI fue de
aproximadamente de un 40%, y en el otro, de un 15%, y
teniendo en cuenta un error alfa del 5% y un error beta
del 20%, habría que incluir 52 pacientes en cada grupo,
lo que hace que el total de pacientes a incluir en el estu-
dio sea de 104.

Todos los pacientes fueron reclutados en las prime-
ras 24 horas de su ingreso. Se realizó un seguimiento
durante días en las variables nutricionales y las CGI y
al alta de UCI, para la incidencia de NAVM.

El primer objetivo principal fue nutricional: se mi-
dió el volumen de dieta administrada VDA y el volu-
men eficaz (VEM) (porcentaje entre el volumen de die-
ta administrada y la dieta programada), durante diez
días, recogidos en dos periodos consecutivos y diferen-
tes: los cinco primeros días con aporte de dieta (proci-
nético/placebo) (fase 1) y del sexto al décimo primer
día (fase 2). También fueron analizados, el número to-
tal y tipo de CGI y la tasa de suspensión temporal o de-
finitiva de la nutrición enteral. 

Las CGI15 fueron definidas como: distensión abdo-
minal cambios en la exploración física abdominal con
timpanismo y/o ausencia de ruidos intestinales. El RG16

fue definido por un volumen superior a 500 cc por son-
da nasogástrica en dos episodios consecutivos. Si el pa-
ciente presentaba RG, la nutrición enteral fue interrum-
pida durante seis horas, con posterior reinicio al mismo
ritmo. La aparición de un segundo episodio consecuti-
vo, condicionaron la suspensión total de la dieta duran-
te 24 horas o definitiva de la nutrición enteral y su susti-
tución por nutrición parenteral, nutrición mixta y
nutrición transpilorica. c) Los vómitos: cuando existía
expulsión por la boca de dieta enteral d) diarrea: cuan-
do el número de deposiciones líquidas fue de cinco en
24 horas o un volumen estimado de al menos 2000
mL/day, e) Aspiración la presencia de dieta de aspira-
ción en la vía aéreo o vías respiratorias, con o sin exte-
riorización. 

El segundo objetivo principal fue el infeccioso: Se
compararon entre grupos la incidencia de neumonía,
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cuyo diagnóstico fue realizado según protocolo17, si-
guiendo los criterios CPIS18,19, aplicando un valor ma-
yor de 6 para su diagnóstico de certeza. La neumonía
fue clasificada según el tiempo de aparición en: precoz
en aquellos casos que se desarrolló dentro de las 48 ho-
ras tras la admisión y la asociada a ventilación mecáni-
ca NAVM, las que se desarrollaron en un periodo más
tardío.    

Como objetivos secundarios se analizaron las varia-
bles pronósticas: tiempo de ventilación mecánica, es-
tancia en UCI y Hospitalaria, mortalidad y grado de se-
cuela neurológica grave, definidas para un valor de 2 o
3, en la Glasglow Outcome Scale. 

Las variables al ingreso fueron: las antropométricas,
gravedad como los índices de Apache II y SAPS II, el
tiempo con medicación vasoactiva, el volumen de he-
moderivados administrados en las primeras 24 horas.
Como variable específica neurológica la escala de
Glasgow. 

          Una radiografía de abdomen fue realizada, an-
tes de iniciar la dieta, para verificar la localización gás-
trica de la sonda. Los enfermos mantuvieron una posi-
ción semiincorporada de la cabeza a (30º-45º) durante
el tiempo de administración de la dieta. La nutrición se
perfundió en infusión continua en bomba. 

Todos los enfermos recibieron una dieta enteral hi-
perproteica, normocalorica enriquecida con fibra (Iso-
source Protein Fibra, Nestle®), con un aporte calórico
de 20 kcal/kg/día. El aporte nitrogenado fue de 0,2
gN/kg/día. El primer día se aportó el 50% de los reque-
rimientos calculados y el total calculado el segundo
día. El RG fue medido cada 6 horas el primer día y cada
12 horas en los días sucesivos. La administración de in-
sulina, fue iniciada cuando los niveles de glucemia ex-
cedieron de 150 mg/dl en dos determinaciones conse-
cutivas, según protocolo previamente establecido.
Todos los pacientes fueron monitorizados con catéter
de presión intracraneal o derivación ventricular y se
mantuvieron sedados con midazolan entre 0,3-0,5
mg/kg/h, para obtener valores óptimos en el análisis
bioespectral (BIS), y para el adecuado control de la
presión intracraneal. Recibieron 2 mg/h iv de morfina y
la relajación muscular fue requerida como primera me-
dida de control de la HIC.

Tras comprobar que los enfermos reunían los crite-
rios de inclusión y exclusión y una vez obtenido el con-
sentimiento informado, se realizó la secuencia de ran-
domización. Se desarrolló un programa informático,
con secuencias aleatorias con dos variables en bloques
de 25 pacientes con una relación (1/1) al final del blo-
que, asignando un número de randomización y un gru-
po (A/B), ciego para los investigadores. Una jeringa
precargada con 10 cc de suero fisiológico fue adminis-
trada al grupo GC y 10 mg metoclopramida al grupo
MCG, que fue dispensada por el Servicio de Farmacia,
en el momento de su administración, por vía intraveno-
sa y durante los cinco primeros días con nutrición ente-
ral. Se realizó un estudio preliminar al final del primer
bloque.

A las variables de gravedad al ingreso, se les aplicó
la t-Studens si presentaban una distribución normal, y la
U de Mann-Whitney para los casos de anormalidad en
la distribución. El análisis de las principales variables
cualitativa, fue por intención de tratar. La incidencia de
NAVM y las CGI, se les aplicó el test de Fisher y la Chi-
cuadrado. Se calculó un riesgo relativo con intervalo de
confianza relativo del 95%. El análisis de las variables
cuantitativas como (VDA) y el volumen eficaz (VEM),
se les aplicó la media y la desviación típica, comparan-
do su significación en un análisis global, en las dos fases
del estudio. Un análisis al final del estudio fue realizado
para los diferentes pacientes (traumáticos y vasculares),
aplicando el test comparación de dos muestras indepen-
dientes, con un intervalo de confianza del 95% y un ni-
vel de significación clínica de p < 0,05. 

          
Resultados

Entre septiembre del 2010 y octubre del 2012; 150
pacientes NC, fueron ingresados de forma consecutiva.
41 fueron excluidos; 15 por éxitus en las primeras 24
horas y 26 por no cumplir los criterios de inclusión. 109
pacientes fueron aleatorizados, 58 pacientes fueron
asignados al grupo de MCG y 51 GC. 3 pacientes falle-
cieron en los primeros cinco días, 1 en el grupo MCG y
2 en el GC (fig. 1). La distribución de las diferentes va-
riables de gravedad al ingreso presentaron una distribu-
ción normal (tabla I). 

Variables nutricionales: Sin diferencias el volumen
administrado VDA en el análisis global entre grupos
(5,041±1,683 en el MCG vs 5,204  ± 1,528 en el GC) y
en las dos fases del estudio. 

Un aumento significativo fue observado en el VEM
(0,86 ± 0,2 en el MCG vs 0,81 ± 0,2 en el GC) (p <0,03)
en el análisis global y en el primer periodo VEM

5 
p <

0,03 (tablas II y III). 
La comparación de las CGI entre grupos: total de

episodios de RG, RG a los cinco días, diarrea y tasa de
suspensión temporal y total de la dieta no se observaron
diferencias. 2 pacientes recibieron nutrición transpiló-
rica (1/1), 6 nutrición parenteral (4/2) y 16 nutrición
mixta (6/10). Las CGI fueron similares en ambas pato-
logías (traumática y vascular).

Complicaciones infecciosas. 29 pacientes (26,5%)
desarrollaron neumonía. 15 en el grupo MCG (26%) y
14 GC (27%). 4 pacientes (4%) presentaron neumonía
precoz, 1 en el MCG (2%) y 3 en GC (6%). La neumo-
nía tardía NAVM estuvo presente en 25 pacientes
(23%), 14 (24%) en el MCG y 11 (22%) en el CG. 

Por patologías, la incidencia de NAVM, para el gru-
po traumático, fue de 11 enfermos (23%), 5 (24%) en el
MCG y 6 (23%) y en el GC. En el grupo de vascular 14
(22,5%) 9 (24%) para MCG y 5 (20%), para GC. El
tiempo medio de aparición de la neumonía fue de 7 ± 5
días (tabla IV). 

Variables pronósticas: No se observaron diferencias
significativas en el análisis global entre grupos y por
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patologías: en los días de ventilación mecánica, estan-
cia en UCI y hospitalaria, aunque la tasa de secuela
neurológica y mortalidad fue superior en los pacientes
de etiología vascular, sus valores no fueron significati-
vos (tabla V). 

Discusión

Dentro de las CGI, el RG es la causa más frecuente
en el NC. Su fisiopatología20, responde a una, reduc-
ción en la motilidad global del tracto gastrointestinal,
especialmente en la porción gástrica21. Su intensidad22,
difiere según las regiones, así, una inhibición del antro
pilórico con una reducción en la frecuencia y amplitud

de la contracción antral y de la fase 3 de la actividad
gástrica. A ello se le añade una reducción en la contrac-
tibilidad y aclaramiento de dieta duodenal, del peristal-
tismo del intestino delgado, colon y capacidad de eva-
cuación fecal de sigma y recto23. 

Elegimos la metoclopramida por sus propiedades es-
pecíficas en el tramo alto gastrointestinal, especial-
mente sobre el movimiento antral y las contracciones
de la primera porción del duodeno, mejorando la coor-
dinación antropilorica/duodenal sin efecto sobre la mo-
tilidad intestinal distal. La duración del tratamiento du-
rante cinco días, tuvo como objetivo, obtener una
máxima eficacia de la metoclopramida y evitar el efec-
to rebote que supone una administración más prolonga-
da24 . Descartamos el uso continuado de eritromicina,

Fig. 1.—Flujo de pacientes a
estudio.

Pacientes seleccionados
150

Excluidos: 41
Fallecidos en las 24 h: 15
Criterios de exclusión: 26

Pacientes randomizados
109

Placebo grupo SC
51

Metoclopramide Grupo
(MCG)

58

1 Fallecido los primeros
5 días

2 Fallecidos los primeros
5 días

Grupo placebo
49

Metoclopramida grupo
(MCG)

57

N.º de pacientes con 15
días de estancia

28

N.º de pacientes con 15
días de estancia

32
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por efectos adversos, como la resistencia antibiótica, el
aumento en la incidencia de clostridium, difficile25, o la
aparición de arrítmias ventriculares.

En nuestro estudio, el VDA fue un parámetro de es-
casa sensibilidad porque tan solo mide el volumen glo-
bal de dieta administrada, sin tener en cuenta el volu-

men programado. Sus valores fueron similares en am-
bos grupos y en las dos fases del estudio.

El VEM, sin embargo, fue el parámetro más sensi-
ble para la monitorización del volumen administrado,
un incremento en el análisis global, y en las dos fases
del estudio, fue observado en el grupo de interven-
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Tabla I
Variables de gravedad al ingreso

MCG CG Media ± DT p > 0,05

Número de pacientes 58 51 109
Vascular 37 25 62
Traumáticos 21 26 47

Hombres (%) 35 (60%) 36 (71%) 71 (66%) 0,9
Edad 55 ± 15 54 ± 18 55 ± 17 0,06
APACHE II 19 ± 4 18 ± 6 18 ± 5 0,1
SAPS II 41 ± 14 43 ± 12 42 ± 13 0,4
GCS 7 ± 2 7 ± 2 7 ± 2 0,5
Volumen de hemoderivados (ml/24 hrs) 712 ± 375 637 ± 75 675 ± 253 0,1
Medicación Vasoactiva (hrs) 27 ± 29 32 ± 32 27 ± 30 0,6

Diabetes (%) 4 (7%) 7 (14%) 11 (10%) 0,1
Aporte calórico (kcal.kg-1.day-1 ) 21 ± 3 20 ± 3 20 ± 3 0,7
Días con nutrición enteral 12 ± 8 13 ± 8 12 ± 8 0,9
Inicio de la nutrición enteral (hrs) 20 ± 8 23 ± 10 24 ± 4 0,5

APACHE II (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) SAPS II: Simplified Acute Physiology Score GCS: Glasgow Coma Score. 

Tabla II
Complicaciones gastrointestinales

MCG GC grupo Total RR (CI 95%) p

Número de pacientes 58 51 109 — —
VEM (%) 0,86 ± 0,1 0,81 ± 0,2 0,85 ± 0,2 — 0,03
VAD (ml) 5041 ± 1680 5204 ± 1,632 5115 ± 1607 — 0,48

Complicaciones GI Totales
CGI (total) 29 (50%) 22 (45%) 51 (47%) 1.1 (0.8-1.6) 0.3
RG al 5º día 16 (28%) 11 (22%) 27 (25%) 1.1 (0.8-1.7) 0.3
RG a lo largo del estudio 20 (34%) 16 (31%) 36 (33%) 1.1 (0.7-1.5) 0.4
Diarrea 12 (21%) 9 (18%) 21 (19%) 0.4 (0.1-1.5) 0.5
Sus. Parcial de la dieta 14 (24%) 10(19,5) 24(22%) 1.2 (0.6-2.5) 0.5
Sus. Definitiva de la dieta 5 (8,5%) 6(12%) 11(10%) 0.7(0.2-2,2) 0.6

Etiología Vascular 37 (60%) 25(40%) 62(57%)

CGI (total) 20 (54%) 10 (40%) 30 (48%) 1,3 (0,8-2,3) 0,2
RG al 5º día 11 (30%) 8 (32%) 17 (27%) 1,4 (0,6-3,7) 0,2
RG a lo largo del estudio 13 (35%) 8 (32% 21 (34%) 1 (0,5-2,2) 0,5
Diarrea 9 (24%) 3 (12%) 12 (19%) 2 (0,6- 6,7) 0,2

Etiología: trauma 21 (45%) 26 (55%) 47(43%)

CGI (total) 9 (43%) 12(46%) 21 (44%) 0,9 (0,5– 2) 0,5
RG al quinto día 4(19%) 5 (19%) 9 (19%) 1 (0,3- 3,2) 0,6
RG a lo largo del estudio 6 (28%) 7(27%) 13(28%) 1.1 (0,4-2,7) 0,6
Diarrea 3 (14%) 6(23%) 9(19%) 0,6 (0,2-2,2) 0,4

CGI: Complicaciones Gastrointestinales; RG: Residuo Gástrico; volumen de dieta administrado (VAD); volumen eficaz medio (VEM).
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ción. Nuestra hipótesis sobre este efecto, es que la ad-
ministración de metoclopramida, mejora la disfun-
ción gástrica moderada, aquella donde existe RG, pe-
ro con un volumen de RG irrelevante para suspender
la dieta y que podríamos definir como disfunción le-
ve. Por el contrario los episodios de disfunción grave,
donde los el RG es elevado, con reiteradas suspensio-
nes de la dieta, la metoclopramina fue ineficaz, como
lo constata el hecho que el número de episodios de
RG total, en los primeros cinco días y la tasa de sus-
pensión parcial de la nutrición fue mayor en el grupo
con metoclopramida. Cuando se analizaron los datos
por patología, el número total de CGI fue mayor en el

vascular que el traumático, pero sin significación es-
tadística.

El segundo objetivo primario fue determinar la tasa de
NAVM. Supusimos que el grupo de intervención, tendrí-
an un menor número de episodios de broncoaspiración,
con la consecuente reducción de neumonías y de episodios
de suspensión del aporte enteral por RG. Sin embargo,
nuestros resultados no fueron concluyentes. Un similar
número NAVM, fue observado en ambos grupos. Com-
probamos la escasa influencia de la metoclopramida como
fármaco protector de NAVM, pues el 80% de la NAVM
se desarrollaron en los primeros cinco días de evolución,
periodo donde la metoclopramida fue administrada.
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Tabla III
Volumen medio administrado en ml (VDA) y el Volumen eficaz medio (VEM), en las dos fases del estudio

Grupo VDA ml PTES MGC GC P < 0,05

FASE 1 58/51 5322 ± 1636 4928 ± 1752 0,3
FASE 2 45/38 5623 ± 2043 5312 ± 2190 0,3
Media ± DT( ml) 58/51 5041 ± 1683 5204 ± 1528 0,5

GRUPO VEM% PTES MGC GC P < 0,05

FASE 1 58/51 0,86 ± 0,17 0,81 ± 0,24 0,03
FASE 2 45/38 0,86 ± 0,21 0,76 ± 0,27 0,1
Media ± DT( ml) 58/51 0,86 ± 0,16 0,81 ± 0,21 0,03

Tabla IV
Complicaciones infecciosas a los 30 días

Intención de tratar MCG PG Total RR (CI 95%) P < 0,05

Número de pacientes 58 51 109
Total neumonía (%) 15 (26%) 14 (27%) 29 (26,5%) 0,9 (0,6- 1,4) 0,5
Neumonía precoz (%) 1 (2%) 3 (6%) 4 (4%) 0,31 (0,03-2,7) 0,3
NAVM (%) 14 (24%) 11 (22%) 25 (23%) 1 (0,7-1,6) 0,8

NAVM ( primeros 5 días) % 12 (86%) 8 (73%) 20 (80%) 1,3 (0,6-3) 0,6
Nº de neumonías × 1000 días 29 23 26

Total de NAVM

Trauma (47 p) (21/26) 5 (24%) 6 (23%) 11 (23%) 1,1 (0,6- 2,3) 0,5
Vascular (62 p) 9 (24%) 5 (20%) 14 (22,5%) 1,1 (0,7- 1,7) 0,5

Tabla V
Comparación de las variables pronósticas

MCG GC Total RR (CI 95%) P < 0,05

Número de pacientes 58 51 109
Tiempo de V. Mecanica (días) 8 ± 6 9 ± 6 8,9 ±6 0,8 (0,6-1,2) 0,4
Estancia en UCI 14 ± 8 15 ± 9 14,7 ±9 1 (0,7-1,5) 1
Estancia Hospitalaria 36 ± 29 31± 21 32 ±25 1 (0,7-1,5) 0,4

Secuela grave 12 (24%) 14 (28%) 26 (24%) 0,9 (0,6-1,3) 0,6
Mortalidad a 30 días 14 (24%) 12 (24%) 26 (24%) 0,8 (0,5-1,3) 0,5
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La incidencia de NAVM, fue similar a los datos re-
cogidos por el estudio SOAP26, también en pacientes
NC e inferior a otro estudio publicado por nuestro gru-
po, con pacientes traumáticos13.

Conclusiones

De los resultados obtenidos de nuestro estudio, con-
cluimos: que la metoclopramida, no reduce el número
de CGI, de RG, ni el número de episodios de suspen-
sión parcial y definitiva de la dieta, ni la tasa de
NAVM. Este efecto fue similar en los pacientes con le-
sión traumática o vascular. Tan solo en los episodios de
disfunción moderada, donde existe un continuado RG,
pero sin criterios para suspensión de la dieta, la meto-
clopramida administrada en un corto espacio de tiem-
po, menos de cinco días, puede mejorar el VEM. Por
tanto La metoclopramida en el NC, no es eficaz en la
disminución de las CGI, en las dosis y tiempo de trata-
miento reflejados en el estudio.
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EVALUACIÓN DE LA TOXICIDAD SUBCRÓNICA
DEL KÉFIR POR ADMINISTRACIÓN ORAL EN

RATAS WISTAR

Resumen

Introducción: El kéfir es obtenido por fermentación de
la leche con una población microbiana compleja presente
en sus granos. Al consumo de kéfir se le atribuyen múlti-
ples efectos beneficiosos sobre la salud.

Objetivo: Evaluar la toxicidad subcrónica del kéfir en
ratas Wistar, administrado por vía oral en dosis normal
(normodosis) y sobredosis. Se evaluaron además, los pa-
rámetros de peso corporal, hematología, química sanguí-
nea, translocación bacteriana e integridad de la mucosa
intestinal.

Métodos: Se conformaron tres grupos de seis animales
de manera aleatoria: grupo control, recibió 0,7 mL de
agua; grupo kéfir recibió 0,7 mL/día de kéfir (normodo-
sis) y grupo Hkéfir recibió 3,5 mL/día de kéfir (dosis cinco
veces superior). La administración se llevó a cabo me-
diante sonda. Los animales se alojaron individualmente, y
se mantuvieron bajo las mismas condiciones de manejo y
alimentación durante 4 semanas. 

Resultados: La administración de kéfir en dosis normal
y sobredosis no afectó los parámetros evaluados en los
animales, el peso corporal, indicadores hematológicos, de
química sanguínea, y la patogenicidad potencial en los te-
jidos se encontraron dentro de límites normales, lo que
demostró que el consumo de kéfir en dosis normal y so-
bredosis es seguro. Además, se evidenció que la adminis-
tración de normodosis de kéfir redujo los niveles de coles-
terol y mejoró la mucosa intestinal de las ratas.

Conclusión: Se demostró que el consumo de kéfir es se-
guro. Destacar que, la administración de sobredosis no
evidenció daños, no obstante, se recomienda el consumo
de normodosis, debido a los marcados efectos beneficio-
sos y de seguridad.

(Nutr Hosp. 2014;29:1352-1359)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7390
Palabras clave: Kéfir. Toxicidad. Seguridad. Análisis his-

tológico. Translocación bacteriana.

Abstract

Introduction: Kefir is obtained by fermentation of milk
with complex microbial populations present in kefir
grains. Several health-promoting benefits have been
attributed to kefir consumption. 

Objective: The objective of this work was to conduct a
subchronic toxicity study, offering the rats normal or
high-doses of kefir and evaluating growth, hematology
and blood chemistry, as well as assessing bacterial trans-
location and the integrity of the intestinal mucosa of
animals.

Methods: Wistar rats were randomly divided into three
groups (n = 6/group): control group received 0.7 mL of
water, kefir group received 0.7 mL/day of kefir, (normo-
dose), and Hkefir group received 3.5 mL/day of kefir
(fivefold higher dose). Feeding was carried out by gavage.
The animals were housed in individual cages and main-
tained under standard conditions for 4 weeks. 

Results: The normodose and high-dose of kefir supple-
mentation did not harm the animals since growth, hema-
tology and blood chemistry in rats, as well as the potential
pathogenicity in tissues were within normal limits,
demonstrating that consumption of normodose and high-
dose of kefir are safe. In addition, administration of the
normodose of kefir reduced cholesterol levels and
improved the intestinal mucosa of the rats. 

Conclusion: These results demonstrate that the
consumption of kefir is safe. Importantly, while damages
are not seen for the high-dose, the normodose consump-
tion is recommended due to the pronounced beneficial
effects, as safety is concerned.
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Introduction 

Fermented dairy products have been consumed by
humans for thousands of years. Kefir is a drink obtained
by fermenting milk with kefir grains, which contain
bacteria and fungi that coexist in a complex symbiotic
association1. When inoculated into a milk matrix, kefir
grains produce an acidified fermented beverage that is
self-carbonated, which contains mainly lactic acid and
small amounts of alcohol and exopolysaccharides.
Furthermore, bioactive peptides3, antibiotic compo-
nents4, and numerous bacteriocins are produced5.

Microorganisms including probiotics present in
fermented milks, are associated with human health
benefits. This functional food is considered a probiotic
because it contains live microorganisms that confer
health benefits when administered in appropriate
amounts6. The microbial strains present in kefir
beverage often belong to species from the genera
Lactobacillus, Bifidobacterium and Saccharomyces,
acetic acid bacteria, and several genera of yeasts,
whose health benefits have been well characterized7.

Kefir consumption has been associated with several
health-promoting properties, such as antimicrobial8,
anti-inflammatory9, reduction of cholesterol and
triglycerides plasma levels10 and has also been shown
to exert beneficial effect on gut health11. Kefir for
centuries has been empirically used in many eastern
European regions to treat different gastrointestinal
diseases. Kefir has gained interest in the scientific
community due to its health benefits against numerous
diseases and infections12.

Among probiotic functional foods, kefir stands out
because of its low cost; it can be produced at home and
can easily be incorporated into the diet. However, little
attention has been payed to the safety concern with the
use of kefir. The information on the safe levels of kefir
intake or the amount that needs to be consumed and the
time required to exert beneficial health effects are
sparse in the literature. Based on the widespread world-
wide kefir consumption, which is increasing daily due
to the globalization of food habits, such safety studies
are urgently needed.

In general, probiotics have been considered as safe.
There are however some theoretical adverse risks regar-
ding the use of beneficial microbes in humans. They
include the potential for translocation and negative
impact on gastrointestinal physiology and function,
including metabolic and physiologic effects. Finally,
there is also the potential for antibiotic resistance transfer
within the gastrointestinal tract from commensal or
probiotic bacteria to other bacteria or pathogens6,13. 

Therefore, the objective of our study was to conduct
a subchronic toxicity assay with kefir using rat-animal-
model. We offered the animals different doses of kefir
for 4 weeks and thereafter evaluated their growth,
hematology, and blood chemistry. The potential infec-
tivity and pathogenicity (translocation and mucosal
histology) of kefir were also assessed.

Materials and methods

Kefir preparation

Kefir particles (grains of kefir, obtained from a
private household in Viçosa, Minas Gerais, Brazil)
were washed with distilled water and inoculated in
whole cow’s milk during incubation at room tempera-
ture. The kefir beverage was prepared by inoculation of
5% (wt/wt) kefir grains into pasteurized milk. After
incubation at 25-28 °C for 24 hours, the grains were
separated from the fermented milk by filtration through
a plastic sieve, washed, and kept for next preparation11.
This process was repeated daily throughout the 4
weeks of the experimental period. Animals received
fresh milk and kefir drink every day.

The fresh kefir offered to the animals presented the
following physicochemical composition: pH 4.10 ±
0.10; high acidity, 0.461 ± 0.06 g/100 g of lactic acid;
lipids 3.30 ± 0.16 g/100 g, proteins 3.00 ± 0.01 g/100 g.
The lactic acid bacteria (LAB) were present in kefir at
the levels of 2.78 × 107 CFU/mL and yeasts at 2.94 ×
108 cell/mL, as determined by selective agar plating.

Animals

Eight-week-old male and female Wistar rats, which
were supplied by the Experimental Animal Center,
National Center for Animal and Plant Health,
Mayabeque, Cuba, were used in this study. They
received commercial standard chow (16.0% protein,
56.0% carbohydrate, 2.0% fat, 5.3% cellulose, and
5.0% vitamins and minerals) and tap water ad libitum
for 1 week to allow adaptation of the animals. They
were housed three to four rats per polycarbonate cage
with softwood chips as bedding, in a barrier-sustained
animal room, air-conditioned at 23-25 °C and 50-60%
humidity, on a 12 h light/dark cycle. 

Experimental Design

Eighteen animals were randomly divided into three
groups. Each group consisted of three male (body
weight: 210.0 ± 0.35 g) and three female (body weight:
180 ± 0.50 g) rats. The animals were placed in indi-
vidual cages under controlled conditions. The experi-
mental design is included (fig. 1):

– Control group (Control): standard diet plus oral
administration of distilled water at a dose of 0.7
ml/animal/day by gavage; 

– Normal dose of kefir group (kefir): standard diet
plus oral administration of kefir at a dose of 0.7
ml/animal/day (9.8 × 106 CFU/mL or 4.29 × 107

CFU/ kg body weight/day) by gavage; 
– High dose of kefir group (Hkefir): standard diet

plus oral administration of kefir at the dose of 3.5
ml/animal/day (4.9 × 107 CFU/mL or 2.1 × 108
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CFU/ kg body weight/day) by gavage. This group
received a fivefold higher dose of kefir.

Body weight was measured weekly. At the end of
week 4, all of the animals were anesthetized with ethyl
ether according to the Guidelines for Ethical Conduct
in the Care and Use of Nonhuman Animals in Research
Ethical14. At the end of the experiment, the organs
(spleen, liver, and mesenteric lymph nodes) were
collected and weighed under aseptic conditions and
inserted into a sterile falcon tube for further analysis of
bacterial translocation. Blood was collected by cardiac
puncture for hematologic and biochemical analysis.
For histological evaluation, samples of the liver, small
intestine, cecum and colon were collected and fixed in
10% buffered formalin.

General health status

Throughout the experimental period, changes in
behavior and activity, treatment-related illness or
death, and differences in hair luster between the treat-
ments and control groups were monitored.

Internal organ indices

Liver, heart, kidney and spleen were collected and
weighted immediately after euthanasia. The organ
index values were derived from the ratio between
weights of the internal organs (mg) of each animal over
its final body weight (g).

Hematology and blood biochemistry

The blood was collected by cardiac puncture from
anesthetized animals. Blood samples were centrifuged
at 700 × g for 10 minutes to obtain serum and thereafter
were frozen at -20 °C. Total cholesterol and triacyl-
glycerol were determined using commercial diagnostic
test kits (Bioclin®, Diagnostics®, Belo Horizonte,
Brazil). The blood samples were collected and trans-
ferred to lead-free polyethylene tubes containing
EDTA. A cell counter was applied for hematocrit, by
the microhematocrit method using heparinized capi -
llary tubes; total leukocyte counts using a Neubauer

chamber and Giemsa staining blood smears for diffe -
rential cell counting by optical microscopy.

Bacterial translocation

Liver, spleen and mesenteric lymph nodes were
collected and weighted under strict aseptic conditions to
avoid any cross-contamination. The tissues were sepa-
rately plated in three media. Blood agar based medium
(Oxoid, Unipath Ltd., Basingstoke, Hampshire, UK) was
prepared according to the manufacturer’s instructions.
The plates were incubated at 37° C aerobically for 24 h to
evaluate the presence of bacteria and yeasts. Sabouraud
Maltose Agar (BioCen, Havana, Cuba), plates were incu-
bated at 30 °C aerobically for 48 h to assess the presence
of yeasts. The MRS agar (Himedia®, Mumbai, India)
plates were incubated at 37° C anaerobically for 48 h to
control the presence of bacterial colonies. 

Histological analysis

Immediately after euthanasia, liver, ileum, caecum
and proximal colon samples were excised and rinsed with
ice-cold physiological saline for histological eva luation.
Tissue samples of approximately 0.5 cm in length were
excised from the ileum (2 cm proximal to the caecum),
caecum (middle portion), and colon (2 cm distal to the
caecum), and fixed in 10% buffered formalin15. After
dehydration in an increasing gradient of ethanol, tissue
was embedded in paraffin and stained with routine histo-
logical hematoxylin and eosin for the histological
analysis. Ten images per animal (60 images for each
group) were captured and morphometric digital analysis
for determining villous height, villous width and crypt
depth in ileum tissue were performed according to the
procedure described by Rosa et al. (2010)16. Crypt depth,
mucosa thickness of the caecum and proximal colon
samples were measured as described by Kabeir et al.
(2008)17. The measurements were taken using the Image
Pro-Plus® software system, version 4.5 (Media Cyber-
netics). In liver, hepatic parenchyma was classified as
one of the following: hepatocyte cytoplasm or nucleus,
hepatic sinusoids, degenerative hepatocytes, central vein,
portal space, fatty deposition, and inflammatory infil-
trate, according to Predes et al. (2009)18 .
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Fig. 1.—Experimental design
of the study.

Time (weeks)

-1 0 1 2 3 4

Control

Kefir

HKefir

Adaptation time

Start of the Gavage

Euthanasia

18. EVALUATION_01. Interacción  25/06/14  10:30  Página 1354



Safety assessment of kefir 1355Nutr Hosp. 2014;29(6):1352-1359

Ethical aspects

This project was approved by the Commission of
Ethics in Animal Experimentation of the National Center
for Animal and Plant Health, Mayabeque, Cuba.

Statistical Analysis

Results are presented as mean values with their stan-
dard deviation (SD). Statistical significance of the
difference between groups was assessed by one-way
ANOVA followed by Tukey’s post hoc multiple
comparison test and chi-square analysis using
GraphPad Prism (GraphPad Software Inc., San Diego,
CA); for statistical analysis p < 0.05 was considered
statistically significant. 

Results

General health status and growth of the animals

During the experimental period, there was no notice-
able change in activity, behavior or hair luster in any of

the experimental groups. No diarrhea or other treat-
ment-related sickness or death was recorded. At the
end of the experimental period, all animals were alive
and healthy. The consumption of the different doses of
kefir by the animals did not affect weight gain of the
animals during the experimental period (fig. 2).

Table I shows the internal organ indices of the
different animals groups. The indices of the liver, heart,
kidney and spleen revealed no significant differences
in the ratio of organ weight⁄live weight between the
groups fed normal dose or high dose of kefir or the
control group at the different time points (p > 0.05).

Hematology / blood biochemistry

The effects of supplementation with different doses
of kefir for 4 weeks on hematological and biochemical
parameters were investigated in this study (table II).
After 4 weeks of treatment, kefir group showed a
reduction in total cholesterol plasma levels when
compared to control and HKefir groups (p = 0.017). In
this period, the levels of triacylglycerol, hematocrit,
total leukocytes, and leukocytes fractions remained
unchanged (p > 0.05). 

Fig. 2.—Effect of kefir con-
sumption on the weight chan-
ge during the experimental
period. There were no signi-
ficant differences in weekly
weight gain among control
group and the groups fed
with normal dose and high
dose kefir (p > 0.05; Tukey’s
post hoc ANOVA statistical
analysis).
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Tabla I
Effect on internal organ (liver, heart, kidney and spleen) indices of Wistar rats fed with normal dose and high dose of kefir

Organs Control Kefir HKefir p*

Liver 31.66 ± 7.36 29.84 ± 3.02 29.70 ± 3.02 0.560
Heart 3.44 ± 0.55 3.62 ± 0.44 3.62 ± 0.44 0.635
Kidney 7.32 ± 0.93 7.32 ± 0.68 7.32 ± 0.68 0.957
Spleen 2.43 ± 0.29 2.34 ± 0.29 2.31 ± 0.27 0.628

*There were no significant differences in the organ indices (means ± SD, n = 6) between the control group and the groups fed with normal dose and
high dose of kefir (p > 0.05; Tukey’s post hoc ANOVA statistical analysis).
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Bacterial translocation

The incidence of bacterial translocation in rats
which received orally different doses of kefir is assess-
ment in liver, spleen and mesenteric lymph nodes. For
this analysis, positive animal translocation was defined
as an animal that had at least one tissue sample
containing one or more viable bacterial cells. None of
the animals were positive for the translocation (p >
0.05, data not shown).

Histological measurements

Macroscopic evaluation revealed that the animals did
not show significant alterations in the liver, spleen, heart,
kidney, ileum, cecum, and colon. The morphological
analysis did not reveal any histopathological alterations
in the liver, as well as in lipid deposition among animals
from different treatment groups (data not shown).

Histological evaluations were performed with the
three parts of the intestine: ileum, cecum and colon. Four
weeks of kefir administration resulted in modulation of
the distal small intestine (fig. 3). During this period, the
kefir group showed greater villous height and villous
width when compared to the control and Hkefir groups (p
< 0.0001; figs. 3A and 3B). On the other hand, kefir
group showed lower crypt depth (p < 0.0001; fig. 3C).

The influence of kefir supplementation on the
cecum and colon of animals are shown in figure 4.
After 4 weeks, kefir group had the highest crypt depth
(p < 0.0001; fig. 4A). The animals treated with kefir
(kefir and Hkefir groups) had higher mucosal thickness
in cecum when compared to the control group (p <
0.0001; fig. 4B). In the initial portion of the colon, the
animals that consumed normal dose of kefir showed
lower crypt depth (p < 0.0001; fig. 4C) and colon
mucosal thickness (p = 0.0018; fig. 4D).

Discussion

Fermented products including functional foods, are
consumed by humans widely. They often represent an

important dietary component in different geographical
regions. Kefir is considered a functional food with
probiotic properties that provides health benefits to the
host. Indeed, the consumption of kefir has been
increasing worldwide. However, there is a dearth of
information on the safety of kefir consumption, espe-
cially the amount and length of consumption. Our
study is the first to assess the in vivo safety of kefir
supplementation in animal model. We conducted a
study to evaluate the effect of two different doses of
kefir in a subchronic toxicity assay. General health,
organ weight index, hematology and blood bioche -
mistry, and traditional histology were assessed.

After 4 weeks of consumption of different doses of
probiotic kefir, the animals did not show differences in
bodyweight or internal organ indices. The administration
of the normal dose or high dose of kefir did not adversely
affect the general health of the animals. In probiotic toxi-
city studies, behavioral, as well as activity, increasing
organs size, especially sple nomegaly and hepatomegaly,
are the first indicators of undesirable effects. Particularly,
the ratio of the spleen weight to body weight is considered
to be an indicator of spleen inflammation by enteropatho-
genic bacteria19. However, in our study, we did not detect
any toxicity signs related to kefir consumption 

The consumption of fermented dairy products
including kefir has been proposed as a strategy to reduce
levels of circulating cholesterol and to improve lipid
profile in humans and animals20. In this study, the
consumption of kefir at the normal dose was able to
reduce the total cholesterol levels. According to Hosono
et al.21, a high count of LAB in kefir ensures binding of
cholesterol by up to 33%, probably due to the direct
action of microbiota through their metabolic products on
total cholesterol. Such beneficial effects of kefir on
cholesterol metabolism may be due to the production of
short chain fatty acids22 and by the deconjugation of bile
acids12 by microorganisms. Similarly, significant reduc-
tions in cholesterol level in the plasma and liver were
observed in hypercholesterolemic rats treated with
Lactobacillus plantarum strains Lp09 and Lp4510 and
Lactobacillus acidophilus LA15, Lactobacillus plan-
tarum B23, and Lactobacillus kefiri D1723 isolated from

Tabla II
Hematology and blood biochemistry measurements of rats orally administrated with normal dose and high dose

of kefir for 4 weeks

Parameter Control Kefir HKefir p

Total cholesterol (mmol/L) 1.82 ± 0.07a 1.47 ± 0.14b 2.01 ± 0.20a 0.017
Triacylglycerol (mmol/L) 0.86 ± 0.09 0.93 ± 0.12 0.74 ± 0.06 0.437
Hematocrit (L/L) 37.00 ± 1.58 39.00 ± 4.18 36.50 ± 1.09 0.602
Total leukocytes (× 109/L) 10.18 ± 2.54 8.51 ± 2.44 8.23 ± 2.05 0.494
Neutrophils (× 109/L) 1.75 ± 0.44 1.87 ± 0.65 1.37 ± 0.35 0.639
Lymphocytes (× 109/L) 8.30 ± 2.07 6.47 ± 1.95 6.69 ± 1.32 0.368
Monocytes (× 109/L) 0.07 ± 0.03 0.02 ± 0.01 0.04 ± 0.02 0.524
Eosinophils  (× 109/L) 0.14 ± 0.07 0.13 ±  0.03 0.13 ±  0.05 0.971

Values are expressed as means ± SD, n = 6. a,bMean values within a row with unlike superscript letters were significantly different (p < 0.05;
Tukey’s post hoc ANOVA statistical analysis).
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kefir grains. Thus, there is strong evidence supporting the
functionality of kefir in the control of cholesterol level.

According to Kabeir and coworkers17, infectivity
and pathogenicity are two important components in

safety studies on probiotic bacteria and are expressed
as the degree of bacterial translocation. In our study,
supplementation of rodents with normal or high doses
of kefir did not cause bacterial translocation. Bacterial
translocation is defined as the passage of viable
bacteria from the gastrointestinal tract through the
mucosal epithelium to other tissues. It can occur in
cases of physical disruption of the mucosal barrier,
thus initiating the first step of infectivity, and in the
pathogenesis process of many opportunistic indige-
nous microbes. If physical disruption of the mucosal
barrier occurs, the liver is the first organ to be compro-
mised because of its direct connection through the
portal blood. The morphological analyses did not
reveal any histopathological alterations in the liver
tissue of the study animals.

Some beneficial mechanisms of kefir include
competition with pathogenic bacteria for the adhesion
sites and strengthening of the physical and immunolo -
gical barrier function of the intestine. In the present
study we performed the histological analyses on the
ileum, caecum, and colon. We found that the mucosa,
villous and the intestinal crypts were well defined and
healthy since the supplementation with different doses
of kefir did not result in damage to the intestinal
mucosa. Histological evaluation was carried out to
corroborate the activity of kefir on the preservation of
the structure of the intestinal mucosa in the ileum.
Here, the consumption of 0.7 mL/day kefir increased
villous weight and width. Our results indicate that a
strong hyperplasia process occurred in these groups.
This would guarantee the cell turnover rate in order to
compensate for the cell loss in the apical region of the
villous. In the literature some studies show that in the
small intestine, enterocytes generated from stem cells
in the crypt base differentiate into absorptive cells and
are finally lost from the tips of the villus, resulting in
the replacement of lining cells every 2-3 days16. On the
other hand, the high dose of kefir in our study did not
conferred damage to the intestinal mucosa.

Similarly, the normal dose of kefir resulted in better
results in the caecum since it increased crypt depth
after 4 weeks of consumption. On the other hand, in
kefir group we observed a decreased mucosal colon
crypt depth and thickness when compared with the
other treatments. Our histological analyses of the
intestinal mucosa of the animals corroborate the results
of the bacterial translocation. The probiotics could
prevent the attachment of pathogens and stimulate their
removal from the infected intestinal tract. The mecha-
nisms of these beneficial effects are related to the
exclusion of pathogenic bacteria by direct antagonism,
competition for nutrients, adhesion receptors, and
stimulation of host immunity24.

In the present study, the animals received 0.7 mL of
kefir as the normal dose and a dose 5 times higher (3.5
mL) which was considered a high dose. By extrapo-
lating to the human diet and considering an adult man
of approximately 70 kg bodyweight, 0.7 mL/day/
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Fig. 3.—Morphometric analysis of small intestine of the animal
groups studied. Ileum segments were collected and processed for
optical microscopy analysis at the end of the experiment. A) Villous
height; B) Villous width; C) Crypt depth; Values are the means ±
SD (n = 6). a,b,cDifferences among treatments were indicated by diffe-
rent letters and were considered statistically significant when p <
0.05; Tukey’s post hoc ANOVA statistical analysis.
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Fig. 4.—Morphometric analysis of large intestine of the animal groups studied. Caecum and proximal colon segments were collected and
processed for optical microscopy analysis at the end of the experiment. A) Crypt depth in the caecum; B) caecum mucosal thickness; C)
crypt depth in proximal colon; D) colon mucosal thickness. Values are means ± SD (n = 6). a,b,cDifferences among treatments were indica-
ted by different letters and were considered statistically significant when p < 0.05; Tukey’s post hoc ANOVA statistical analysis.
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animal of this probiotic represents a daily dose of 200
mL of kefir/human/day, a quantity that is easily incor-
porated into a diet. Likewise, the high-dose kefir for
human consumption represents a daily consumption of
1 000 mL of kefir, which is unlikely to be incorporated
into the human diet. 

Taken together, we conclude that kefir supplementa-
tion with normal dose and high dose for 4 weeks in
Wistar rats did not demonstrate harmful effects on the
animals, as determined by growth, hematology, and
blood chemistry in rats, as well as the potential patho-
genicity in tissues. These findings clearly demonstrate
that consumption of both the normal dose and high
dose of kefir are safe. The results emphasize that,
although no damages in the mucosa were seen at the
high-dose-consumption of kefir, the normal dose is
recommended due to the most pronounced beneficial
effects, as safety is concerned.
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HOME PARENTERAL NUTRITION IN SPAIN 2011
AND 2012; A REPORT OF THE HOME

AND AMBULATORY ARTIFICIAL NUTRITION
GROUP NADYA

Abstract

Objective: To report the data of the Home Parenteral
Nutrition (HPN) registry of the NADYA-SENPE working
group for the years 2011 and 2012. 

Methodology: We compiled the data from the on-line
registry introduced by reviewers of NADYA group respon-
sible for monitoring of NPD introduced by since January 1,
2011 to december 31, 2012. Included fields were: age, sex,
diagnosis and reason for HPN, access path, complications,
beginning and end dates, complementary oral or enteral
nutrition, activity level, autonomy degree, product and
fungible material supply, withdrawal reason and intestinal
transplant indication.

Results: Year 2010: 184 patients from 29 hospitals , repre-
senting a rate of 3.98 patients/million inhabitants/ year 2011,
with 186 episodes were recorded NPD . During 2012, 203
patients from 29 hospitals , representing a rate of 4.39
patients/million inhabitants/year 2012 , a total of 211
episodes were recorded NPD .

Conclusions: We observe an increase in registered
patients with respect to previous years.Neoplasia remains as
the main pathology since 2003. Although NADYA is consoli-
dated registry and has been indispensable source of informa-
tion relevant to the understanding of the progress of Home
Artificial Nutrition in our country, there is ample room for
improvement. Especially that refers to the registration of
pediatric patients and the registration of complications.

(Nutr Hosp. 2014;29:1360-1365)
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Key words: Home parenteral nutrition. Parenteral nutri-
tion. Registries.

Resumen

Objetivo: Comunicar los datos del registro de Nutrición
Parenteral Domiciliaria (NPD) del grupo de trabajo
NADYA-SENPE de los años 2011 y 2012.

Material y métodos: Recopilación de los datos del regis-
tro “on-line” introducidos por los colaboradores del gru-
po NADYA responsables del seguimiento de la NPD des-
de el 1 de enero de 2011 al 31 de diciembre de 2012
dividido por años naturales.

Resultados: Año 2010: Se registraron 184 pacientes,
procedentes de 29 hospitales, lo que representa una tasa
de 3,98 pacientes/millón habitantes/año 2011, con 186 epi-
sodios de NPD. Durante el año 2012 se registraron 203 pa-
cientes, procedentes de 29 hospitales, lo que representa
una tasa de 4,39 pacientes/millón habitantes/año 2012,
con un total de 211 episodios de NPD.

Conclusiones: Se observa un aumento progresivo de los
pacientes registrados respecto a años anteriores. El prin-
cipal grupo patológico sigue siendo oncológico ocupando
el primer lugar desde 2003. Aunque el registro NADYA es
un registro consolidado y ha sido y es fuente imprescindi-
ble de información relevante para el conocimiento de los
avances de la Nutrición Artificial Domiciliaria en nuestro
país, queda un amplio margen para la mejora. En espe-
cial lo que hace referencia al registro de pacientes pediá-
tricos y al registro de las complicaciones.
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Introducción

Las técnicas de tratamiento complejas realizadas en
el domicilio del paciente, como la nutrición parenteral
domiciliaria (NPD), son sin lugar a dudas, uno de los
grandes adelantos en las prácticas sanitarias de nuestro
país desde la última década del siglo XX. Esta modali-
dad terapéutica surge de la necesidad de preservar la
calidad de vida del paciente que de otra forma se vería
obligado a permanecer ingresado en el hospital. Esto
ha llevado a exportar fuera del ámbito hospitalario tra-
tamientos se pueden realizar en el domicilio con segu-
ridad, eficiencia y eficacia1. 

Desde el punto de vista de la gestión sanitaria, el he-
cho de administrar la nutrición parenteral en el domici-
lio en vez de hacerlo en el hospital, conlleva un ahorro
de casi el 75% de los costes relacionados con el proce-
so2.

Las primeras experiencias en España datan de
19853,4, pero a partir de 1992, con la creación del Grupo
de trabajo de Nutrición Artificial Domiciliaria Y Am-
bulatoria (NADYA) de la Sociedad Española de Nutri-
ción Parenteral y Enteral (SENPE) es cuando empieza
a registrarse los pacientes tratados con NPD, mostran-
do desde entonces una trayectoria ascendente tanto en
el número de pacientes como en el número de centros
participantes5,6. Desde entonces se publican periódica-
mente los datos del registro7,8. Se trata de un registro
voluntario, on-line, disponible a través de la página
web del grupo (www.nadya-senpe.com) 

En este artículo se describen los datos correspon-
dientes al registro de NPD de los años 2011 y 2012.

Material y métodos

Análisis retrospectivo de los datos recogidos por el
grupo NADYA-SENPE (www.nadya-senpe.com) en
el registro español de NP de los años 2011 y 2012, (ba-
se de datos consultada el 18 de abril de 2013). Los cri-
terios de consulta aplicados fueron; pacientes registra-
dos por todos los centros colaboradores españoles con
tratamiento nutricional parenteral en domicilio desde
el 1 de enero al 31 de diciembre de 2011 y desde el 1 de
enero al 31 de diciembre de 2012. Se analizaron los da-
tos por anualidad por considerarlo de mayor interés in-
formativo.

Para el análisis de los datos se consideró como po-
blación pediátrica “niños” hasta los 14 años incluidos,
considerándose adultos al resto de edades. Se utilizaron
técnicas descriptivas mediante el cálculo de las fre-
cuencias absolutas y relativas de las variables y en el
caso de las variables cuantitativas se utilizó la media y
desviación estándar. Para el cálculo de las prevalencias
se tomó como denominador la cifra poblacional anual
publicada por el Instituto Nacional de Estadística a 1 de
enero de cada año. El control de la calidad de la infor-
mación se efectuó a través de tablas de doble entrada y
los errores encontrados se corrigieron mediante la con-

sulta con la fuente de datos original. Para el análisis de
los datos se empleó el paquete estadístico SPSS® ver-
sión 21.0. 

Resultados

Durante el año 2011 se han comunicado 184 pacien-
tes, procedentes de 29 hospitales, lo que representa una
tasa de 3,98 pacientes/millón habitantes/año 2011, con
186 episodios de NPD ya que dos pacientes registraron
2 episodios. Se registraron 103 (56,0%) mujeres y 8
(4,3%) niños. La edad media al inicio del episodio fue
de 52,3±16,2 años en los adultos y de 29,4 ± 47,3 me-
ses en los niños. 

El diagnóstico más frecuente en los niños fueron las
alteraciones gastrointestinales congénitas en 5 casos
(62,5%); mientras que en los adultos fue el cáncer en
tratamiento paliativo 39 (22,5%). La principal indica-
ción estuvo motivada por el síndrome de intestino corto
65 (35,3%) (fig.1). 

Los pacientes recibieron NP Total en 79 (42,9%)
ocasiones y NP complementaria en 105 (57,1%). La
duración media de la NPD durante este año 2011 fue de
226,56 ± 143,93 días, la duración total de los episodios
finalizados en ese año (n = 94) fue de 579,2 ± 1074,3
días.

La vía de acceso fue recogida en 153 ocasiones,
siendo 96 (62,7%) catéteres tunelizados, 38 (24,8%)
reservorios, 10 (6,5%) PICC y otras vías en 9 (5,9%). 

El suministro de producto y fungible procedía fun-
damentalmente del hospital.

Las complicaciones registradas en estos pacientes
desde que iniciaron la NP han sido; 66 complicaciones
metabólicas, 46 complicaciones no sépticas relaciona-
das con el catéter y 185 sépticas. Finalizaron 94 episo-
dios de NPD, la principal causa 42 (44,7%) fue el falle-
cimiento (fig. 2). Los niveles de actividad y autonomía
de los pacientes se muestran en la figura 3. Los pacien-
tes candidatos para trasplante intestinal fueron 39
(24,68%). 

Durante 2012 Se han comunicado 203 pacientes,
procedentes de 29 hospitales, lo que representa una ta-
sa de 4,39 pacientes/millón habitantes/año 2012, con
un total de 211 episodios de NPD ya que cinco pacien-
tes registraron 2 episodios y uno 3. Fueron mujeres 114
(56,2%) y 8 (3,9%) fueron niños. Al inicio del episodio
la edad media de los adultos fue 49,96 ± 15,2 años y en
los niños de 29,1 ± 47,4 meses. 

El diagnóstico más frecuente en 49 (25,1%) adultos
fue cáncer en tratamiento paliativo, seguido del un gru-
po de miscelánea en 33 (16,9%). En los niños, las alte-
raciones gastrointestinales congénitas en 4 niños
(50,0%) ocuparon el primer lugar. 

La indicación de la NP estuvo motivada por el sín-
drome de intestino corto en 65 (32,1%) seguido del sín-
drome de malabsorción 64 (31,5%), siendo en los niños
la malabsorción la causa más frecuente de indicación 4
(50%).
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El tipo de nutrición fue NP Total en 102 (50,2%)
ocasiones. Los pacientes recibieron durante este año
245,7 ± 136,8 días de NP. La duración media de la
NPD en los episodios finalizados durante 2012 fue de
484,0 ± 1054,5 días/paciente.

La vía de acceso fue recogida en 169 ocasiones, sien-
do el catéter tunelizado usado en 89 (43,8%) ocasiones,
el reservorio en 58 (28,6%), y el PICC en 22 (10,8%). 

Sólo el 40% de los pacientes realizaban una activi-
dad normal. Las complicaciones registradas en estos

Fig. 1.—Diagnósticos e indicaciones de los pacientes con nutrición parenteral. Años 2011-2012.
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Fig. 2.—Causas de finaliza-
ción de la nutrición parente-
ral. Años 2011-2012.
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pacientes desde que iniciaron la Nutrición Parenteral
han sido 63 complicaciones metabólicas, 42 complica-
ciones no sépticas relacionadas con el catéter y 173
sépticas. 

Finalizaron 89 episodios de NPD a lo largo del año
2012 (44,5%), continuando con NPD a 31 de diciembre
120 pacientes. La principal causa de finalización fue el
fallecimiento en 46 (51,7%) de los episodios. El pa-
ciente era candidato para trasplante intestinal en 29
(14,8%) ocasiones, tan solo uno de los niños no se re-
gistró como candidato.

Discusión

El grupo NADYA-SENPE publica desde su consti-
tución en 1992 un reporte anual de los pacientes que re-
ciben soporte nutricional a domicilio. Es el principal
registro en español y uno de los principales en todo el
mundo, tanto por la constancia de sus informes como
por la fidelidad de sus datos, constituyendo estos he-
chos sus principales fortalezas 9.

Algunos aspectos del registro merecen una conside-
ración, sobre todo cuando se compara con el de años
anteriores o con otros registros de referencia, como el
registro BAN de la Sociedad Británica de Nutrición Pa-
renteral y Enteral (BAPEN)10. 

Continúa creciendo el número de pacientes adultos
incluidos en el registro, aun manteniéndose en los últi-
mos años el número de centros, lo que probablemente
indica que nos encontramos con una técnica bien esta-
blecida, con un número de centros estable en los últi-
mos años, pero con número creciente de indicaciones.
Llama la atención el número elevado de centros (29) si

se compara con los 25 del último informe de BAPEN
(para 624 episodios en 2010), lo que implica que el nú-
mero medio de pacientes atendidos en cada centro es
inferior a 10 pacientes/año. Aunque no se dispone de
datos sobre cuál es el número mínimo óptimo de pa-
cientes por centro, está demostrado que la tasa de com-
plicaciones relacionada con la técnica es menor cuanto
mayor sea la experiencia del equipo11,12. No ocurre lo
mismo con los pacientes pediátricos, cuya cifra total y
número de centros se mantiene estable. Es muy proba-
ble que la cifra de pacientes pediátricos registrados sea
muy inferior a la real debido, al menos en parte, al bajo
número de centros pediátricos incorporados al registro
y la poca relación entre las unidades prescriptoras de
pacientes adultos y las pediátricas. Esta dificultad pare-
ce estar presente en otros registros (en los últimos datos
de BANS-BAPEN, el número de pacientes pediátricos
está alrededor del 4% del total de pacientes). De forma
notable, sin embargo, algo más de la mitad de trasplan-
tes intestinales realizados en el mundo corresponden a
pacientes pediátricos (Intestine Transplant Registry
Report, 2011)13. Las cifras de prevalencia (4,39 pacien-
tes/millón habitantes/año 2012) están lejos aún de las
10,02 por millón del Reino Unido14. Igual ocurre con
los niños: 2,7 casos por millón de habitantes en 2010 en
Escocia15. 

La edad media de los pacientes está en un poco por
encima de los cincuenta años, en el mismo rango de los
datos obtenidos años anteriores. En los niños la edad
media está un poco por encima de los dos años, aunque
las etiología más frecuentes (malformaciones congéni-
tas del aparato digestivo y síndrome de malabsorción)
tienen generalmente una edad de presentación inferior,
lo que nos hace considerar que el pequeño tamaño

Nutrición parenteral domiciliaria
en España 2011 y 2012

1363Nutr Hosp. 2014;29(6):1360-1365

Fig. 3.—Situación funcional de los pacientes con nutrición parenteral. Años 2011-2012.
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muestral de esta subpoblación condiciona ese resultado
o si los pacientes pediátricos permanecen ingresados
largo tiempo antes de ser enviados a su domicilio.

El síndrome de intestino corto supone la principal in-
dicación en alrededor de un tercio de los pacientes, por-
centaje similar al de años anteriores e inferior a la de
otros registros internacionales o series amplias. Esta di-
ferencia puede explicarse, en gran medida, por el diag-
nóstico de la enfermedad de base. Mientras en España el
principal diagnóstico es el adulto es el cáncer en trata-
miento paliativo, esta indicación es excepcional en otros
países europeos. La indicación en pacientes con cáncer
es sobre todo la obstrucción intestinal, seguida del sín-
drome de malabsorción y menos frecuentemente el sín-
drome de intestino corto. Por el contrario, en los países
con una indicación mayor por síndrome de intestino cor-
to, los diagnósticos principales son enfermedad de
Crohn, isquemia intestinal y pseudo-obstrucción intesti-
nal 16. Sólo Italia tiene una frecuencia de empleo de NPD
en pacientes con cáncer similar a la de España y funda-
mentada en los mismos criterios (evitar la muerte por ca-
quexia, mantener y mejorar su rendimiento basal –medi-
do, por ejemplo, por el índice de Karnofsky–)17.

Los catéteres venosos centrales de inserción perifé-
rica (PICC) parecen usarse de forma excepcional, al
constituir alrededor de un 5% en el año 2011 y el doble
en 2012. Probablemente su empleo en pacientes que re-
quirieron NPD por periodos cortos explicaría estos
resultados, en especial pacientes oncológicos con trata-
miento paliativo. El paciente oncológico en tratamien-
to paliativo requiere una consideración especial, pues
exige la implicación de varios equipos en sus cuidados
y tener claro un plan de actuación a la vista del previsi-
ble deterioro clínico con el tiempo. La improvisación
es mala consejera como bien refleja un reciente artículo
sobre la experiencia de las enfermeras suecas de aten-
ción domiciliaria en el cuidado de estos pacientes18.
Probablemente el tipo de paciente más prevalente ex-
plique por qué sólo alrededor de un 40% de los pacien-
tes con NPD son completamente autónomos (60% en la
experiencia de BANS-BAPEN10).

Mientras que el material fungible y el soporte es fa-
cilitado preferentemente desde el hospital, cada vez es
más frecuente recibir las bolsas de NP de una compañía
farmacéutica, bien mediante un sistema de catering,
bien mediante el uso de bolsas tricamerales listas para
usar, de la que hay alguna experiencia en España19. 

No es sencillo obtener datos de la prevalencia de
complicaciones en un registro como el de NADYA,
pues es posible que no se registren todas las que ocu-
rren en pacientes incluidos en el registro. En todo caso
la frecuencia observada puede explicarse, en parte, por
el tipo de pacientes que reciben NPD. Algunas series
muestran mayor incidencia de bacteriemia asociada a
catéter en el paciente oncológico20,21.

La tasa de complicaciones es uno de los marcadores
de calidad de los programas de NPD, tanto en la valora-
ción que realizan los profesionales como en la de los
propios pacientes22. 

Como hemos señalado anteriormente que el grupo
principal de pacientes con NPD sean pacientes onco-
lógicos probablemente explica que al finalizar el año,
sólo el 55% de los pacientes continúen con NPD y que
la causa más frecuente de retirada sea el fallecimiento.
Indudablemente la consideración del manejo del fra-
caso intestinal es muy diferente en aquellos enfermos
con procesos benignos (isquemia mesenterérica,
Crohn, etc.) que en los pacientes oncológicos. En el
primer grupo, aunque otras alternativas terapéuticas se
han abierto camino (teduglutide, trasplante intestinal),
la NPD continúa siendo la piedra angular del trata-
miento23. 

Aunque el registro NADYA es un registro consoli-
dado y ha sido y es fuente imprescindible de informa-
ción relevante para el conocimiento de los avances de
la Nutrición Artificial Domiciliaria en nuestro país,
queda un amplio margen para la mejora. En especial lo
que hace referencia al registro de pacientes pediátricos
y al registro de las complicaciones. Y para los grupos
clínicos la necesaria reflexión sobre la calidad de los
programas y la necesidad de implementación.
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BETAÍNA; UN AGENTE POTENCIAL PARA EL
TRATAMIENTO DE LA HEPATOPATÍA ASOCIADA

CON EL SÍNDROME DEL INTESTINO CORTO

Resumen

Introducción: La hepatopatía asociada con el síndrome
del intestino corto (SIC) es una enfermedad multifacto-
rial asociada con un mal pronóstico. Además de trasplan-
te intestinal, ningún otro tratamiento ha demostrado ser
eficaz. El actual estudio evaluó la eficacia de la betaína
para el tratamiento de la hepatopatía asociada a la SIC.

Métodos: Fue realizado un estudio prospectivo, unicén-
trico, no controlado con placeb. Después de la evaluación
inicial, 10 g de betaína anhidra fue administrado a pa-
cientes con SIC en dos dosis divididas durante tres meses.
La esteatosis hepática se evaluó a través de resonancia
magnética nuclear (RMN), la respuesta inflamatoria por
la interleucina-6 (IL-6), factor de necrosis tumoral-α
(TNF-α) y la ferritina, además de la lesión hepática por
medio de enzimas hepáticas y de la bilirrubina. Además,
el efecto de la betaína sobre la homocisteína fue evaluada
así como su seguridad y tolerabilidad en este grupo de pa-
cientes.

Resultados: Después de la administración de la betaína
por tres meses, los pacientes mostraron disminución de la
porcentaje de grasa hepática (p = 0,03) demosntrado por
examen de RMN trifásico. No hubo una reducción signifi-
cativa de los niveles séricos de proteínas inflamatorias y
marcadores de lesión hepática. La homocisteína también
no presentó disminución significativa. Los efectos secun-
darios más frecuentes fueron diarrea y náuseas, presenta-
do en 62% de los participantes, sin embargo, estos sínto-
mas fueron transitorios y no lo suficientemente graves
como para justificar la interrupción del tratamiento. Pa-
cientes dependientes de nutrición parenteral no presenta-
ron diferentes grados de lesión hepática en comparación
con los pacientes que no necesitan el uso prolongado de la
misma.

Conclusiones: La betaína demostró ser un agente po-
tencial para el tratamiento de la hepatopatía asociada a la
SIC, que se evidenció mediante RMN, a pesar de los mar-
cadores de lesión hepática no presentaron disminución
significativa.

(Nutr Hosp. 2014;29:1366-1371)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7378

Palabras clave: Síndrome del intestino corto. Esteatosis
hepática. Betaína. Resonancia magnética. Homocisteína.

Abstract

Background: The hepatopathy associated with short
bowel syndrome (SBS) is a multifactorial disease asso-
ciated with poor prognosis. Besides intestinal transplan-
tation, no other treatment has been shown effective. The
current study evaluated the efficacy of betaine for the
treatment of hepatopathy associated with SBS.

Methods: A prospective, unicentric, non-placebo
controlled trial was carried out. After initial evaluation,
10g of betaine anhydrous was administrated to SBS
patients in two divided doses for three months. The
hepatic steatosis was assessed through nuclear magnetic
resonance (NMR), the inflammatory response by inter-
leukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor-α (TNF-α) and
ferritin, besides the hepatic lesion through hepatic
enzymes and bilirubin. Furthermore, the effect of betaine
on homocysteine was evaluated as well as its safety and
tolerability in this group of patients. 

Results: After three months supplementation, patients
showed decreased percentage of hepatic fat (p = 0.03)
through triphasic NMR examination. There was no signi-
ficant reduction of serum levels for inflammatory
proteins and hepatic lesion markers. Homocysteinemia
also did not present significant decrease. The most preva-
lent side effects were diarrhea and nausea, reported in
62% of the participants; however, these symptoms were
transient and not severe enough to justify the treatment
interruption. Parenteral nutrition-dependent patients
did not present different hepatic lesion degree compared
to patients who do not need the prolonged use of it.

Conclusions: Betaine was shown to be a potential agent
for the treatment of hepatopathy associated with SBS,
which was evidenced by NMR, although the markers for
hepatic lesion have not presented significant decrease.

(Nutr Hosp. 2014;29:1366-1371)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7378
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Introduction

Short Bowel Syndrome (SBS) is a malabsorption con-
dition caused by the reduction of the functional intestinal
mass, which is essential for the digestion and absorption
of nutrients required for the maintenance of nutritional
and hydro-electrolytic status. This disorder is characteri-
zed by weight loss, malnutrition, intestinal malabsorp-
tion, steatorrhea and acid diarrhea caused by intestinal
surface loss and decreased intestinal transit time1.

SBS has high mortality and morbidity with severe
consequences on the patients’ quality of life. Survival
rate can reach 65% in 6 years in those patients with bo-
wel remnant longer than 50 cm in length. The introduc-
tion of prolonged parenteral nutrition in SBS patients,
in the decade of 60s, propitiated an increased survival;
however, it also contributed to the development of
complications such as septicemia, hyperglycemia,
thrombosis and hepatic disease2. The main cause of
death in this group of patients is the sepsis related to
central catheter infection and hepatic failure3,4.

SBS and prolonged parenteral nutrition lead to hepa-
tic and biliary changes. The most common alteration in
adult patients is the hepatic steatosis, which afflicts
about 40-50% of the SBS patients, while in pediatrics
patients it is the cholestasis (40-60%)5. Other eviden-
ced hepatic alterations are steatohepatitis, fibrosis and
cirrhosis, and other possible biliary changes besides the
cholestasis are biliary sludge, cholelithiasis and acalcu-
lous cholecystitis6.

Liver disease worsens the prognosis for SBS pa-
tients. In a cohort study evaluating 218 pediatric SBS
patients from 1989 to 2006, 26% showed hepatopathy,
of which 32% passed away7. In a retrospective study
that evaluated 42 patients treated with home total pa-
renteral nutrition (TPN) between 1974 and 1997,
14.3% developed end-stage liver disease and died 10.8
± 7.1 months after initial bilirubin elevation8. In a
French cohort study, out of 65% patients that presented
hepatopathy associated with SBS, 8.6% developed
cirrhosis and 22% died directly because of the liver di-
sease SBS related9.

Several treatments are proposed for hepatopathy
associated with SBS such as the use of metronidazole
and gentamycin10,11, glutamine12, ursodeoxycholic
acid13,14, cholecystokinin15,16 and omega-317,18.

In spite of the diverse options for treatment, the gold
standard therapeutic remains the intestinal transplant.
In 1995, the world 1-year survival for small bowel
transplant was 69% and for combined small bowel and
liver transplant 66%19. While the 5-year survival rate
for isolated small bowel transplant was 50% and for
combined small bowel and liver transplant 40%20. 

The diagnosis of hepatic steatosis is one of the com-
plicating factors for accurate estimative of this disease
prevalence since it requires liver biopsy, which is an in-
vasive procedure with potential of complications. The-
refore, new diagnostic tools are needed for detection of
steatosis. In a study that assessed hepatic steatosis in pa-

tients undergoing liver resection, different imaging
methods were compared to liver biopsy results. Nuclear
magnetic resonance spectroscopy (NMRS) showed hig-
her sensibility (91%) than nuclear magnetic resonance
(NMR) (90%), computed tomography (74%) and ultra-
sonography (65%). NMR presented the best specificity
(91%), followed by NMRS (87%), ultrasonogra p-
hy (77%) and computed tomography (70%). The positi-
ve predictive values for NMR and NMRS were 90%
and 80%, respectively. While the negative predictive
values for NMR and NMRS were both 91%21.

Betaine is a methylated aminoacid derived from gly-
cine, which formula is (CH

3
)

3
N+CH

2
COO-, also known

as trimethylglycine, it represents an essential bioche-
mical compound in methionine/homocysteine cycle.
Betaine acts as a methyl group (CH

3
) donor, helps to

maintain the cell osmolarity and protects against pro-
tein denaturation. Human studies show that betaine is
rapidly absorbed in the small bowel, particularly in the
duodenum and distributed, with a plasma concentra-
tion peak after 1-2 hours uptake22. 

In a pilot study, ten volunteers with non-alcoholic
steatohepatitis were given 20g of betaine, two divided
doses daily for 1-year, and showed an improvement in
serum hepatic enzymes levels and liver fibrosis stage
assessed by biopsy23. However, in a posterior randomi-
zed, prospective and placebo-controlled trial evalua-
ting 55 patients, there was no improvement in the pa -
ttern of hepatic steatosis assessed through biopsy, as
well as serum values for insulin, glucose, inflammatory
proteins and hepatic enzymes24.

In another prospective, randomized, double-blind
and placebo-controlled trial, 191 patients received ei -
ther betaine or placebo for 8 weeks. The treatment re-
duced by 25% hepatic steatosis (p < 0.01) and by 6%
hepatomegaly (p < 0.05) when compared to the place-
bo group25.

Subjects and methods

This study was approved by the Research Ethics
Committee in Ribeirão Preto Clinics Hospital, Faculty
of Medicine-University of São Paulo (HCFMRP/
USP), SP, Brazil, (Process no 9416/2010). Before be-
ginning data collection, all volunteers were informed
about the purpose of the study, procedures they would
be submitted to and potential risks. Informed consent
form was presented to all participants, and the research
protocol was started only after elucidation of possible
questions and volunteers’ signature.

All the SBS patients followed by the Service of Nu-
trology at the HCFMRP/USP, who did not fit the ex-
clusion criteria listed below, were invited to participate
of this study:

• Age below 18-years;
• Oral intake inability;
• Alcohol use of > 20 g/day;
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• Presence of metallic prosthesis;
• Presence of Hepatitis B or C.

A prospective, intervention, unicentric, non-placebo
controlled trial was carried out in SBS patients follo-
wed by the Service of Nutrology at the HCFMRP/USP.

At the beginning of the study, information was co -
llected, such as age, gender, weight, height, time of
diagnosis for SBS, intestinal remnant length, TPN de-
pendence and frequency of hospitalization to receive
parenteral nutrition therapy. 

First blood sample was taken after 12 hours fasting,
the day before the start of supplementation with betaine
in order to analyze aspartate transaminase (AST), ala-
nine transaminase (ALT), alkaline phosphatase, γ-glu-
tamyl transpeptidase (γ-GT), total bilirubin and frac-
tions, total proteins, albumin, lipid panel, tumor
necrosis factor, interleukin-6, methionine, vitamin B

12
,

iron, Unbound iron binding capacity (UIBC), ferritin
and homocysteine. Second blood sample was taken
180 days after the start of betaine supplementation and
the same parameters measured before were evaluated.

The measurements for hepatic enzymes, lipid panel,
total bilirubin and fractions, albumin, INR, vitamin B

12
,

iron, UIBC, ferritin and homocysteine were performed
through automated ultraviolet kinetic enzymatic met-
hod by using Wienner equipment.

Serum TNF-  and IL-6 levels were measured by
using IMMULITE kit (Siemens®), a chemolumines-
cent method involving antigen-antibody reaction in so-
lid phase.

Determination of methionine levels in plasma was
performed through high-performance liquid chromato-
graphy-HPLC Shimadzu® LC10AD (Shimadzu, To-
kyo, Japan), using fluorescence detector Shimadzu
RF535. Concentrations were obtained according to
aminoacids standard curve.

For hepatic parenchyma evaluation, high-field 3.0
Tesla (Vision, Siemens, Malvern, PA) magnetic reso-
nance scans were performed with a phase-array coil for
the abdomen. The examination protocol included the
following sequences: T1-weighted sequence, in-phase,
with breath-hold, spoiled gradient echo (SGE) (TR =
140-175 msec, TE = 4.2 msec, flip angle = 80°, slice
thickness = 8 mm, gap = 20%, 21 slices in 20 seconds
breath-hold), T-weighted sequence, out-phase with
breath-hold, SGE (TR = 140-175 msec, TE = 2.1 msec,
flip angle = 80°) and T2-weighted echo train spin echo
sequence (TR = 4000 msec, TE = 90 msec) or half-Fou-
rier acquisition single-shot turbo spin echo (HASTE)
(TR = infinite, TE = 90 mseg). SGE images were sub-
sequently acquired immediately after bolus injection of
0.1 mmol/kg gadolinium chelate in 45 seconds - known
as arterial phase, 90 seconds (with fat suppression) -
called the portal phase, and 5-10 minutes-called de-
layed phase.

For the interpretation of images all examinations
were prospectively read by two radiologists indepen-
dently for reliability analysis. The examiners evaluated

the tests regarding: 1) presence and pattern of fibrosis,
2) presence and pattern of fatty infiltration, 3) reinfor-
cement pattern of hepatic parenchyma, and, 4) other
morphological aspects.

The objective measurement of hepatic fatty infiltra-
tion was obtained by calculating the hepatic fat frac-
tion26. A pair of images in- and out-phase obtained in
the portal vein section was used for signal intensity (SI)
measurement; four measurements were taken per slice.
Region of interest (ROI) size was > 1 cm2, and adjusted
by each hepatic segment, avoiding vessels or artifacts
image contamination. The mean SI values of all ROIs
were determined at the same locations for in-phase and
out-phase MR images. Mean hepatic fat fraction was
calculated by using the following equation:

Hepatic Fat Fraction = (SI
in-phase

– SI
out-phase

)/ 2SI
in-phase

.

After performing the initial protocol examination,
the supplementation with 10g/day betaine anhydrous
(Betafin® BF 20) was started, in two divided doses,
which were diluted in citric fruits juice in order to le -
ssen the bitter taste of betaine.

By the end of three months, the same protocol eva-
luation was repeated and new symptoms related to po -
ssible side effects were analyzed.

Data were processed with the softwares STATISTI-
CA 6.0, INSTAT (GraphPad Software V2.01-Copy-
right 1990-1993) and Kyplot version 2.0. Differences
between variables were considered significant when p
< 0.05.

The individual response to supplementation was cal-
culated through cross multiplication considering the
basal value as 100%, and then the subjects separated
into two groups: below and above the basal. Groups
were compared by Mann-Whitney test. When all parti-
cipants response was homogeneous, comparison of nu-
merical variables in both stages of the study (basal and
after supplementation with betaine) was performed by
using the paired t test.

Results

Fifteen SBS patients followed by the Service of Nu-
trology of HCFMRP/USP were invited to participate in
the study. Five out of those declined, and two were ex-
cluded one by having entered the intestinal transplant
protocol and the other for having undergone intestinal
transit reconstruction. A total of 8 patients participated
in the study, 3 women (37.5%) and mean age of 58.6
years. The average time of SBS patients was 75.1
months and the average of bowel remnant length was
59.4 cm, 62.5% had no ileocecal valve. Three partici-
pants (37.5%) were TPN-dependent.

The results are summarized in table I. Regarding the
hepatic lesion examination, decreased levels were found
for total bilirubin (62.5% of patients), direct bilirubin
(75% patients), AST (50% of patients), ALT (75% of
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patients), alkaline phosphatase (62.5% of patients) and
γ-GT (87.5% of patients). After considering only indivi-
duals who had values   above the reference at the begin-
ning of the study, total bilirubin, direct bilirubin, AST,
ALT, alkaline phosphatase and γ-GT, had respectively,
reduction to normal values, 50% (1/2), 100% (1/1) 100%
(1/1), 100% (1/1) 62.5% (5/8) 0% (0/2). Only the total
bilirubin showed significant difference.

Comparison between the phases of NMR and spec-
trophotometry were discarded due to interference from
reading the software by hepatic iron impregnation in
62.5% of patients. Triphasic evaluation of NMR sho-
wed that 62.5% of participants presented reduced per-
centage of hepatic fat, with significant difference (p =
0.0368) before and after the supplementation with be-
taine, although no significant difference have been
found for serum concentration of the hepatic enzy-
mes –AST, ALT, γ-GT and alkaline phosphatase.

All patients had decreased levels of ferritin, and
compared the two points of investigation there is a sig-
nificant p (p = 0.0106) by paired t test. The supplemen-
tation with betaine decreased the ferritinemia to normal
levels in 50% of participants, who had high levels befo-
re the treatment.

There was a 24 µmol/L mean increase in methionine
values and 2.5 µmol/L decrease in homocysteine le-
vels, although no significant difference has been found.

A mean decline of 25.7% in TNF-α and 51.1% of
IL-6 levels was observed, however, with no statistic
difference.

With respect to the side effects, diarrhea was obser-
ved in 62.5% of the cases and nausea in 37.5%. In ge-
neral, the side effects were transient and lasted about
four days. Only two patients presented persistent
symptoms for more than a week, but those were not se-
vere enough to impede the intervention continuation.

Discussion

Five out of eight participants showed decreased he-
patic fat percentage, which was evaluated by using the

triphasic method of NMR. Between the three partici-
pants who worsened, two presented no serum methio-
nine increase, which was expected since betaine is me -
thyl group donor for the formation of methionine. The
fact that these individuals do not show increased serum
methionine suggests they did not use the supplementa-
tion properly or show any metabolism abnormality of
betaine which prevented its action on hepatic fat. Other
studies have also used the elevation of serum methioni-
ne as an indirect marker of betaine supplementation27.

Only one patient showed hepatic enzymes levels
changed, although six of them present more than 10%
of fat in hepatic parenchyma. It confirms the low sensi-
bility of serum hepatic enzymes for the screening of he-
patopathy associated with SBS28, and corroborates the
difficult to diagnose this pathology since the onset of
symptoms and elevation of liver injury enzymes occur
in advanced stages of the disease. Thus, more sensitive
screening methods are needed.

As expected, there was a significant triglyceridemia
raise after betaine supplementation because of the in-
creased hepatic excretion of triglycerides29, which re-
presents one possible explanation for its beneficial
effect on steatosis. Nevertheless, not all studies have
observed such behavior of triglycerides24.

Despite the non-significant p-value, reduced homo-
cysteine levels were found in 87.5% of volunteers, as
expected since betaine donates a methyl group to ho-
mocysteine for the methionine synthesis, which has al-
so been observed in other trials24. The lack of statistical
significance can be explained by the small sample size
and future confirmation may be required. In case de-
creased levels of homocysteine associated with betaine
are confirmed, it can be important for patients with
SBS because of thrombophilia, in which hyperhomo-
cysteinemia may be involved.

Besides the significant ferritin decrease, a decline of
87.5% and 62.5% was noticed in IL-6 and TNF-α le-
vel, respectively, however, there was no statistical sig-
nificance. Reduced IL-6 levels, but not TNF-α, have
also been shown after supplementation with 20 g betai-
ne during 12 months24. The lessening of inflammation

Table I
Results before and after supplementarion with betaine

Parameter Before After p Cases with reduction

Total Bilirubin 0.85 0.64 0.0368 62.5%

Direct Bilirubin 0.35 0.25 0.0667 75%

AST/ ALT 22.37/ 26.37 18.12/ 18.5 0.1336/ 0.0667 50%/ 75%

Alkaline Phosphatase 269.87 208.75 0.3827 62.5%

γ-GT 77.75 31.5 0.0667 87.5%

Ferritin 350.5 184.08 0.0106 100%

IL-6 9.24 4.54 0.0651 87.5%

TNF-α 13.15 9.77 0.0667 75%

Hepatic steatosis assessed by NMR 14.1 13.0 0.0368 62.5%  
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can be explained by the reduced fat percentage in hepa-
tic parenchyma, which assuages the chronic inflamma-
tory process or could represent one reason by which be-
taine can contribute to decrease the hepatic fatty
accumulation, since chronic inflammatory processes
can be involved in steatosis development. The reduced
chronic inflammatory process in this group of patients
may contribute to prevent cachexia since IL-6 is invol-
ved in its pathogenesis30.

Ferritinemia decrease can also mean improvement of
the hemochromatosis profile; however it cannot be as-
certained by NMR, and requires confirmation by biopsy.

Interestingly, it was not possible to evaluate the he-
patic steatosis degree by the NMR biphasic method due
to the interference caused by the iron accumulation in
hepatic parenchyma. It may suggest the limited use of
this method in cases of hepatic steatosis associated
with hemochromatosis, but that can be compensated by
the triphasic evaluation. There are no studies that show
the hemochromatosis as a variant of liver disease asso-
ciated with SBS. Although the participants present le-
sions suggestive of hemochromatosis, liver biopsy
would be needed to confirm them.

There was no difference in mean percentage of hepa-
tic fat found in the TPN-dependent (13.7%, SD: 8.5)
and non-dependent (13.8%, SD: 4.4) participants, alt-
hough it was expected that TPN-dependent patients
had higher percentage of liver injury by being exposed
to more aggressive factors and having smaller bowel
remnant length (36.7 cm for TPN-dependent and 73 cm
for non-dependent participants). One possible explana-
tion is the frequency of TPN administration to patients,
which confers lower exposure to the toxic factors of
TPN and may contribute to the hepatic steatosis gene-
sis.

Diarrhea and nausea represent the main side effects
responsible for the interruption of betaine use, since
SBS patients already experience these symptoms and
their serious complicating effects such as dehydration,
electrolyte disturbances, and malnutrition. Even so, on-
ly two participants showed symptoms persistence for
more than 14 days, and at no time it was necessary to
interrupt treatment because of their side effects. Other
side effects reported in other studies, such as vomiting
and body odor, were not observed in this casuistic.

Few highlights must be mentioned. The small sam-
ple size restricts the results; however, because it is a ra-
re disease, most of the studies with SBS patients pre-
sent this limitation. Non-placebo controlled trials can
restrict the interpretation of the results, but the popula-
tion size did not allow the possibility of conducting a
placebo-controlled study. The method used to assess
hepatic steatosis is not the gold standard, but previous
studies21 showed a good correlation with evaluation by
biopsy. 

This study evaluated for the first time the effective-
ness of betaine in the treatment of hepatopathy associa-
ted with SBS, and showed it may be an option for adju-
vant treatment of this disease. Betaine decreased the

percentage of hepatic fat and serum levels of ferritin,
and can be a choice to attenuate the chronic inflamma-
tory status, factor that contributes to the cachexia in
these patients. Contrary to the expected, no significant
reduction in homocysteinemia was found. Also, unex-
pectedly, no differences were found in the hepatic le-
sion degree between patients dependent or not on pa-
renteral nutrition.
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PRACTICE OF COMPOUNDING PARENTERAL
NUTRITION IN PORTUGAL; COMPARISON WITH

THE SPANISH GUIDELINES

Abstract

Objective: To evaluate the practices of neonatal paren-
teral nutrition (PN) compounding in Portugal and the
agreement to the recommendations from the Spanish
Consensus on Compounding of Parenteral Nutrition
Mixtures 2008.

Methods: Survey based on an electronic questionnaire
on PN preparation emailed, between July and October
2009, to the pharmacists or nurses responsible for prepa-
ring neonatal PN in the 50 public and private Portuguese
hospitals with neonatal special care units. 

Results: From the 30 hospitals where neonatal PN was
prepared, 22 (73%) responded to the questionnaire. In
76.7% hospitals the PN was prepared in the hospital
pharmacy and the remaining in the neonatal unit. In most
hospitals the PN was only prepared in the working days.
In half of cases the professional responsible for the prepa-
ration received the prescription in electronic support.
The problems related with interpretation and validations
of the prescriptions were not unusual (14-41%). Most of
the Portuguese hospitals referred practices in agreement
with the main recommendations from the Spanish
Consensus regarding the documentation, equipment and
facilities, human resources and labeling. In relation to PN
admixtures, most hospitals follow the recommendations
on deadlines to use, protection from light, use of terminal
filters for infusion, and physical and chemical control by
visual inspection and microbiological control.

Conclusions: The results from this study provide a
good insight of the practice of preparation of neonatal NP
in Portugal. The comparison with the Spanish Consensus
contributes to identify weaknesses.

(Nutr Hosp. 2014;29:1372-1379)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7348
Key words: Drug compounding. Health surveys. Infant.

Newborn. Parenteral nutricion.

Resumen

Objetivo: Evaluar la práctica de preparación de nutri-
ción parenteral (NP) neonatal en Portugal y su concor-
dancia con las recomendaciones del Consenso Español so-
bre Preparación de Mezclas Nutrientes Parenterales
2008.

Métodos: Cuestionario electrónico sobre elementos re-
lativos a la preparación de la NP, enviado entre junio y
octubre 2009 a los farmacéuticos o enfermeros responsa-
bles de la preparación de la NP neonatal en los 50 hospita-
les (públicos y privados) de Portugal con unidades de cui-
dados especiales neonatales.

Resultados: Se preparaba NP neonatal en 30 hospita-
les, de los que 22 (73,3%) respondieron la encuesta. En el
77% de los hospitales, la NP neonatal se preparaba en los
servicios farmacéuticos y en la propia unidad neonatal en
el resto. En la mayoría de hospitales se preparaba apenas
en los días laborables, y la en la mitad de los casos la pres-
cripción llegaba a los responsables en soporte digital. Los
responsables identificaron diversos problemas asociados
a la interpretación de la prescripción (14-41% de las NP).
La práctica de la mayoría de los hospitales portugueses
estaba en concordancia con el Consenso Español en docu-
mentación, instalaciones y equipamientos, recursos hu-
manos y etiquetado. En cuanto a las soluciones, la mayo-
ría estaba en concordancia con los plazos límite de
utilización, fotoprotección, utilización de filtros termina-
les, control físico-químico por inspección visual y control
microbiológico. 

Conclusiones: Los resultados del presente estudio pro-
porcionan un buen panorama de la práctica de prepara-
ción de la NP neonatal en Portugal. La comparación con
el Consenso Español permitió identificar los puntos débi-
les y de mejora.

(Nutr Hosp. 2014;29:1372-1379)
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Abreviaturas

DE: Desviación estándar.
max: máximo.
min: mínimo.
NP: Nutrición parenteral.
PIC/S: Pharmaceutical Inspection Co-operation

Scheme.

Introducción

Los recién nacidos prematuros tienen importantes li-
mitaciones en la utilización completa de la vía entérica
en sus primeros días de vida. Por ello, la administración
parenteral precoz de nutrientes, en dosis adecuadas, se
convierte en un requisito de buenos cuidados neonata-
les con impacto en la salud a corto y largo plazo, entre
otros, en el crecimiento y el desarrollo neurológico1,2. A
pesar de todo el éxito y la experiencia acumuladas en la
nutrición parenteral (NP), sobre todo en los últimos 30
años, continúan apareciendo eventos adversos relacio-
nados con la NP con importante repercusión en la mor-
bilidad y hasta en la mortalidad de los pacientes3. 

Pueden ocurrir errores en distintos puntos del circui-
to de la NP, desde la prescripción hasta la administra-
ción y documentación, que pueden involucrar a dife-
rentes profesionales de la salud. El cálculo incorrecto
de dosis, los errores en la preparación y los errores en la
técnica de administración son algunos ejemplos3. Por el
riesgo de posibles errores y sus potenciales consecuen-
cias para el paciente, la NP está considerada un medi-
camento de especial atención (high alert medication)4.
La etapa de preparación es, sin duda, un punto crítico
de riesgo. Una preparación de NP puede contener hasta
50 diferentes ingredientes entre macronutrientes, mi-
cronutrientes y fármacos, lo que la convierte en uno de
los productos de preparación más compleja en la prác-
tica clínica4. La NP neonatal representa un caso extre-
mo de riesgo de errores de preparación, dadas las ele-
vadas necesidades nutricionales y la restricción del
volumen de líquidos en esta población5.

Tras reconocer los riesgos involucrados en la prepa-
ración de estériles, tales como la NP, se ha impulsado
internacionalmente el desarrollo de orientaciones téc-
nicas, algunas legalmente obligatorias y otras bajo la
forma de recomendaciones, que se centran en la impor-
tancia de la creación y mantenimiento de sistemas ade-
cuados de garantía de calidad. Tras su implantación,
debe asegurarse que todas las unidades de NP prepara-
das presentan la calidad apropiada para su utilización
hasta el final de su plazo de utilización (caducidad). Pa-
ra ello, se debe garantizar 6:

– Que se utilizan las técnicas de preparación actua-
lizadas, siguiendo los últimos conocimientos;

– Que las operaciones de producción y control están
claramente especificadas y se implantadas si-
guiendo los principios de las Buenas Prácticas de
Preparación;

– Que las unidades de NP preparadas, solo son dis-
pensadas si están correctamente preparadas, vali-
dadas, y si el farmacéutico responsable ha libera-
do el lote;

– Que se han creado y mantenido los sistemas de
documentación pertinentes. 

En Portugal, existe un Consenso Nacional sobre
prescripción de nutrición parenteral neonatal basado en
recomendaciones actuales de sociedades científicas in-
ternacionales7. Un reciente estudio demostró niveles
elevados de adhesión al referido consenso8. En la litera-
tura son muy escasos los estudios que han analizado las
prácticas de preparación de NP neonatal9. La utiliza-
ción de encuestas ha demostrado ser un método útil pa-
ra obtener esta información10, imprescindible para
identificar las prácticas comunes, permitiendo compa-
rarlas con las recomendaciones establecidas, y así indi-
car los puntos débiles y corregirlos, contribuyendo a la
mejora de los procedimientos5,11. No habiendo en Por-
tugal aun un consenso nacional sobre preparación de la
nutrición parenteral neonatal, se hace necesario evaluar
esta práctica en este país y compárala con recomenda-
ciones de consenso de países de su mismo entorno so-
cio-económico y cultural. 

Objetivos

Conocer la práctica de la preparación de NP neonatal
en Portugal y compararla con las recomendaciones más
recientes de la Sociedad Española Nutrición Parenteral
y Enteral, y la Sociedad Española Farmacia Hospitala-
ria contenidas en el Consenso Español sobre Prepara-
ción de Mezclas Nutrientes Parenterales 200812.

Métodos

Se realizó un estudio transversal utilizando un cues-
tionario que se envió por correo electrónico entre julio
y octubre de 2009 a los responsables de la preparación
de la NP neonatal de todos los hospitales de Portugal
donde se prepara esta formulación. Para identificar los
posibles hospitales, se solicitó a la Sociedad Portugue-
sa de Pediatría un listado de hospitales con unidades de
cuidados neonatales especiales (nivel III y nivel II). Se
contactó telefónicamente con los servicios farmacéuti-
cos y las unidades de cuidados neonatales especiales de
los 50 que aparecían en el listado, 25 de nivel III y 25 de
nivel II13 y se invitó a participar en el estudio a los res-
ponsables de la preparación de NP neonatal en los hos-
pitales que habían confirmado su preparación. Siempre
que lo indicaban, se solicitó autorización para la reali-
zación del estudio a los responsables de las unidades
neonatales, de los servicios farmacéuticos o a la direc-
ción de los hospitales.

Se construyó un cuestionario basado en la legisla-
ción nacional aplicable a la preparación de medica-
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mentos en hospital, específicamente la Portaría n.º
594/2004, de 2 de Junio que aprueba las buenas prácti-
cas para la preparación de medicamentos manipulados
en oficina de farmacia y farmacia de hospital14, así co-
mo en recomendaciones nacionales e internacionales
para la preparación de mezclas estériles y para la nutri-
ción parenteral tales como: Manual de Farmacia Hos-
pitalaria15, Pharmaceutical Inspection Co-operation
Scheme (PIC/S) de preparación16, American Society of
Health-System Pharmacists17, The United States Phar-
macopeia <797>18, Standards and Practice Guidelines
for Parenteral Nutrition de la American Society for Pa-
renteral and Enteral Nutrition5, y Consenso Español so-
bre Preparación de Mezclas

Nutrientes Parenterales 200812. Las preguntas se
centraban en aspectos relativos a recursos humanos,
instalaciones y equipamiento, documentación, proce-
samiento, control de calidad y monitorización. Los
cuestionarios aplicados a farmacéuticos contenían un
total de 44 preguntas (algunas con sub-apartados), de
las que tres se eliminaban cuando los cuestionarios
eran respondidos por enfermeros, por no adecuarse a su
práctica y funciones. 

Para evaluar la práctica de preparación en Portugal,
usando como referencia el Consenso Español 200812, se
calculó para cada uno de los 51 criterios comparados la
tasa de concordancia con el referido Consenso. Se creó
un sistema de puntuación, asignando un punto a cada
criterio en concordancia. 

Se realizó una estadística descriptiva con presenta-
ción de frecuencias para las variables categóricas y con
medida de tendencia central y dispersión para las conti-
nuas. Para la comparación de medias se prefirió utilizar
pruebas no paramétricas (Mann-Whitney) con un nivel
de significación del 5%.

Resultados

En el año 2009, de los 50 hospitales portugueses con
unidades neonatales especiales se preparaba NP en 30
de ellas, de los que 23 eran de nivel III y 7 de nivel II.
En el contacto telefónico se averiguó que en 23
(76,7%) la producción estaba centralizada en los servi-
cios de farmacia y en 7 (23,3%) era preparada en la pro-
pia unidad por enfermeros. De los 30 hospitales que
podrían responder al cuestionario, 22 respondieron (ta-
sa de respuesta 73,3%). Se obtuvo respuesta de 3 de los
7 profesionales de enfermería (42,9%) y de 19 de los 23
servicios de farmacia (82,6%). En 17 hospitales existía
un farmacéutico responsable de la NP.

Las respuestas al cuestionario y los porcentajes de
concordancia de estas con el Consenso Español 2008 12

se presentan agrupadas en: acceso y validación de la
prescripción (tabla I); instalaciones/equipamientos y
preparación (tabla II); etiquetado (tabla III); estabili-
dad, conservación y administración (tabla III); y con-
trol de calidad del producto acabado (tabla III). En me-
dia, los 22 hospitales estaban en concordancia con el

Consenso Español 200812 en 33 criterios (DE = 8,9) lo
que supone un 64,7% de los 51 criterios evaluados. La
variación de esta puntuación osciló entre los 44 crite-
rios (86,3%) de un hospital a los 19 de otro (37,3%).
Existía una diferencia significativa (Mann-Whitney p
= 0,009) en la puntuación de los hospitales donde la NP
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Tabla I
Tasas de concordancia con el Consenso Español sobre
Preparación de Mezclas Nutrientes Parenterales 200812

Acceso y validación de la prescripción %

Existencia de un formulario con campos definidos
para prescripción 90,9

Prescripción informatizada 50,0

Acceso a datos antropométricos 72,7

Acceso a datos de resultados analíticos 77,3

Se validan las necesidades nutricionales del RN 81,8

Se valida la compatibilidad de los componentes
de las mezclas 90,9

Se valida la viabilidad técnica de la preparación 90,9

La glucosa se expresa en gramos 55,0

Los lípidos se expresan en gramos 61,9

Los aminoácidos se expresan en gramos 59,1

El sodio se expresa en mEq 66,7

El potasio se expresa en mEq 66,7

El cloro se expresa en mEq 73,3

El calcio se expresa en mEq 4,8

El magnesio se expresa en mEq 52,6

El fosfato se expresa en mmol 38,1

Tabla II
Tasas de concordancia con el Consenso Español sobre
Preparación de Mezclas Nutrientes Parenterales 200812

Instalaciones/Equipamientos %

Utilizan técnica de preparación aséptica validada 72,7

Tienen control ambiental 86,4

Existencia de procedimiento escrito de elaboración 86,4

Preparación

Utilizan bolsas 2 en 1 100

Utilizan procesos totalmente automatizados de
elaboración 0

Registran los lotes de los ingredientes 72,7

Atribuyen lote a las preparaciones 54,5

Utilizan etiquetas estandarizadas 90,9

Protegen de la luz las mezclas binarias 78,9

Protegen de la luz la emulsión lipídica 89,5

Adicionan vitaminas y oligoelementos diariamente 85,7

Utilizan fuente orgánica de calcio 95,5

Utilizan fuente orgánica de fosfato 81,8
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era preparada por farmacéuticos (puntuación = 34,7;
DE = 6,9) en relación a los que era preparada en las uni-
dades por enfermeros (22,0; DE = 3,6).

Acceso y validación de la prescripción

La prescripción llegaba a los farmacéuticos o enfer-
meros preparadores en soporte digital en 11 (50%) de
los casos, siendo manuscrita en el otro 50%. En 20
(90,9%) hospitales la prescripción se realizaba en un
formulario estandarizado con campos específicos para
las dosis de cada componente. En 21 (95,5%) hospita-
les las unidades de medida de cada componentes esta-
ban definidas en ese formulario, y en 7 se permitían a
los médicos utilizar otras unidades diferentes a las defi-
nidas en el formulario. 

Al analizar cada prescripción, en 18 (81,8%) el far-
macéutico o enfermero verificaban la adecuación a las

necesidades nutricionales del paciente, en 20 (90,9%)
la compatibilidad físico-química de los componentes, y
también en 20 la viabilidad técnica de la preparación.
Para ello, los farmacéuticos y enfermeros tenían acceso
a la historia clínica completa del paciente en 16
(72,7%) hospitales y uno más tenía acceso sólo a los re-
sultados de los análisis clínicos.

Los farmacéuticos y enfermeros identificaron varios
problemas frecuentes en la interpretación de la pres-
cripción de NP neonatal: 4 (18,2%) indicaron la omi-
sión o falta de legibilidad de los elementos identifica-
dores del paciente, 5 (22,7%) indicaron la falta del peso
del paciente, 9 (40,9%) la falta de la indicación clínica
para la NP, 7 (31,8%) la falta de algunas dosis de los in-
gredientes de la NP, 7 (31,8%) la indicación del acceso
venoso disponible para la administración de la NP, y 5
(22,7%) la falta de identificación del médico prescrip-
tor. Los principales errores que comunicaban encontrar
durante el proceso de validación de la prescripción de
NP neonatal fueron: componentes prescritos fuera de
los límites de referencia en 9 (40,9%); volúmenes inco-
rrectos en 8 (36,4%); riesgo de incompatibilidad en 8
(36,4%) y velocidad de perfusión incorrecta en 3
(13,6%).

Instalaciones y equipamiento

De los 22 participantes, 12 (54,5%) preparaban la
NP neonatal en salas clasificadas 100/ISO519, lo que
equivale a un grado B de la clasificación EN/ISO
14644-116 para partículas ≥ 0,5 µm y partículas ≥ 5
µm16; dos (9%) en salas clasificadas 1000/ISO6, lo que
no tiene equiparación en el sistema de clasificación
EN/ISO14644-1 (entre grado B y C para ambos tama-
ños de partículas); 7 (31,8%) desconocían a la clasifi-
cación sobre la limpieza del aire en la sala de prepara-
ción; y un hospital reportó preparar la NP en sala sin
ambiente controlado. De los 21 hospitales que realiza-
ba la preparación en zonas limpias, 8 (38,1%) realiza-
ban la preparación en cámaras de bioseguridad de clase
II A1, 3 (14,3%) en cámaras de clase II A2, y 10
(47,6%) desconocían el tipo de equipamiento que utili-
zaban.

Documentación

Los hospitales que respondieron confirmaron la
existencia de procedimientos escritos y actualizados
sobre: la técnica aséptica de los operadores en 16
(72,7%), el control del ambiente (aire y superficies de
trabajo) en 19 (86,4%), el proceso de producción de la
NP neonatal en otros 19, y el control de calidad de ésta
en otros 19. En sólo 12 hospitales existían los cuatro
procedimientos anteriores escritos, en 8 tres, en 1 había
solo uno y un hospital no había escrito ninguno de los
cuatro procedimientos. En relación a los registros 16
(72,7%) hospitales mantenían la documentación con
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Tabla III
Tasas de concordancia con el Consenso Español sobre
Preparación de Mezclas Nutrientes Parenterales 200812

Etiquetado %

Identificación del paciente 100

Localización del paciente 72,7

Describe la composición en macronutrientes 90,9

Describe la composición en minerales 86,4

Describe la composición en electrolitos 86,4

Describe la composición en  vitaminas 90,5

Describe el contenido en Kcal 40,9

Describe el volumen total 77,3

Describe el volumen excedentario 27,3

Describe el volumen para administrar 81,8

Describe la osmolaridad 40,9

Describe la vía de administración 18,2

Describe la velocidad de administración 68,2

Incluye la fecha de elaboración 63,6

Incluye la fecha caducidad 77,3

Describe las condiciones de conservación 81,8

Estabilidad, conservación y administración

Se infunde la mezcla en un periodo máximo de
24 horas. 100

Utilizan filtros terminales de 0,22 µm cuando
no incluyen lípidos 55,0

Utilizan filtros terminales de 1,2 µm cuando
incluyen lípidos 21,1

Control de calidad del producto acabado

Se realiza una inspección visual 95,2

Se realiza control gravimétrico 0

Se realiza controlo físico-químico 0
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control de los lotes de los productos utilizados y 12
(54,5%) atribuían un número de lote a las unidades de
NP preparadas.

Dos de los participantes afirmaron no tener etiquetas
estandarizadas. En los otros 20 (90,9%) las etiquetas
estaban estandarizadas conteniendo la siguiente infor-
mación: 86,4% presentan identificación de la institu-
ción, 100% el nombre del paciente, 45,5% el número
de historia clínica, 72,7% servicio y número de cama
del paciente, 4,5% peso del paciente utilizado para el
cálculo de las dosis, 90,9% composición en macronu-
trientes, 96,4% electrolitos, 86,4% minerales, 90,5%
vitaminas, 0% relación calcio:fósforo, 40,9% densidad
energética total, 9,1% relación de calorías no proteí-
cas:proteícas, 40,9% osmolaridad, 77,3% volumen to-
tal, 81,8% volumen para administración, 27,3% volu-
men excedentario, 68,2% velocidad de perfusión,
18,2% vía de administración, 81,8% condiciones de
conservación, 63,6% fecha y 13,6% hora de prepara-
ción, 31,8 fecha y 9,1% hora de inicio de la administra-
ción, 77,3% fecha y 18,2% hora de fin del plazo de uti-
lización, 45,5 número de lote, 78,9% identificación del
responsable de la preparación, y 94,7 responsable del
servicio donde fue preparada.

Producción

La NP neonatal era preparada diariamente en 8
(36,4%) hospitales y sólo en los días laborales en 14
(63,6%). En media, los hospitales producían 28,9 uni-
dades de NP neonatal por semana (min = 2, max =
105). En los 19 hospitales de nivel III, la mediana de
producción semanal de unidades fue de 31,9 (min = 2,
max = 105) y en los hospitales de nivel II la producción
semanal fue de 9,7 unidades (min = 7, max = 15). En 15
hospitales (68,2%) preparan la NP neonatal manual-
mente y sólo 7 (31,8%) utilizan sistema semi-automáti-
cos.

El orden de adición de los componentes se mostró
bastante heterogéneo. Componentes como agua, cloru-
ro sódico, y oligoelementos presentaron una distribu-
ción multimodal en cuanto al orden de adición. 

En relación al producto final, todos los hospitales in-
dicaron que preparaban mezclas binarias (una solución
con glucosa, aminoácidos, electrolitos y vitaminas u
oligoelementos) y la emulsión lipídica y las vitaminas
liposolubles por separado. En los 21 hospitales que res-
pondieron al volumen preparado en exceso se alcanzó
una media de volumen excedentario de 44,3 ml (min =
0, max = 120) para la mezcla binaria y de 18,2 ml (min
= 0, max = 60) para la emulsión lipídica.

Estabilidad, conservación, y administración

De los 10 hospitales que reportaron que podían con-
servar estas bolsas en frigorífico, uno informó que les
asignaba una validez de 48 horas y 9 que les asignaban

72 horas. Para las bolsas estándar preparadas localmen-
te, 2 hospitales asignaban un plazo de caducidad con
base en la literatura y otros dos se basaban en ensayos
de estabilidad. Estos plazos para las bolsas estándar va-
riaban entre 48 horas y 30 días. La mezcla binaria se
protegía de la luz en 15 (78,9%) de los 19 hospitales
que respondieron, mientras que la lipídica se protegía
en 17 (89,5%). Todos los hospitales que respondieron
indicaron infundir las mezclas en un periodo máximo
de 24 horas.

Once hospitales (50%) utilizaban filtros de 0,22 µm
de diámetro de poro acoplados a los sistemas de admi-
nistración de la mezcla binaria, 2 (9,1%) usaban filtros
de 0,1 µm y 9 (40,9%) no utilizaban filtro alguno. De
los 21 hospitales que preparaban emulsión lipídica, 3
(14,3%) utilizaban filtros de diámetro de poro 0,1 µm,
4 (19,0%) de 1,2 µm, 2 (9,5%) de 0,22 µm, y 12
(57,1%) no utilizan filtro alguno.

Control microbiológico y físico-químico

La frecuencia y número de unidades sobre las que se
realizaba control microbiológico era muy variable en-
tre hospitales. En relación a la mezcla binaria, 5
(22,7%) referían controlar todas las unidades, 4
(18,2%) seleccionaba aleatoriamente una por día, 7
(31,8) optaba por un muestreo sistemático y otros 7 no
realizaban control microbiológico de esta solución. 

En cuanto a la emulsión lipídica, 2 hospitales (9,5%)
controlaba la totalidad de las preparaciones, 1 seleccio-
naba aleatoriamente una por día, otro seleccionaba alea-
toriamente una por semana, 2 realizaban otros sistemas
de selección de muestras a controlar y 14 (65%) no reali-
zaban control microbiológico de la emulsión lipídica.

En relación al control físico-químico de la mezcla
binaria y de la emulsión lipídica, las 16 respuestas ob-
tenidas revelaron que ningún hospital realizaba ni aná-
lisis gravimétricos ni refractometrías. En 20 hospitales
(95,2%) evalúan la apariencia macroscópica de la mez-
cla binaria y en 3 la de la emulsión lipídica.

Discusión

En la literatura se encuentran varios estudios que
analizan mediante encuestas las prácticas de prescrip-
ción de NP neonatal8,10,20-23. Sin embargo son práctica-
mente inexistentes los estudios que analizan las prácti-
cas de preparación en pediatría y neonatología9,24. La
encuesta es el método preferentemente utilizado en es-
te tipo de estudios. Al igual que en otros anteriores8,10,21,
se envió por e-mail a los encuestados, un cuestionario
de respuesta de opción múltiple en formato electrónico.
La tasa de respuesta obtenida en el presente estudio
(73,3%) puede considerarse de buena, por lo que los re-
sultados obtenidos son, muy probablemente, represen-
tativos de la práctica de la preparación de NP neonatal
en Portugal.
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En la mayoría de los hospitales la NP neonatal se
preparaba en servicios farmacéuticos, aunque en cerca
de un cuarto de los casos se preparaba en la propia uni-
dad. En la mayoría (61%) de los hospitales británicos e
irlandeses con las unidades de neonatología, la NP se
prepara en el hospital23. Como era de esperar, la pro-
ducción semanal de unidades de nutrición parenteral ha
sido claramente mayor en hospitales de nivel III que en
los de nivel II. En apenas un tercio de los hospitales se
preparaba la NP todos los días y en la mayoría sólo los
días laborales. 

En mitad de los hospitales el farmacéutico o el enfer-
mero recibían la prescripción en soporte digital y en
otra mitad en soporte manuscrito. Esta proporción pue-
de considerarse buena en comparación con el 9% de las
unidades británicas e irlandesas que utilizaban la pres-
cripción electrónica23 o el 32,7% de las unidades norte-
americanas4. Se ha descrito que la prescripción electró-
nica reduce el margen de error25. 

En la mayoría de los hospitales, el farmacéutico o el
enfermero responsable de la preparación analizaban
cada prescripción y verificaban la adecuación de la
composición de la NP. Esto era posible ya que en la
mayoría de los hospitales portugueses los responsables
de la preparación de la NP tenían acceso a la historia
clínica completa o a los resultados de las pruebas de la-
boratorio. Fueron relativamente frecuentes (14-41%)
los problemas reportados por los preparadores en la in-
terpretación de la prescripción, omisión o falta de inte-
ligibilidad de la indicación clínica, las dosis de los
componentes, el tipo de vía de administración, el peso
del paciente, la identificación de médico y del paciente.
Esta validación permitía identificar y resolver otros
errores detectados, tales como dosis de nutrientes fuera
de los límites establecidos, riesgos de incompatibili-
dad, volúmenes y velocidades de infusión incorrectos.
Estos errores son similares a los reportados en el análi-
sis de la situación norteamericana4.

En relación a los equipamientos, es importante resal-
tar que cerca del 30% de los encuestados desconocía la
clasificación de las instalaciones en relación a la lim-
pieza del aire en la sala de preparación y el 9% indicó
que preparaban la NP en áreas de calidad inferior a la
recomendada en las PIC/S16. Por el contrario, la mitad
de los encuestados refirió preparar la NP en cámaras de
bioseguridad clase IIA, lo que supera las recomenda-
ciones de las PIC/S16. La mayoría comunicó que prepa-
raba la NP manualmente y alrededor de un tercio utili-
zaba sistema semi-automáticos. En Estados Unidos la
utilización de sistemas automatizados está más implan-
tada siendo practicada en el 64% de las instituciones26.

En los etiquetados, el peso del paciente utilizado pa-
ra el cálculo de las dosis fue referido sólo en el 4,5% de
los hospitales, porcentaje más bajo que el 15,4% en-
contrado en Estados Unidos27. Al contrario, la inclusión
de la composición cualitativa y cuantitativa de macro y
microutrientes en el etiquetado aparecía en el 90% de
los hospitales portugueses y en solo el 26,1% de los
norteamericanos27.

Todos los hospitales portugueses preparaban las for-
mulaciones binarias y la emulsión lipídica por separa-
do, de acuerdo con en el Consenso Nacional Portugués
de prescripción de nutrición parenteral del recién naci-
do7. Un 63% de las organizaciones norteamericanas
utilizaba esta modalidad de formulación, sin especifi-
car el grupo etario a que se destinaban (adultos, pedia-
tría o neonatología)27. 

El presente estudio permitió identificar como claro
punto débil en la preparación de NP neonatal en Portu-
gal los sistemas de garantía de calidad del producto fi-
nal. A fecha del estudio, no se utilizaba ninguno de los
sistemas descritos en la literatura para confirmación de
la composición cualitativa o cuantitativa de las mez-
clas: gravimetría, refractometría y análisis química. La
práctica del control microbiológico de las preparacio-
nes fue muy variada, pero en general deficitaria, ya que
el 30% y 65% de los hospitales no se realizaba ningún
tipo de control microbiológico mezcla binaria y a la
emulsión lipídica, respectivamente, cuando se sabe que
ésta última constituye un excelente medio de creci-
miento para hongos y bacterias.

En cuanto a las condiciones de conservación, la esta-
bilidad atribuida a las mezclas binarias ha sido mayori-
tariamente de 72 horas cuando se conservaban entre 2 y
8 ºC. No se encontraron diferencias en los plazos de va-
lidez atribuidos a las mezclas binarias, enriquecidas o
no con vitaminas y oligoelementos, al contrario de lo
descrito en otros estudios26. Sorprendentemente, el
20% y el 10% indicaron que no protegían de la luz la
mezcla binaria y la emulsión lipídica, respectivamente,
a pesar de los efectos destructivos de la luz sobre algu-
nos de los componentes de la NP y de la peroxidación
de los lípidos con riesgo de lesión celular, especial-
mente en recién nacidos12.

Aproximadamente un 60% refirió que utilizaban fil-
tros esterilizantes (diámetro de poro de 0,1 a 0,22 µm)
acoplados a los sistemas de administración de la mez-
cla binaria, en comparación con el 86,9% que los utili-
zaban en 2000 en Estados Unidos27. En cuanto a la
emulsión lipídica, solo el 19% colocaba filtros de 1,2
µm, comparados con el 85,9% de los norteamericanos
que lo hacía27. Un 24% de los hospitales portugueses
utilizaba filtros no apropiados para la perfusión de lípi-
dos (diámetro de poro inferior a 1 µm).

Al no existir un consenso portugués de preparación
de la NP neonatal, no se puede hablar de un verdadero
cumplimiento o incumplimiento de recomendaciones
oficiales. Sin embargo, en el presente estudio se utilizó
como referencia el Consenso Español 200812 que inclu-
ye especificaciones para neonatología y por ser ambos
países próximos geográficamente, pero también socio-
económica y culturalmente, con sistemas de salud pú-
blicos bastante similares. Esta comparación encontró
una gran variabilidad en cuanto a la concordancia con
las recomendaciones del Consenso Español 200812, os-
cilando entre el 39% al 82%, siendo menor la concor-
dancia cuando la NP era preparada fuera de los servi-
cios farmacéuticos. Sin embargo, en la mayoría de los
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criterios, la práctica portuguesa está próxima a las reco-
mendaciones españolas. Este análisis también permitió
identificar los puntos débiles a mejorar en Portugal. Se
ha visto que el control de calidad de las NP acabadas es
deficiente, por lo que se deposita toda la responsabili-
dad del producto final en un proceso de producción que
deberá ser impecable. Además de esto, se encontraron
en algunos hospitales condiciones precarias de conser-
vación del producto acabado y la utilización insuficien-
te (y a veces inapropiada) de sistemas de filtro para la
administración. 

Es de resaltar que cuando este estudio fue realizado
todavía no había comercializadas en Portugal bolsas
estándar de NP neonatal, motivo por el que todas las
unidades portuguesas prescribían NP individualizada.

Conclusión

Este es un de los pocos estudios que han evaluado
la práctica nacional de la preparación de NP neona-
tal, proporcionando un buen panorama de esta prácti-
ca en Portugal. En su mayoría, la preparación de NP
se hace siguiendo las recomendaciones internaciona-
les y en concordancia con el Consenso Español sobre
Preparación de Mezclas Nutrientes Parenterales
2008. Aun así, se ha podido identificar como puntos
débiles de esta práctica, la escasez de sistemas auto-
matizados de preparación, el déficit de procesos de
control del producto acabado, y la subutilización o
utilización inadecuada de sistemas de filtro en la ad-
ministración. La gran variabilidad en las prácticas de
preparación de la NP neonatal en Portugal realza la
necesidad de elaboración de normas orientadoras na-
cionales y los posibles beneficios esperables de un
consenso nacional.
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ALUMINUM CONTENT IN INDIVIDUAL
COMPONENTS, USED TO PREPARE ADULT

TOTAL PARENTERAL NUTRITION MIXTURES IN
ARGENTINE, AND IN COMPARISON WITH

INTERNATIONAL REGULATION

Abstract

Introduction: Aluminum (Al) is a toxic element which
may contaminate pharmaceutical products used as indi-
vidual components to prepare total parenteral nutrition
mixtures (TPN).

Objectives: 1) to determine Al levels in the individual
components used to prepare TPN mixtures; 2) to
compare detected Al levels with those imposed by inter-
national regulations (FDA); 3) to calculate the total
amount of Al administered to adult and children recei-
ving those typical TPN mixtures.

Methods: Al was determined by Inductively Coupled
Plasma- Atomic Emission Spectrometry (ICP-OES)
(Perkin Elmer OPTIMA 5100 DV) in 44 individual
products, from different labs and lots, belonging to 16
components available in Argentina: dextrose and amino
acids for adult formulas and for pediatric formulas:
lípids; potassium chloride; sodium chloride, magnesium
sulfate; sodium phosphate; calcium gluconate; sodium
glycerophosphate, zinc sulfate; multitrace elements;
steril water (ampoules and great volume presentations).

Results: Al levels were detected in 43 of the 44 the
studied components, except sterile water. The compo-
nents of large volume presented between 249 y 1,580 µg
Al/ L, between 4 and 180 times FDA established levels (25
µg Al/ L). Small volume components presented Al levels
between 85 y 4,909 g/ L, not declared in labels. 

Conclusions: The highest amounts of Al were detected
in calcium gluconate, sodium phosphate and multitrace
elements. 2) Usually prescribed TPN mixtures would
have higher Al levels than those accepted by FDA regula-
tion; 3) The highest aluminum concentration was
provided by dextrose, amino acids and lipids in adult
TPN mixtures. In neonate TPN mixtures, Al highest
amounts were provided by dextrose and calcium gluco-
nate. The calculated concentration of Al in TPN mixtures
was higher than those stipulated by international regula-

Resumen

Introducción: aluminio (Al) es un elemento tóxico que
puede ser contaminante de productos farmacéuticos utili-
zados para preparar mezclas de nutrición parenteral
(NP).

Objetivos: 1) determinar la concentración de Al en
componentes individuales utilizados para preparar
mezclas de NP; 2) comparar las cantidades detectadas
con los límites de la regulación internacional (FDA); 3)
calcular la cantidad de Al administrada en fórmulas
habituales de NP para neonatos, niños y adultos.

Materiales y métodos: El Aluminio fue determinado por
Espectroscopía de Emisión Atómica-Plasma-Inductivo
de Argón (Perkin Elmer 5100 DV) en 44 productos
comerciales, de diferentes laboratorios y lotes, correspon-
dientes a 16 componentes individuales: dextrosa; aminoá-
cidos para adultos y pediátricos; lípidos; cloruro de
potasio; cloruro de sodio, sulfato de magnesio; fosfato de
sodio; gluconato de calcio; glicerofosfato de sodio; sulfato
de zinc; elementos multitraza; agua estéril en ampollas y
de gran volumen.

Resultados: Todos los componentes de gran volumen,
excepto el agua, contenían entre 249 y 1.580 µg/L, supe-
rando entre 4 y 180 veces mas que los niveles establecidos
por la FDA (25 µg/L). Los componentes de pequeño
volumen contenían entre 85 y 4.909 µg/L, no declarados
en los rótulos.

Conclusiones: 1) La mayor cantidad de aluminio se
encontró en el gluconato de calcio, fosfato de sodio y
elementos multitraza. 2) Las mezclas de uso habitual para
NP presentan niveles de Al mayores al límite de FDA. Los
componentes que aportan mayor cantidad de aluminio en
las mezclas de NP para adultos son: glucosa, aminoácidos
y lípidos, pero en las de neonatos, el mayor aporte
proviene de la dextrosa y gluconato de calcio. 3) En las
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Introducción

Los componentes individuales utilizados en la ela-
boración de mezclas para Nutrición Parenteral (NP)
pueden contener minerales contaminantes que com-
prometan la evolución del paciente crítico1,2. Su presen-
cia depende de la naturaleza del elemento, su abundan-
cia y disponibilidad en el medio, el estado atómico/
específico y las condiciones fisicoquímicas de la mez-
cla. Esa contaminación puede presentarse con cierta
frecuencia en los componentes individuales que provee
la industria farmacéutica y las cantidades presentes va-
rían según el tipo de fabricante, envase, componente
analizado, lote, fecha de vencimiento 3,4. 

El aluminio (Al) es el metal más abundante en la cor-
teza terrestre y se encuentra extensamente distribuido,
por lo cual es un contaminante bastante común en los
procesos de elaboración de alimentos, medicamentos,
drogas de síntesis, solución de lactato de sodio para
diálisis y hemodiálisis y productos farmacéuticos uti-
lizados como componentes individuales para preparar
mezclas de NP5,6. 

Las diversas fuentes de contaminación con Al en la
industria farmacéutica pueden provenir de impurezas
naturalmente presentes en las materias primas, funda-
mentalmente en sales de magnesio y calcio, en envases
de polietileno, polipropileno y material de vidrio, entre
otros. Esta contaminación es muy difícil de evitar y
controlar por parte de la industria farmacéutica durante
los procesos de elaboración y fabricación de sus pro-
ductos comerciales2. 

El Al es un metal peligroso para el hombre, por su
carácter acumulativo, responsable de su toxicidad bio-
química y, las farmacopeas, indican el uso de técnicas
espectroscópicas para su determinación7-9. Los prime-
ros casos de toxicidad de Al se evidenciaron en pacien-
tes con enfermedad renal que recibían fluidos para diá-
lisis conteniendo un exceso de Al. Los síntomas que
presentaban eran neurológicos (encefalopatía), hepáti-
cos, renales y trastornos óseos10,11. 

El mecanismo de acción de la toxicidad del Al no se
conoce exactamente, pero se sabe que compite, en los
sistemas biológicos, con los cationes, fundamental-
mente con el magnesio9. Se une a la transferrina y al ci-
trato en la sangre8, afecta los sistemas de los segundos
mensajeros para el calcio y se une irreversiblemente a
componentes nucleares6,13-16. 

La Food and Drug Administration (FDA), (EE UU),
en base al conocimiento de que el Al puede alcanzar ni-
veles tóxicos con la administración de la NP prolonga-
da, realizó una propuesta, que ASPEN publicó en
1991, para regular la cantidad de Al en las soluciones
parenterales17. Sin embargo, pasaron 10 años hasta que
en el año 2000, se publicó la regulación18 que se efecti-
vizó en julio del 200419. Ese documento establece que
las soluciones parenterales de gran volumen deben
contener menos de 25 µg Al /L. 

Los neonatos prematuros constituyen un grupo que
está particularmente en riesgo por su inmadurez renal y
porque necesitan grandes cantidades de soluciones de
calcio y fosfato, que son los productos que presentan
mayor nivel de contaminación18.

Los trabajos de investigación indican que pacientes
con función renal disminuida, incluyendo los neonatos
prematuros, que reciben nutrición parenteral con canti-
dades mayores de 4 o 5 µg/Al/kg peso corporal /día pre-
sentan alteraciones óseas y del sistema nervioso central
por acumulación de Al20, aunque el depósito en diver-
sos tejidos puede ocurrir aún con niveles menores19.

Sin embargo, en la mayoría de los países, entre ellos
Argentina, no existe control ni legislación sobre límites
máximos de Al en las soluciones intravenosas utiliza-
das para administrar medicamentos o en los compo-
nentes para preparar mezclas de NP. 

Objetivos 

– Determinar los niveles de contaminación con Al
en componentes individuales utilizados para pre-
parar mezclas de NP en Argentina.

– Comparar las cantidades de Al determinadas en
los componentes individuales y las calculadas en
las mezclas de NP con los límites superiores fija-
dos por la regulación internacional.

– Calcular la cantidad total potencial de Al adminis-
trada a prematuros, niños y adultos que deben re-
cibir mezclas de NP por sus condiciones fisiopa-
tológicas.

Materiales y métodos

Materiales

• Productos comerciales estudiados: se determinó
Al en 44 productos comerciales, de diferentes la-

mezclas de NP para neonatos, niños y adultos la cantidad
de aluminio administrado por kg de peso supera la reco-
mendación de FDA (5 µg/kg de peso /día). Los productos
comerciales deberían declarar el contenido de Al para no
comprometer la evolución de los pacientes graves.

(Nutr Hosp. 2014;29:1380-1387)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7320
Palabras clave: Aluminio. Componentes individuales para

nutrición parenteral. Mezclas de nutrición parenteral. Legis-
lación internacional. Legislación argentina.

tion (5 µg Al/kg (body weight)/ d). It would be advisable
for manufacturers to declare the content of aluminum in
the label, with the aim of avoiding toxicities which would
compromise the critical patients’ evolution.

(Nutr Hosp. 2014;29:1380-1387)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7320
Key words: Aluminum. Individual products for parenteral

nutrition. Parenteral nutrition mixtures. International regu-
lations (FDA). Argentine legislation.
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boratorios farmacéuticos y diversos lotes, corres-
pondientes a 16 componentes individuales dispo-
nibles en Argentina, utilizados como nutrientes
para preparar NP. En la tabla I figura el número de
muestras analizadas de cada producto.

• Los envases de las soluciones de dextrosa 50% y
agua estéril de gran volumen fueron de plástico. El
resto de los envases de los productos fueron de vidrio. 

• Metodología de laboratorio: En todos los casos
las determinaciones se realizaron entre 1 y 2 años
antes de la fecha de vencimiento. Las determina-
ciones de las 44 muestras fueron realizadas por tri-
plicado, en la Gerencia de Química de la Comisión
Nacional de Energía Atómica (CNEA), mediante
Espectroscopía de Emisión Atómica - Plasma In-
ductivo de Argón (ICP-OES). Se utilizó un equipo
ICP-OES OPTIMA 5100 DV Perkin Elmer
(EEUU), provisto de detector de estado sólido
(Segmented Coupled Charge Device-SCCD), uti-
lizable en un rango espectral de unos 250 nm (240-
403 nm). Se utilizó para este estudio un nebuliza-
dor de flujo cruzado asociado a una cámara de ex-
pansión tipo Scott y un auto-muestreador tipo Per-
kin Elmer (EEUU) AS 90 Plus. La optimización y
validación del método de determinación fue reali-
zada según lineamientos de la Norma ISO/ IEC
17025: 2005, que incluye la evaluación de la in-
certidumbre y la determinación de los siguientes
parámetros: selectividad, linealidad, precisión (re-
petibilidad de cada analista y reproducibilidad in-
termedia), veracidad (expresada como sesgo), lí-
mites de detección y de cuantificación. El sesgo
fue calculado usando material de referencia certi-
ficado de matriz NIST (SRM® 1643 e) (EEUU) y
la precisión fue evaluada usando diluciones apro-
piadas de estándares CertiPUR® (Merck, Alema-
nia) multielementales (que contenían Al y otros
metales traza). Los límites de detección, de cuanti-
ficación y la comparación de los resultados con los
valores certificados para Al figuran en la tabla II.

• Las muestras con materia orgánica fueron digeri-
das en un sistema a microondas de laboratorio
(Milestone mls 120 MEGA, Italia), utilizando áci-
do nítrico (c); luego, se realizaron las diluciones
adecuadas con agua ultrapura (Millipore, Barnste-
ad (EEUU).

• Contenido total de Al de las mezclas de NP: fue
calculado en base a los resultados promedio del
contenido de Al de los componentes individuales
analizados y considerando la composición de fór-
mulas de prescripción habitual para pacientes adul-
tos, pediátricos y prematuros (tabla III).

Resultados

Las concentraciones de Al, expresadas en µg/L, se
observan en las tablas IV a) y IV b) para los componen-
tes estudiados de gran y pequeño volumen, respectiva-
mente. 

Todos los componentes analizados de gran volumen,
excepto el agua estéril, contenían cantidades de Al en
un rango de 249 y 1.580 µg/L, cifras de 10 a 63 veces
mayores que los límites máximos establecidos por
FDA para soluciones parenterales de gran volumen (25
µg/ L)18. Los componentes de pequeño volumen anali-
zados, contenían cantidades en un rango de 85 y 4909
g/L, sin estar declarados en las etiquetas, como lo fija

la FDA18.
Con los valores promedio de los resultados obteni-

dos se calculó la concentración total de Al aportado por
mezclas preparadas según las fórmulas de NP de pres-
cripción habitual en Argentina. Las cifras de Al aporta-
do por las mezclas preparadas, expresadas en µg
Al//día, serían: para neonatos de 63; para niños 342 y
para adultos 1.285. 

Si consideramos las mezclas de NP administradas
como soluciones de gran volumen, los valores de Al
expresados en µg/L, serían 14 a 26 veces mayores que
el límite fijado por la FDA (fig. 1).

Además, con los datos obtenidos se calculó la canti-
dad de Al por kg de peso y por día que recibirían los pa-
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Tabla I
Productos comerciales analizados*

Componente (n) Lotes

Dextrosa 50% 4 114069036, 9393C11, 10030437
Aminoácidos 10% 3 9253A161
Aminoácidos 15% 3 16CLO149
Aminoácidos 10% Pediátricos 3 0101951, 4915
Lípidos 20% 2 033A181
Potasio cloruro (3 mEq/mL) 4 P10031, 97909
Sódio cloruro 20% 4 P9447, 98395, 0231933
Magnesio sulfato 25% 3 P9880, 88060
Fosfato de sodio 3 01A/930
Calcio gluconato 20% 4 L9366-1, 132-006
Glicerofosfato de sodio 3 19939
Zinc sulfato, 1 mg/ml 2 95073
Manganeso Sulfato 1 29895
Elementos multitraza (9) 1 9485C33
Agua estéril  ampollas 2 9393C11
Agua estéril, envase × 500 mL 2 9101942
Total productos estudiados 44

*Laboratorios estudiados: Rivero, BBraun, Surar-Pharma, Norgreen, Larian-Ve-
infar, FADA, Drawer, Fresenius.

Tabla II
Límites de cuantificación, de detección y sesgo para aluminio

Elemento Longitud de onda (mm) Límite de cuantificación (µg/mL) Límite de detección (µg/mL) Sesgo (%)

Alumino 394.401 0,020 0,006 0,9
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cientes neonatos (peso promedio, 1,2 kg), niños (peso
promedio, 10 kg) y adultos (peso promedio, 60 kg) a
los cuales se les administra NP. Los resultados revelan
que la cantidad sería entre 4 y 10 veces mayor al valor
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Tabla IV A
Valores promedio de aluminio en los componentes

de gran volumen estudiados y rangos (entre paréntesis)

Componente (Volumen del envase) Aluminio (μg/L)

Dextrosa 50% (500 mL) 1.100 (249-1.410)
Aminoácidos 10% ( 500 mL) 570 (490-610)
Aminoácidos 15% (500 mL) 570 (352-872)
Aminoácidos 10% Pediátricos (500 mL) 532 (328-735)
Lípidos 20% (500 mL) 890 (370-1.580)
Agua estéril (500 mL) 0

Tabla IV B
Valores promedio de aluminio en los componentes

de pequeño volumen estudiados y rangos
(entre paréntesis)

Componente (Volumen del envase) Aluminio (μg/L)

Potasio cloruro, 3 mEq/mL (amp x 5 mL) 140 (120-165)
Sodio cloruro 20% (amp. × 10 mL) 130 (120-220)
Magnesio sulfato 25% (amp × 5 mL) 110 (85-130)
Fosfato de sodio (Frasco amp. × 10 mL) 4.460 (4.638-4.809)
Glicerofosfato de sodio

(Frasco amp. × 20 mL) 3.870 (2.860-4.909)
Calcio gluconato 20% (amp. × 10 mL) 4.000 (3.100-4.200)
Zinc sulfato, 1mg/ml (amp. × 10 mL) 1.150 (1.120-1.175)
Manganeso Sulfato (amp. × 10 mL) 1.060 
Elementos multitraza (9 elementos)

Fco. amp. × 10 mL 4.250 

Tabla III
Composición promedio de las mezclas de NP de prescripción habitual

Grupo etáreo Neonatos# Niños* Adultos

Nutrientes Cantidad

Dextrosa 50% (g) 10 -14 70-83 300
Aminoácidos (g) 2,0-3,5 Pediátricos 15 Pediátricos 60 Adultos
Lípidos al 20% (g) 1,0-3,0 10-15 60
Potasio (Cloruro) (mEq) 1,46 15 60
Sodio (Cloruro) (mEq) 2,25 14-18 60
Magnesio (Sulfato) (mEq) 0,6 3-5 7
Fósforo (Fosfato de sodio o potasio) (mEq) 1,92 10-20 45-54
Calcio (Gluconato) (mEq) 1,92 4,6 4,6
Glicerofosfato de sodio (Mmol) 1-1,5 10-15 10-20
Zinc (mg) (Sulfato) 0,36 3-4 5
Cobre (mg) (Sulfato) 0,024 0,5 0,5
Manganeso (µg) (Sulfato) 1,2 10 80
Cromo (µg) (Cloruro) 1,2 2 4
Selenio (µg) (Acido selenioso) 1,2 10 40
Molibdeno (µg) (Molibdato de amonio) – – 50
Vitaminas (mL) 1,2 Pediátrico 5 Pediátrica 5 Adultos
Agua estéril csp volumen final (mL) 70-120 1000-1200 1500-2500

*Fórmula promedio calculada para un niño de 10 kg; #Fórmula promedio calculada para un neonato de 1.200 g. 

Fig. 1.—Al en mezclas de NP
vs límite FDA (μg/L).
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máximo recomendado por la FDA (5 µg Al/kg peso
corporal/ día) (fig. 2). 

Discusión

Los resultados del presente trabajo evidenciaron va-
lores elevados de Al en 43 de los 44 componentes ana-
lizados, en un rango de 85 a 4.900 µg Al/ L, variable
según el laboratorio y el lote analizado.

El Federal Register (EE UU)18 considera soluciones
parenterales de gran volumen a las de aminoácidos,
dextrosa concentrada, emulsiones lipídicas, agua esté-
ril para inyección, soluciones salinas y soluciones con
electrolitos, pudiendo extenderse a otras no incluidas.
Los resultados del presente estudio evidenciaron que,
de las seis soluciones de gran volumen estudiadas, el
agua estéril no presentó cantidades detectables de Al,
pero cinco presentaron concentraciones superiores a 25
µg/L Al/L, límite máximo establecido por FDA (tabla

IV a). Las soluciones de dextrosa presentaron los valo-
res más elevados y aportaron el mayor porcentaje del
total del Al administrado diariamente, tanto en las fór-
mulas para adultos como en las de pediatría y para neo-
natos (42 a 51%) (fig. 3). Las emulsiones lipídicas con-
tribuyeron con cantidades mayores en las fórmulas de
adultos (21%) que en las de pediatría y neonatología
(13 y 8,5%, respectivamente), mientras que el porcen-
taje de Al de los aminoácidos representó el 20-23% del
total de la fórmula, en todos los grupos. 

El Federal Register (EE UU) también indica que las
soluciones parenterales de pequeño volumen deben co-
locar en la etiqueta el contenido máximo de Al a la fe-
cha de vencimiento18. Esas soluciones incluyen sales de
calcio (gluconato, cloruro), sales de potasio (acetato,
cloruro, fosfatos), sales de sodio (acetato, lactato y fos-
fato), sales de magnesio (sulfato), soluciones múltiples
de electrolitos, multivitaminas de uso IV, elementos
traza y vitaminas en dosis individuales. Todas estas so-
luciones deben decir: WARNING: este producto con-

Fig. 3.—Porcentaje de alu-
minio aportado por los com-
ponentes de gran volumen en
la NP.
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Fig. 2.—Aluminio adminis-
trado en mezclas de NP por
kg de peso corporal (μg/
kg/día).
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tiene aluminio que puede ser tóxico19. Sin embargo, es-
ta recomendación no es obligatoria en las soluciones
comercializadas en Argentina.

Los resultados de este estudio muestran que, en las so-
luciones de pequeño volumen, se encontraron cantida-
des de Al superiores a 4.000 µg/L en el gluconato de cal-
cio, glicerofosfato y fosfato de sodio y en los elementos
multitraza (tabla IV b). La concentración de Al del glu-
conato de calcio representó el 29% del total en las fór-
mulas para neonatología, debido al volumen que es ne-
cesario utilizar para cubrir las necesidades de calcio del
neonato, mientras que en las de pediatría y adultos solo
representó el 12% y 3% respectivamente (fig. 4).

Nuestros resultados concuerdan con los de algunos
trabajos publicados por otros autores que muestran nive-
les muy variables de Al en la mayoría de los componen-
tes individuales utilizados para preparar las mezclas de
NP, así como en las mezclas preparadas (tabla V). 

Pluhator y cols.2 estudiaron, en 1999, los niveles de
Al en 8 componentes individuales para preparar las
mezclas de NP y su contribución en una fórmula para
adultos típica de su institución (Alberta, Canadá). La
metodología utilizada fue Espectroscopía de Emisión
Atómica-Plasma Inductivo (ICP-OES), similar a la del
presente trabajo, pero sin someter a digestión las mues-
tras conteniendo materia orgánica. Por ello, sólo infor-
man los resultados referentes a las soluciones de ami-
noácidos y refieren que no se pudieron analizar las de
dextrosa por la dilución que hubiese sido necesaria pa-
ra eliminar la interferencia de materia orgánica. En
cuanto a las soluciones de pequeño volumen, encuen-
tran que el cloruro de sodio, el cloruro de potasio, el
sulfato de magnesio y los elementos multitraza contri-
buyen cada uno en menos de 10% del Al total de la NP,
mientras que el gluconato de calcio representa entre 60
y 80% del Al total de la fórmula (fig. 4).

Advenier y cols.11, en Francia, analizaron el conteni-
do de aluminio en varios componentes individuales pa-
ra preparar las mezclas de NP entre 1990 y 2003, utili-
zando espectrometría de absorción atómica con horno
de grafito. Encontraron, una disminución en los niveles
de Al en las soluciones de aminoácidos de 1 laboratorio

(138, 79 y 35 µg Al/L, en los años 1990, 1995 y 2003,
respectivamente). En el caso del gluconato de calcio
también encontraron disminución en los niveles de Al
(de 1.231 a 688 µg/L), aunque en todos los casos el
contenido de Al del gluconato de calcio representó un
porcentaje elevado del Al total de las mezclas de NP de
pediatría en una fórmula típica de su institución (fig. 4).
En el caso de las soluciones de lípidos y de aminoáci-
dos, de algunos laboratorios, encontraron niveles supe-
riores a los máximos de la FDA. Estos autores encuen-
tran que el Al administrado a los 10 pacientes
estudiados, µg Al/kg peso corporal/día, en un caso es
inferior a la cifra recomendada por ASPEN de 5 µg
Al/kg peso corporal/ día, oscilando en los 9 restantes
entre 3,5 y 10,7 µg Al/kg peso corporal/ día. Sin em-
bargo, si se realiza el cálculo en función del peso de los
pacientes y del volumen de NP administrado los nive-
les de aluminio oscilan entre 29 y 285 µg Al/L, canti-
dades superiores en todos los casos a la recomendación
de FDA (EE UU) para soluciones de gran volumen.

Oliveira y cols., en 201022, encontraron cantidades
superiores a los 25 µg Al/L en las soluciones de gran
volumen de aminoácidos y lípidos. En las soluciones
de pequeño volumen hallan los mayores niveles en el
gluconato de calcio (19.400 ± 210 µg/L) y en los ele-
mentos multitraza (2.065 µg/L). Además, estos autores
encontraron en 44 de 45 mezclas de NP analizadas can-
tidades entre 53-1.900 µg Al//L, que se incrementan al
medir el contenido de aluminio en los envases plásticos
utilizados para la preparación y administración de las
mezclas de NP al paciente.

Por otra parte, Poole RL y cols.23 analizaron en
EEUU, en 2011, 33 productos de 6 laboratorios farma-
céuticos que declaraban en el rótulo el Al, de acuerdo a
la reglamentación vigente en ese país a partir de 2004.
Estos autores determinan las concentraciones de alu-
minio por Espectroscopía de Emisión Atómica-Plasma
Inductivo (ICP-OES) encontrando valores significati-
vamente menores a las informadas en los rótulos, pos-
tulando que los valores declarados en el rótulo podrían
representar el contenido de aluminio extrapolado por el
fabricante a la fecha de vencimiento producto. En este
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Fig. 4.—Porcentaje del total
de Al aportado por el gluco-
nato de Ca en NP.
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aspecto también se debe tener en cuenta que la
metodología utilizada y los niveles de detección de las
determinaciones deberían ser informados por el Labo-
ratorio fabricante para interpretar y comparar correcta-
mente los resultados. 

La reducción de los altos niveles de Al, encontrados
por todos los autores en el gluconato de calcio y en el
fosfato de sodio, constituye un objetivo importante de
los profesionales y un desafío para la industria farma-
céutica. Es prioritario disminuir la contaminación de
esas soluciones, utilizadas en cantidades elevadas en la
elaboración de mezclas de NP para prematuros y niños,
investigando medidas alternativas para reducir el apor-
te de Al en las mezclas de NP24. 

Los componentes individuales utilizados en la ela-
boración de mezclas para NP, en Argentina, no están
obligados a declarar en las etiquetas la presencia de oli-
goelementos esenciales, salvo aquellos que los aportan
específicamente, ni los elementos contaminantes que
pueden ser tóxicos, como el Al. En consecuencia, la le-
gislación nacional debería contemplar la declaración
del contenido de elementos contaminantes en los pro-
ductos comerciales utilizados en la preparación de las
mezclas de NP. Sería recomendable que, hasta tanto
exista una reglamentación al respecto, los laboratorios
fabricantes y los profesionales farmacéuticos controlen
periódicamente el contenido de los elementos contami-
nantes, ya que en el caso de los esenciales proporciona-
rían cantidades extra en relación a las prescriptas, y en
relación Al se podrían evitar problemas que compro-
metan la evolución de los pacientes graves. 

Conclusiones

• Los resultados del presente trabajo evidenciaron
valores elevados de Al en 43 de los 44 componen-
tes analizados, en un rango que varió según el lab-
oratorio y el lote analizado.

• El Al hallado en 5 de los 6 componentes estudia-
dos de gran volumen, superó entre 10 y 63 veces el
límite superior fijado por la FDA.

• Los 9 componentes estudiados de pequeño volu-
men contenían Al, no declarado en los rótulos de
los envases. 

• Las mayores cantidades de Al se encontraron en el
gluconato de calcio, fosfato y glicerofosfato de so-
dio y en los elementos multitraza. 

• Los componentes que aportan mayor cantidad de
Al en las mezclas de NP para adultos son dextrosa,
aminoácidos y lípidos. En las mezclas para neona-
tos, el mayor aporte proviene de la dextrosa y glu-
conato de calcio. 

• En las mezclas de NP para neonatos, niños y adul-
tos la cantidad de aluminio administrado por kg de
peso por día representaría un nivel entre 21 y 53
veces mayor que lo recomendado por la FDA (5
µg/kg/día).

• Se debería contemplar en la legislación que los fa-
bricantes declaren, en los productos comerciales, el
contenido de Al, lo cual evitaría problemas que
comprometan la evolución de los pacientes graves.

Referencias

1. Menéndez AM, Montemerlo H, Weisstaub AR, Alloatti S, Russi
F, Guidoni ME, Casavola C, Piñeiro A y Pita Martín de Portela
ML. Niveles plasmáticos y eritrocitarios de zinc y cobre en pa-
cientes críticos con nutrición parenteral y su relación con el con-
tenido de las fórmulas: estudio preliminar. Nutrición Hospitala-
ria 2005; 20 (9): 189-96. 

2. Pluhator-Murton M y cols. Trace element contamination of Total
Parenteral Nutrition. Contribution of Component Solutions.
Journal of Parenteral and Enteral Nutrition 1999; 23 (4): 222-7.

3. Perkiewicz M, Cosslett A, Muhlebach S and Dudrick SJ. Cap 6.
Parenteral Nutrition. in Sobotka Lubos Basics in Clinical Nutri-
tion. Third Edition. European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism-ESPEN. 2004: 264-9.

4. MenéndezAM, Weisstaub AR, Montemerlo HJ, Rusi F, Guidoni
ME, Piñeiro A, Pita Martín de Portela ML. Contenido de zinc y
cobre en los componentes individuales de las mezclas para fór-
mulas pediátricas de nutrición parenteral total. Nutr Hosp 2007;
22 (5): 545-51. 

5. Martin RB. The chemistry of aluminum as related to biology and
medicine. Clin Chem 1986; 32: 1797-806. 

6. Klein GL. Aluminum Contamination of Parenteral Nutrition so-
lutions and its impact in the pediatric patient. Nutr Clin Pract
2003; 18: 302-7. 

7. William G, Goodman JG and Horst R. Aluminum Administra-
tion in the Rat. Effects on Bone Formation and Relationship to

1386 A. M. Menéndez y cols.Nutr Hosp. 2014;29(6):1380-1387

Tabla V
Presencia de Al en componentes individuales de gran volumen utilizados para preparar las mezclas de NP

estudiados por algunos autores en relación límite máximo establecido por FDA (25 µg/L)

Pluhator y cols. 1999 Advenier y cols. 1990-1995 Advenier y cols. 2003 De Oliveira y cols.
Componente gran volumen Ref. 2 Ref. 11 Ref. 11 Ref. 22 Presente trabajo

Dextrosa ND < 25 µg/L < 25 µg/L < 25 µg/L >25 µg/L

Aminoácidos >25 µg/L Variable variable >25 µg/L >25 µg/L

Lípidos 20% ND ND >25 µg/L variable >25 µg/L

NPT >25 µg/L >25 µg/L >25 µg/L en 44 >25 µg/L 
NP típica En 8 NP de 45 NP

22. CONTENIDO_01. Interacción  25/06/14  10:34  Página 1386



Renal Osteomalacia. The Journal of Clinical Investigation 1984;
73: 171-81.

8. Ganrot PO. Metabolism and possible health effects of aluminum.
Environmental health perspectives 1986; 65: 363-441.

9. Wilhelm M, Jager DE, Ohnesorge FK. Aluminium toxicokine -
tics. Pharmacology & Toxicology 1990; 66 (1): 4-9.

10. Cannata JB, Olaizola I, Menéndez Rodriguez P, Alonso M, Díaz Ló-
pez JB. Reducir la intoxicación alumínica: Un desafío en el tratamien-
to de la insuficiencia renal crónica. Nefrología 1990; 10 (3): 120-5.

11. Advenier E, Landry C, Colomb V, Cognon C, Pradeau D, Florent M,
Goulet O, Ricour C and Coriol O. Aluminum Contamination of Par-
enteral Nutrition and aluminum loading in Children on long-term Par-
enteral Nutrition. J Pediatric Gastroenterol Nutr 2003, 36 (4): 448-53.

12. Mac Donald and Martin, Aluminum ion in biological systems.
Trends in Biochemical Sciences 1988; 13 (1): 15-9.

13. Exley C. Human exposure to aluminium. Environ Sci. Processes
Impacts 2013; 15: 1807-16.

14. Greger JL, Baier MJ. Excretion and retention of low or moderate
levels of aluminum by human subjects. Food and chemical toxi-
cology 1983; 21 (4): 473-7.

15. Greger JL, Bula EN, Gum ET. Mineral metabolism of rats fed
moderate levels of various aluminum compounds for short pe -
riods of time. J Nutr 1985; 115 (12): 1708-16. 

16. Greger J L. Aluminum Metabolism. Annual Review of Nutrition
1993; 13: 43-63.

17. ASCN / A.S.P.E.N Working group on standards for alu-
minum content of parenteral nutrition solutions. Parenteral

drug pro ducts containing aluminum as an ingredient or a con-
taminant: res ponse to food and drug administration notice of
intent and request for information. J Parent Enteral Nutr
1991; 15: 194-8.

18. U.S. Food and Drug Administration. Aluminum in large and
small volume parenterals used in total parenteral nutrition. Fe -
deral Register 2000; 65 (17): 4103-11.

19. Charney PJ. A.S.P.E.N. Statement on Aluminum in Parenteral
Nutrition Solutions. The American Society for Parenteral and
Enteral Nutrition (A.S.P.E.N.) Aluminum Task Force. Nutrition
in Clinical Practice 2004; 19: 416-7.

20. Bishop NJ, Morley R, Chir B y cols. Aluminum neurotoxicity in
pre-term infants receiving intravenous feeding solutions. N Engl
J Med 1997; 336: 1557-61.

21. Norma IRAM 301:2005. Requisitos generales para la competen-
cia de los Laboratorios de Ensayo y Calibración (equivalencia a
la Norma ISO/IEC 17025:2005).

22. De Oliveira SR, Bohrer D, García SC, do Nascimento PC and
Noremberg S. Aluminum content in intravenous solutions for
administration to neonates: role of product preparation and ad-
ministration methods. JPEN 2010; 34 (3): 322-8.

23. Poole RL, Kevin P, Pieroni, Shabnam Gaskari, Tessa K. Dixon,
KT Park, John A. Kerner Jr. Aluminum in Pediatric Parenteral
Nutrition Products: Measured Versus Labeled Content. J Pediatr
Pharmacol Ther 2011; 16 (2):92-7.

24. Mirtallo JM. Aluminum contamination of parenteral nutrition
fluids. J Parenter Enteral Nutr. JPEN 2010; 34 (3): 346-7.

Contenido de aluminio en componentes
individuales utilizados para preparar
mezclas de nutrición parenteral...

1387Nutr Hosp. 2014;29(6):1380-1387

22. CONTENIDO_01. Interacción  25/06/14  10:34  Página 1387



1388

Nutr Hosp. 2014;29(6):1388-1393
ISSN 0212-1611 • CODEN NUHOEQ

S.V.R. 318

Original / Investigación animal

Evaluación de la citotoxicidad y bioseguridad de un extracto de polifenoles
de huesos de aceitunas
C. Veciana Galindo1, E. Cortés Castell2, L. Torro Montell1, E. Sirvent Segura1, M. M. Rizo Baeza3

y V. Gil Guillén4

1Laboratorio de Biotecnología y Proyectos. Biopartner S.L. 2Departamento Farmacología, Pediatría y Q. Orgánica.
Universidad Miguel Hernández. 3Departamento de Enfermería y Nutrición. Universidad de Alicante. 4Departamento de
Medicina Clínica. Universidad Miguel Hernández. España.

ASSESSMENT OF CYTOTOXICITY AND
BIOSAFETY OF POLYPHENOLIC EXTRACTS

FROM OLIVE PITS

Abstract

The olive tree is a source of bioactive compounds, both
its fruit and its by-products. Some of its compounds have
shown health benefits, being objective of this work the
evaluation of biosafety in-vitro and in vivo of extracts of
olive stones rich in polyphenols.

Material and methods: He has been evaluated for cyto-
toxicity by addition of lyophilized extract dissolved in
PBS(0-400 mg/l) to a culture of the cell line THP1-XBlue-
CD14 and evaluation of cell viability by the reaction of
reduction of resazurin by living cells. Biosecurity has
been evaluated in zebrafish, incubating eggs fertilized in 0
to 100 mg/l extract for 24 to 72 hours and measuring
parameters: a) lethal (dead embryos, coagulated eggs), b)
sublethal (spontaneous movements, pigmentation,
edemas) and c) teratogenic (malformations, retardation
development).

Results: Cytotoxicity (toxic effect when less than 75%
viability) extract bones of olive in the cell line THP1-
XBlue-CD14, is in concentrations higher than 50 mg/l,
calculating a LD50 (dose lethality 50) more than 800 mg/l.
The biosafety of zebrafish embryos exposed to concentra-
tions of extract from 0-100 mg/l showed total viability at
24, 48 and 72 hours post fertilization (hpf), not observed
mortality or appreciated embryos with sublethal effects,
teratogenic, or advancement or delay in hatching. It can
be concluded that the bones of olive extract is highly bio-
secured until at least 100 mg/l concentrations.

(Nutr Hosp. 2014;29:1388-1393)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7141
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Resumen

El olivo constituye una fuente de compuestos bioacti-
vos, tanto en su fruto, como en sus subproductos. Algunos
de sus compuestos han mostrado beneficios para la salud,
siendo objetivo de este trabajo la evaluación de la biose-
guridad in vitro e in vivo de extractos de huesos de aceitu-
na ricos en polifenoles.

Material y métodos: Se ha evaluado la citotoxicidad me-
diante adición de extracto de hueso de olivas disuelto en
PBS(0-400 mg/l) a un cultivo de la línea celular THP1-
XBlue-CD14 y evaluación de la viabilidad celular me-
diante la reacción de reducción de la resazurina por las
células vivas. La bioseguridad se ha evaluado en pez ce-
bra, incubando huevos fecundados en extracto de 0 a 100
mg/l durante 24 a 72 horas y midiendo los parámetros: a)
letales (embriones muertos, huevos coagulados), b) suble-
tales (movimientos espontáneos, pigmentación, edemas) y
c) teratogénicos (malformaciones, retraso desarrollo).

Resultados: La citotoxicidad (efecto tóxico cuando via-
bilidad inferior al 75%) del extracto de huesos de oliva en
la línea celular THP1-XBlue-CD14, está en concentracio-
nes superiores a 50 mg/l de extracto (viabilidad 77,5%),
calculando una LD50 (dosis de letalidad 50%) superior a
800 mg/l. La bioseguridad in vivo con los embriones de
pez cebra expuestos a concentraciones de extracto de 0-
100 mg/l mostró total viabilidad a 24, 48 y 72 horas post
fecundación (hpf), no observándose mortalidad ni se
apreciaron embriones con efectos subletales, teratógenos,
ni adelanto o retraso en la eclosión. Se puede concluir que
el extracto de huesos de olivas es altamente bioseguro has-
ta al menos concentraciones de 100 mg/l.

(Nutr Hosp. 2014;29:1388-1393)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7141
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Introducción

Entre las sustancias presentes en algunos alimentos
en los que se ha demostrado una característica adicio-
nal para la salud, con declaración de salud aprobadas
(GRAS)1 están: Fibra soluble, fitoesteroles, proteína de
soja, ácidos grasos n-3, potasio, vitaminas antioxidan-
te, folato, etc. Entre los compuestos que otorgan estas
características funcionales a los alimentos se encuen-
tran los compuestos fenólicos que han despertado gran
interés debido a su poder antioxidante, que les dota de
un efecto quimioprotector en seres humanos y les hace
tener gran influencia en la estabilidad a la oxidación
que presentan los alimentos.

Existen distintos nutrientes de gran relevancia para
el desarrollo y mantenimiento de la función cognitiva,
como los ácidos grasos poliinsaturados n-3 (DHA) y
compuestos antioxidantes, importantes para la forma-
ción y desarrollo de las neuronas y otras células del
SNC, pero también para la prevención de enfermeda-
des neurodegenerativas. Diversos estudios han demos-
trado que la suplementación con estos nutrientes se
asocia a una mejora de la función cognitiva, que se re-
fleja en el proceso de aprendizaje o la memoria en ni-
ños o a una prevención del declive en personas de la
tercera edad.

Estos hechos están produciendo un interés creciente
por sustancias con capacidad neuroprotectora, que pue-
dan contribuir a prevenir la incidencia de factores de-
generativos desde la infancia y mitigar el impacto de
enfermedades de carácter neurodegenerativo, que tie-
nen un índice de prevalencia en aumento en la edad ma-
dura. Entre los mecanismos de acción para explicar la
capacidad neuroprotectora de estas sustancias, se pue-
den citar la acción antiinflamatoria, la modulación de
vías de señalización intracelular, la modulación de la
expresión de proteínas, la inhibición de las vías apoptó-
ticas o la acción antioxidante2.

Los antioxidantes pueden anular los efectos perjudi-
ciales de los radicales libres en las células3, y personas
con dietas ricas en frutas y vegetales (alimentos ricos
en polifenoles y antocianinas) tienen un riesgo más ba-
jo de contraer cáncer, enfermedades cardíacas y algu-
nas enfermedades neurológicas4. Sugiriéndose que es-
tos compuestos pueden prevenir la degeneración
macular5, la supresión de inmunidad debida a una nutri-
ción pobre6, y neurodegeneración, que son causados
por el estrés oxidativo7. También los antioxidantes han
demostrado ser una protección efectiva y eficaz para
prevenir el envejecimiento prematuro y enfermedades
crónico degenerativas, como hipertensión, artritis reu-
matoide, lupus, diabetes mellitus, arteriosclerosis, en-
tre otras. 

Los antioxidantes metabólicos y los que se obtienen
con la alimentación, no son suficientes para la mayoría
de las personas, por esa razón muchas compañías ali-
mentarias y de nutracéuticos venden formulaciones de
antioxidantes como suplementos dietéticos y estos son
ampliamente consumidos en los países industrializa-

dos8. Estos suplementos pueden incluir químicos espe-
cíficos antioxidantes, como el resveratrol (de las semi-
llas de uva), hidroxitirosol procedente de la oliva, com-
binaciones de antioxidantes, como el “ACES”
productos que contienen beta-caroteno (provitamina
A), vitamina C, vitamina E y Selenio, o hierbas espe-
ciales que se sabe que contienen antioxidantes, como el
té verde y el jiaogulan. Los niveles de vitaminas antio-
xidantes y minerales en la dieta son necesarios para la
buena salud, pero hay considerables dudas sobre si los
suplementos antioxidantes son beneficiosos y, en caso
afirmativo, que antioxidantes lo son y en qué cantida-
des4,9,10. 

El olivo constituye una fuente natural de compuestos
bioactivos, tanto de su fruto la oliva, el aceite o los sub-
productos de su procesado (huesos de oliva, hojas, etc).
En las hojas se han aislado toda una serie de productos
bioactivos mediante la extracción con hexano11. Por
ello se han realizado investigaciones encaminadas a la
recuperación de antioxidantes en los efluentes acuosos
durante el proceso de obtención del aceite de oliva12,13,
en los residuos sólidos14, pulpa15, hojas16 o madera de
olivo17. 

La evaluación del la citotoxicidad y bioseguridad de
un compuesto o mezcla de compuestos puede abordar-
se en distintas etapas complementarias: actividad teóri-
ca mediante pruebas químicas (por ejemplo índice teó-
rico de polifenoles totales), biológico in vitro sobre
modelos biológicos y actividad in vivo en animales y
humanos tras la ingesta de los mismos. En este sentido,
los estudios in vitro con cultivos celulares son una he-
rramienta de diagnóstico de gran utilidad ya que es po-
sible reproducir estados fisiológicos a escala de labora-
torio, facilitando la manipulación y condiciones de
ensayo, y permiten elucidar el mecanismo de acción y
el efecto beneficioso tanto de sustancias puras como de
alimentos ricos en compuestos bioactivos18,19. En cuan-
to a los estudios in vivo con modelos animales se inten-
ta reducir el número de animales y el uso de especies al-
ternativas al ratón, en ese sentido, el uso del pez cebra
ha sido utilizado como modelo alternativo en áreas co-
mo la agroalimentaria y farmacéutica, para investigar
el efecto teratogénico, embriotóxico y genotóxico de
muy diversas sustancias así como en estudios embrio-
lógicos y neurobiológicos entre otras áreas, debido a un
alto grado de similitud genética con los vertebrados su-
periores, compartiendo un 70% de genes con los huma-
nos, su fácil manejo y reproducción y sus grandes posi-
bilidades de aplicación de las nuevas tecnologías de
genómica y proteómica. Junto a estas ventajas su facili-
dad para obtener gametos y observar el desarrollo em-
brionario (durante las primeras 24 horas de desarrollo,
los embriones son totalmente transparentes permitien-
do observar el desarrollo de órganos internos a tiempo
real, facilidad de manipulación en el empleo de técni-
cas genéticas, tiene la habilidad de absorber compues-
tos directamente desde el agua, producen puestas de
embriones numerosas. Es por ello que se ha utilizado
para evaluar la bioseguridad de compuestos, el análisis
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sistemático de compuestos químicos con potencial te-
rapéutico, identificándose nuevos genes y compuestos
químicos que regulan la proliferación descontrolada de
células20.

Como objetivo del presente trabajo, se ha planteado
evaluar la bioseguridad in vitro e in vivo de extractos
de huesos de aceituna ricos en polifenoles, para poste-
riormente estudiar sus posibles propiedades beneficio-
sas y con ello revalorizar dicho subproducto de la acei-
tuna.

Material y métodos 

Las muestras evaluadas corresponden a extractos
procedentes de huesos de aceituna y redisueltos en PBS
a las diferentes concentraciones utilizadas para su eva-
luación.

Evaluación citotoxicidad

La citotoxicidad se ha evaluado usando la línea celu-
lar THP1-XBlue-CD14 (invivogen). Se han incubado
50.000 células/pocillo en placas multipocillo de 96 po-
cillo, con PBS (control) y las concentraciones de 10,
50, 100 y 200 mg/l del extracto de polifenoles en DMS,
durante 24 horas a 37ºC y 5% de CO

2
. Trascurrido el

período de incubación se evalúa la viabilidad celular
mediante el ensayo colorimétrico con el reactivo Ala-
marBlue (invitrogen)21. Se mide la absorbancia a
570nm. El AlamarBlue® es un indicador de la viabili-
dad celular demostrado que utiliza el poder natural de
la reducción de las células vivas para convertir resazu-
rina a la molécula resorufin. El principio activo de Ala-
marBlue® (resazurina) es un compuesto no tóxico, la
célula es permeable al colorante de color azul y no fluo-
rescente de forma virtual. Al entrar en las células, se re-
duce la resazurina a resorufin, que produce un com-
puesto de color rojo. Las células viables convierten
continuamente la resazurina a resorufin, generando así
una medida cuantitativa de la viabilidad y citotoxici-
dad. Dada la relación directa entre absorbancia y viabi-
lidad celular, el cálculo de la viabilidad se realiza res-
pecto a las células control (sin tratamiento) mediante la
fórmula: % viabilidad = (Abs muestra/ Abs control) x
100.

Evaluación bioseguridad

Se han testado las concentraciones de extracto con
polifenoles a 1, 3,10, 30 y 100 mg/l en agua con DMSO
al 0,1%, más un grupo control (agua con DMSO al
0,1%) en embriones de pez cebra. Para la realización
del ensayo, se utilizaron únicamente aquellos huevos
fecundados que no presentaron ningún tipo de anoma-
lía externa (asimetrías, vesículas, membrana estuviera
dañada). Se transfirió un huevo/pocillo con pipeta Pas-

teur a una microplaca de 96 pocillos, de forma que los
huevos no entraron en contacto con el aire y de modo
que cada pocillo contuviera un único huevo en un volu-
men de 100 µl de las concentraciones de ensayo y del
vehículo. Las placas se incubaron a 26 ± 1ºC durante
24, 48 y 72 h. Tras cada periodo de incubación, se exa-
minaron los huevos/embriones/larvas mediante un es-
tereomicroscopio y se anotaron los resultados obteni-
dos según los criterios especificados a continuación: a)
Parámetros letales, un embrión se considera muerto si
presenta alguno de los parámetros: huevos coagulados
que son opacos, desprendimiento de la cola, detección
o no de ritmo cardiaco, formación de somitas (series
longitudinales del mesodermo que por delaminación,
fusión y migración se convierten en el esqueleto axial,
la dermis y los músculos dorsales y la pared del cuerpo
y las extremidades). b) Parámetros subletales, si apare-
cen: Movimientos espontáneos, cambios en la pigmen-
tación, formación de edemas o formación de coágulos.
Y c) Parámetros teratogénicos: malformaciones en ór-
ganos y estructuras; escoliosis, raquitismo o retardo ge-
neralizado del desarrollo.

Resultados

Evaluación citotoxicidad

Los resultados de toxicidad en función de la concen-
tración aplicada sobre el modelo de la línea celular
THP1-XBlue-CD14 están expresados en la tabla I, ob-
servándose que a 10 mg/l la viabilidad en los cultivos
es superior incluso al control, con un efecto aparente-
mente protector, decayendo a 50 mg/l al 77,5%, y con-
siderando efecto tóxico cuando la viabilidad es inferior
al 75%, la concentración del extracto puede considerar-
se viable hasta aproximadamente los 100 mg/l en los
que se obtiene un 74,6% de viabilidad. 

Considerando una función exponencial (fig. 1), se
puede tener un valor teórico aproximado de la LD50
(dosis que presenta una letalidad del 50%), resultando
superior a 800 mg/l, superiores al rango de concentra-
ciones seleccionado e incluso a la solubilidad acuosa
del extracto.

Evaluación bioseguridad

Se ha analizado la bioseguridad y determinado la do-
sis máxima tolerada (MTD) del extracto mediante el
uso del ensayo FET en embrión de pez cebra. Los em-
briones fueron expuestos hasta la concentración de 100
mg/l del extracto, no observándose ninguna mortalidad
a los periodos de 24, 48 y 72 horas postfecundación
(hpf) en ninguno de los 96 pocillos de cada concentra-
ción de extracto ni en la placa de los controles, obte-
niéndose en todos los casos un 100% de viabilidad.
Tampoco aparecen, a ninguna concentración de las
analizadas, embriones que hayan sufrido efectos suble-
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tales, como ausencia de movimiento espontaneo, des-
pigmentación, formación de edemas, formación de co-
agulo, es decir no se observaron efectos tóxicos, ni
efectos teratogénicos. Los ensayos FET por norma se
realizan hasta un tiempo de 48 hpf, sin embargo, se ha
implementado el estudio llevándolo hasta el tiempo de
72 h, debido a que en ese tiempo se produce el proceso
denominado como decorionización del embrión, es de-
cir, la ruptura del corion (membrana que rodea al em-
brión) para comenzar el proceso de estadio larvario,
considerándose este parámetro como un marcador to-
xicológico adicional al estudio FET, no observándose
tampoco ninguna modificación en la decorionización.

Un fenómeno importante para el estudio de toxici-
dad en el modelo del pez cebra es la capacidad que tie-
ne un compuesto de acelerar o retrasar el proceso deno-
minado como eclosión, es decir, la salida del embrión
al exterior para convertirse en estadio larvario. No se

registró ningún retraso o adelanto en el tiempo post-
fertilización para la eclosión con las concentraciones
del extracto analizadas.

En resumen, los parámetros de concentración letal
50 (LC50), concentración mínima con efecto observa-
do (LOEC) y concentración máxima sin efecto obser-
vado (NOEC), también denominada como máxima do-
sis tolerada (MTD), son superiores a 100 mg/l. Por lo
que según el método de estudio realizado, se considera
que el extracto es altamente bioseguro.

Discusión

El efecto de la alimentación en la salud se atribuye a
la presencia de ciertos compuestos que ejercen una ac-
ción beneficiosa, los compuestos bioactivos. Dada la
importancia de los compuestos bioactivos en los secto-
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Tabla I
Absorbancias obtenidas a distintas concentraciones
del extracto yporcentaje de viabilidad de las células

THP1-XBlue-CD14

Concentraciones extracto (mg/l) Abs muestra % Viabilidad Citotoxicidad

0 0,71 100 control
10 0.82 115,5 viable
50 0.55 77,5 viable
100 0,53 74,6 tóxico
200 0.49 69,0 tóxico

Tóxico: Se considera efecto tóxico cuando la viabilidad celular es inferior al 75%   Viable: Se considera efecto viable cuando la viabilidad celular
es superior al 75%.

Fig. 1.—Cálculo de la LD50
(dosis que presenta una leta-
lidad del 50%), a partir de la
representación exponencial
de la concentración de ex-
tracto utilizada (mg/l) y el
porcentaje de viabilidad.
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res de la alimentación y farmacéutico actualmente exis-
te un gran interés en la identificación de nuevos com-
puestos bioactivos y/o en la identificación de nuevas
propiedades de los mismos. Las propiedades bioactivas
se analizan mediante la realización de ensayos específi-
cos en función del efecto biológico de interés. Para ello,
se dan varios niveles en la experimentación de dichos
efectos biológicos, que en orden cronológico deben de
efectuarse: in vitro, in vivo y ensayos clínicos.

Los polifenoles contenidos en los extractos proce-
dentes del olivo presentan propiedades antioxidantes
que hacen que sean candidatos para la investigación de
enfermedades neurodegenerativas y reguladoras de la
obesidad22. Además tienen otras actividades biológicas
que le confieren importancia dentro de la “Dieta medi-
terránea“23. Se ha demostrado, además de otros efectos
beneficiosos, el poder protector de la ingesta de flavo-
noides, compuestas fenólicos contenidos en vinos, ve-
getales y frutas frente a la demencia24. La mayoría de
los estudios sobre los efectos de los polifenoles proce-
dentes de extractos del olivo apuntan que su acción se
debe a su capacidad antioxidante, causada por la capa-
cidad de eliminar las especies reactivas de oxigeno y de
nitrógeno implicadas en las enfermedades humanas25.

Históricamente los modelos de ratones han sido los
más utilizados para estudios de este tipo, sin embargo,
el pez cebra (Danio rerio) se ha convertido reciente-
mente en un foco de estudios neuroconductuales, ya
que muestra neuropatológias y fenotipos conductuales
que son cuantificables26,27 y ha sido recientemente pro-
puesto como un paradigma experimental válido para
estudio de la enfermedad de Alzheimer28. El pez cebra
es un modelo ideal para la el estudio de enfermedades
humanas debido a que presentan una serie de caracte-
rísticas que lo hacen único como modelo animal: ofre-
ce un compromiso razonable entre complejidad fisioló-
gica y el rendimiento al tener un genoma caracterizado
completamente, y mostrar homología fisiológica signi-
ficativa a los mamíferos, incluyendo los seres huma-
nos29, ya que el diseño y la conectividad en el centro de
su sistema nervioso central (SNC) se correlaciona con
la humana30; presenta una ventaja en comparación con
otros modelos animales, su dualidad larva-adulto y la
disponibilidad de ambas formas que es beneficiosa y
permite la investigación de un espectro más amplio de
fenómenos neurodegenerativos relacionados en la on-
togénesis; su desarrollo más rápido, en comparación
con ratones, un corto tiempo de desarrollo hasta la ma-
durez sexual (3 meses) y una alta tasa de reproducción
(cientos de embriones por hembra en cada gestación y
por semana), hace de ellos la elección ideal para mode-
lar el desarrollo de fenómenos de neurodegeneración.
Por otra parte, los modelos de roedores son caros de
mantener y más difíciles de modificar genéticamente. 

Los embriones son transparentes y desarrollados ex-
ternamente, hechos que permiten la observación direc-
ta de la embriogénesis y el desarrollo del sistema ner-
vioso central. Los embriones son también fácilmente
susceptibles a métodos para manipular los genes y la

actividad de la proteína tales como la inyección de oli-
gonucleótidos31, ARNm o cADN (transgenes), y para el
cribado de bibliotecas de drogas están dispuestos en
placas de microtitulación32. 

Por otra parte, el desarrollo temprano del pez cebra
tiene etapas importantes para analizar procesos y anor-
malidades del sistema nervioso central, y ya en peces
adultos, con toda la gama de funciones del cerebro adul-
to, tienen una ventaja significativa en el análisis de las
funciones cerebrales complejas características de los
vertebrados33, y en los estudios de fenotipo conductual. 

En efecto, el pez cebra expone muchos de los com-
portamientos de orden superior, incluyendo la memo-
ria, respuestas condicionadas y comportamientos so-
ciales como el aprender conductas34. Todas estas
propiedades hacen del pez cebra un modelo ideal para
el estudio de enfermedades humanas, incluyendo tras-
tornos del SNC35 y modelo para el estudio de efectos de
agentes bioactivos.

En el presente estudio, la citotoxicidad (efecto tóxi-
co cuando viabilidad inferior al 75%) del extracto de
huesos de oliva en la línea celular THP1-XBlue-CD14,
está en concentraciones superiores a 50 mg/l de extrac-
to (viabilidad 77,5%), calculando una LD50 (dosis de
letalidad 50%) superior a 800 mg/l. La bioseguridad in
vivo con los embriones de pez cebra expuestos a con-
centraciones de extracto de 0-100 mg/l mostró total
viabilidad a 24, 48 y 72 horas post fecundación (hpf),
no observándose mortalidad ni se apreciaron embrio-
nes con efectos subletales, teratógenos, ni adelanto o
retraso en la eclosión. Según el Test Guideline de la
OECD 212 (1998), Ensayo de toxicidad a corto plazo
en embriones de pez y alevines, no sería preciso some-
ter a ensayo con concentraciones superiores a 100
mg/l, ya que según la teoría binomial, cuando se usan
10 animales expuestos a esta concentración y no pre-
sentan mortalidad, existe un 99.9% de confianza de que
la LC50 sea mayor de 100 mg/l, siendo esta dosis con-
siderada como la concentración límite o umbral para
ensayos de toxicidad en peces, siendo la utilizable en
posteriores estudios del extracto de polifenoles en este
modelo animal.

Alcanzar concentraciones de trabajo superiores a
100 mg/l del extracto producía problemas con la diso-
lución del mismo en medio acuoso por lo que se trabajo
con la dosis más alta para evaluar la toxicidad, la cual
alcanzaba un equilibrio entre la capacidad de disolu-
ción del extracto y la concentración final de uso. Ya
que según el TG 203 de la OECD (1998), las sustancias
no deben someterse a ensayo a concentraciones supe-
riores a su límite de solubilidad en el medio de ensayo.

En conclusión, el extracto de polifenoles de huesos
de oliva es altamente bioseguro y puede suponer una
fuente adecuada de polifenoles.
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VITAMIN B12 DEFICIENCY ASSOCIATED
WITH HIGH DOSES OD METFORMIN IN OLDER

PEOPLE DIABETIC

Abstract

Introduction: The aim of the study was to estimate if
B12 deficiency is associated with the use of metformin in
the elderly diabetics.

Methods: Case-control study in diabetic OP. Cases (n =
137) were defined as elderly with B12 < 221 pmol/L and
controls (n = 279) elderly with B12 > 221 pmol/L. Four
categories of metformin use were defined: non-users, ≤
850 mg/day, > 850 and < 2,550 mg/day and ≥ 2,550
mg/day. Metformin ≥ 2,550 mg/day was high doses consi-
dered. The crude OR for B12 deficiency and consumption
of Metformin were calculated. Logistic regression models
were developed to explore the association between B12
deficiency and metformin dose. The research protocol
was approved by the Ethics Committee of INTA.

Results: The age of cases and controls was (70.2 years
vs 68.6 years (p < 0.05). The 62% were women in cases vs
74.9% in controls (p < 0.05). The 73% of cases and 76% of
controls used metformin (p < 0.05) the average consump-
tion of metformin was de 1,954.3 mg/day (SD: 1,063.2) in
cases and 1,696.6 mg/day (SD: 1,074.4) in controls (p <
0.05). The use of 2,550 mg/day was observed in 29.2% of
cases and 19.3% for controls (p < 0.05). It was observed
that OP who consumed high doses of metformin had 1.9
times the risk of B12 deficiency (OR: 1.9; 95%CI: 1,08-
3,30).

Conclusion: These results show a strong association
between high doses of metformin and low levels of
vitamin B12 in diabetic elderly.
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Resumen

Introducción: El objetivo del estudio es estimar si el dé-
ficit de B12 se asocia con el uso de la metformina en adul-
tos mayores (AM) diabéticos.

Métodos: Estudio de casos y controles en AM diabéti-
cos. Los casos (n = 137) se definieron como AM con B12 <
221 pmol/L y los controles(n = 279) como AM con B12 >
221 pmol/L. Se definieron 4 categorías de uso de metfor-
mina: no usuarios, ≤ 850 mg/día; > 850 y < 2.550 mg/día; ≥
2.550 mg/día. Se consideró altas dosis de metformina (≥
2.550 mg/día). Se calcularon los OR crudos para déficit de
B12 y consumo de Metformina. Se elaboraron modelos de
regresión logística para explorar la asociación entre défi-
cit B12 y dosis de metformina. El protocolo de investiga-
ción fue aprobado por el Comité de Ética deI INTA.

Resultados: La edad de casos y controles fue (70,2 años
vs 68,6 años (p < 0,05); 62% fueron mujeres en los casos vs
74,9% en los controles (p < 0,05). El 73% de los casos y el
76% de los controles usaban metformina (p < 0,05). El
promedio de uso de metformina fue de 1.954,3 mg/día
(DS: 1.063,2) en los casos y 1696.6 mg/día (DS: 1.074,4) en
los controles(p < 0,05). La dosis de 2.550 mg/día se obser-
vó en el 29,2% de los casos y en 19,3 de los controles (p <
0,05). Se observó que los adultos mayores que consumían
altas dosis de metformina presentaban 1,9 veces más ries-
go de déficit de B12 (OR:1,9; 95%IC: 1,08-3,30).

Conclusión: Estos resultados muestran una fuerte aso-
ciación entre altas dosis de metformina y niveles bajos de
vitamina B12.
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Introducción

La vitamina B12 es un micronutriente esencial en
múltiples vías metabólicas en el sistema nervioso cen-
tral y en la generación de la serie roja. Las consecuen-
cias del déficit de vitamina B12 en AM, producidas por
alteración de los procesos de metilación en el Sistema
Nervioso Central, se traducen en enfermedades neuro-
lógicas y/o psiquiátricas, como son la neuropatía peri-
férica, la depresión, el deterioro cognitivo o la demen-
cia, cuya severidad y frecuencia aumenta con la edad,
al igual que lo hace la deficiencia de vitamina B121-3. 

La absorción intestinal de vitamina B12 requiere de
la participación de varios factores, entre los que desta-
can el Factor Intrínseco (FI) secretado por las células
parietales de la mucosa gástrica, la haptocorrina (TCI),
la tripsina y el ambiente ácido necesario para liberar la
cobalamina de la matriz alimentaría. A nivel gástrico,
la vitamina B12 está unida a la Transcobalamina I (TC-
I), siendo separadas a nivel del yeyuno e íleon por efec-
to de las enzimas proteolíticas del páncreas. La vitami-
na B12 liberada se une al FI, formando el complejo
Cob-FI que se liga a la cubilina, un transportador de-
pendiente de calcio de la membrana de los enterocitos,
ingresando así a las células endoteliales4. La absorción
de vitamina B12 también puede efectuarse a través de
transporte pasivo, por el cual solo es posible absorber 1
a 2% de la dosis ingerida5. 

Los Adultos Mayores (AM) son un grupo de pobla-
ción en riesgo de presentar déficit de vitamina B12, da-
do la pérdida de las funciones fisiológicas asociadas a la
absorción de este micronutriente a nivel gástrico e intes-
tinal. Diferentes estudios indican que entre 20 y 30% de
los AM presentan déficit de este micronutriente6-9.

La Diabetes tipo 2 (DM2), es una de las patologías
que más carga de enfermedad produce en Latino Améri-
ca y en el mundo10. Se estima que a nivel global en la ac-
tualidad existen 366 millones de diabéticos y se espera
que en el 2030 esta cifra ascienda a 552 millones11. Con-
siderando su fuerte asociación con la obesidad12, es es-
perable que este aumento en el número de sujetos con
DM2 aún pueda ser mayor. Dentro de los medicamen-
tos para el manejo de la DM2, la metformina es el fár-
maco de primera línea y el más utilizado a nivel global13. 

La metformina pertenece a la familia de la biguani-
das y sus mecanismos de acción son reducción de la
producción hepática de glucosa por inhibición de la
gluconeogénesis y de la glucogenolisis, aumento de la
captación de glucosa a nivel muscular y retraso en la
absorción intestinal de glucosa14. 

Se ha descrito en la literatura, que el uso mantenido
de metformina produce disminución en los niveles
plasmáticos de vitamina B1215-17. Aunque el mecanis-
mo de acción aún no está totalmente claro, se ha señala-
do que la metformina puede afectar producción de áci-
do clorhídrico, la producción de FI18 o la inhibición de
la cubilina, necesaria para el transporte del complejo
Cob-FI19. En apoyo a este último mecanismo, Bauman20

demostró que el efecto negativo de la metformina sobre

la absorción de Cob-FI, se revierte con la ingesta de
Calcio. 

Considerando que el déficit de vitamina B12 aumen-
ta con la edad, que la DM2 es una patología altamente
prevalente en los AM y que el medicamento de primera
línea para esta enfermedad es la metformina, el objeti-
vo de este estudio es determinar la asociación entre el
uso mantenido de metformina y el déficit de vitamina
B12 en AM diabéticos. 

Sujetos y métodos

El estudio se efectuó entre mayo y diciembre de
2012, con un diseño de tipo caso y control. La muestra
se obtuvo del universo de sujetos diabéticos de 60 y
más años en control en centros de atención primaria
(CAP) de Santiago de Chile. 

Se definieron como casos a sujetos de 60 y más años,
diabéticos en control durante a lo menos 2 años, con
déficit de vitamina B12 definida por niveles plasmáti-
cos < 221 pmol/L7 y como controles a individuos de 60
y más años, diabéticos en control durante a lo menos 2
años, con vitamina B12 plasmática normal (B12 ≥ 221
pmol/dL).

Se excluyeron personas que reportaron consumo de
vitamina B12 en los últimos 3 meses, sujetos con insu-
ficiencia renal severa definidas por un clearance de cre-
atinina < 30 mL/min definido según la fórmula de
Cockcroft21 o con complicaciones de la DM2 como pie
diabético, antecedentes de Infarto Agudo al Miocardio
o Enfermedad Cerebrovascular. 

Basado en el estudio de Jager22, que observó una di-
ferencia de 11,2 puntos porcentuales en la prevalencia
de déficit de vitamina B12 entre usuarios y no usuarios
de metformina, se calculó una muestra capaz de detec-
tar una diferencia de 10 puntos porcentuales entre ca-
sos y controles con un poder del 90% y nivel de con-
fianza 95%. Utilizando un diseño de 2 controles por
cada caso, la muestra así calculada quedó constituida
por 137 casos y 274 controles.

Reclutamiento de los adultos mayores 

Se confeccionó una lista aleatorizada de los AM dia-
béticos bajo control y luego, siguiendo el orden de pre-
cedencia aleatorizado, se les contactó telefónicamente
para verificar si cumplían con los criterios de inclusión
y exclusión, e invitarlos a participar en el estudio en el
caso que fueran elegibles. Los sujetos que aceptaron
participar fueron citados para la obtención de una
muestra de 10 ml de sangre venosa con el fin de deter-
minar los niveles plasmáticos de vitamina B12. Parte
de la muestra se congeló a -80º para hacer determina-
ciones de hemograma y folatos en caso de ser seleccio-
nados como casos o controles. Previamente fueron in-
formados en detalle del estudio y luego de confirmar su
total comprensión se le solicitó la firma del consenti-
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miento informado, el cual fue aprobado por el Comité
de Ética del Instituto de Nutrición y Tecnología de los
Alimentos de la Universidad de Chile. Una vez deter-
minados los niveles plasmáticos de vitamina B12 los
sujetos se clasificaron como casos o controles. En la fi-
gura 1 se observa esquemáticamente el proceso de re-
clutamiento de la muestra. Para obtener los 137 casos
se analizaron 550 sujetos. Los 279 Controles se selec-
cionaron al azar de los 413 individuos con vitamina
B12 normal. A los individuos no seleccionados se les
agradeció su participación y se les entregó el resultado
de su examen a través de correo. Los sujetos seleccio-
nados fueron citados para realizar una entrevista donde
se obtuvieron datos sociodemográficos, de salud y uso
de medicamentos, además de efectuar una evaluación
antropométrica. Para definir el beber riesgoso se utilizó
el “Cuestionario de Autodiagnóstico sobre Riesgos en
el Uso de Alcohol” (AUDIT del inglés “Alcohol Use
Disorders Identification Test”)23. Se utilizó el punto de
corte ≥ 3 para consumo riesgoso de alcohol24. En esa
ocasión se hizo entrega personal de los exámenes de
sangre realizados y en los sujetos clasificados como ca-

sos, se les indicó tratamiento inyectable con vitamina
B12 1.000 ug. En todos los sujetos seleccionados, se
determinaron parámetros hematológicos y niveles de
Folatos. El diagnóstico de anemia se efectuó con valo-
res de hemoglobina < 13 g/dL en hombres y < 12 g/dL
en mujeres y el de macrocitosis, con valores de volu-
men corpuscular medio (VCM) > 100 fL25. 

Los datos de Hemoglobina Glicosilada (HbA1c) se ob-
tuvieron de los registros clínicos electrónicos de los CAP.

Análisis de laboratorio

Vitamina B12, folato serico se determinaron por
RIA con el metodo Dual-count (DPC, Siemens Medi-
cal Solution Solution Diagnostics, Berkshire, UK).

Análisis estadístico 

Se realizaron pruebas de bondad de ajuste y homo-
geneidad de varianzas a las variables continuas. Se rea-
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Fig. 1.—Flujo de recluta-
miento y evaluación de los
AM diabéticos.
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lizaron pruebas paramétricas o no paramétricas para
comparar las variables de los grupos. Considerando
que la dosis de metformina por tableta que se entrega
en los CAP es de 850mg, se establecieron 4 grupos de
uso diario de metformina (1: No consume, 2: ≤ 850 mg;
3: > 850 < 2550 mg; 4: ≥ 2550 mg). Se calcularon OR
crudos para la asociación entre consumo de metformi-
na y déficit de vitamina B12. Se elaboraron modelos de
regresión logística del déficit de vitamina B12 como
variable dependiente, y como variables independientes
la dosis de metformina, ajustando por sexo, edad, con-
sumo de alcohol, HbA1c y medicamentos antagonistas
H2/Bloqueador selectivo de la bomba de protones. Se
utilizó el software STATA 12.1 (StataCorp. 2011. Sta-
ta Statistical Software: Release 12. College Station,
TX: StataCorp LP) para los análisis estadísticos.

Resultados

La prevalencia de déficit de vitamina B12 en los 550
diabéticos estudiados para obtener los casos alcanzó a
25,4% (95%IC: 21,8-29,3). 

En la tabla I se describen las características sociode-
mográficas y de salud de los sujetos estudiados. La
edad promedio de los casos fue mayor que la de los
controles (70,2 años (IC95%: 66-72,4) vs 68,6 años
(IC95%: 65,1-71,7) (p < 0,05), y la proporción de mu-
jeres fue menor en los casos que en los controles (62,0
vs 74,9%, p < 0,01. En relación a la autoevaluación de
la salud el 52,9% del total de la muestra señala tener
una salud regular o mala, sin diferencias entre casos y
controles. 

Los parámetros hematológicos, de folatos y de
HbA1c, que se presentan en la tabla II no muestran di-
ferencias entre casos y controles. La proporción de ane-
mia ferropénica fue de 5,3%, similar en ambos grupos.
Se observó macrocitosis solamente en un sujeto califi-
cado como caso, que correspondió a una mujer de 72
años. El consumo promedio diario de metformina, fue
mayor en los casos que en los controles, 1.954,3 mg
versus 1.696,6 mg (p < 0,03).

En la tabla III se presenta el riesgo crudo (OR) de dé-
ficit de vitamina B12 asociado a consumo de metformi-
na, estratificada por dosis. Resalta el amplio uso de
metformina (75%), similar en casos y controles, los
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Tabla I
Característiocas sociodemográficas, de salud y consumo de metformina de los casos y controles

Casos (n = 137) Controles (n = 279) Total (n = 416)

Mujeres n(%)* 85 (62%) 209 (74,9%) 294 (70,7%)

Edad  Mediana (RIQ)* 70,2 (66 – 72,4) 68,6 (65,1-71,7) 69,3 (65,3-71,9)

Sin escolaridad n (%) 9 (6,6%) 23 (8,3%) 32 (7,7%)

Años de estudio Mediana (RIQ) 6 (4-8) 6 (3-8) 6 (4-8)

Autoevaluación de la salud
Excelente o Muy buena 10 (7,4%) 12 (4,3%) 9 (5,3%)
Buena 53 (38,7%) 121 (43,4%) 174 (41,8%)
Regular 58 (42,3%) 115 (41,2%) 173 (41,6%)
Mala 16 (11,7%) 31 (11,1%) 47 (11,3%)

Consumo de riesgo de Alcohol (Audit ≥3) n (%) 13(9,5) 20(7,2) 33(7,9)

Uso de Bloqueadores H2 n(%) 20(14,8) 41(14,9) 61 (14,9)

*p < 0,05.

Tabla II
Parámetros bioquímicos y hematológicos

Casos (n = 137) Controles (n = 279) Total (n = 416)

Hematocrito (%) 42,0 (3,9) 42,2 (3,9) 42,1 (4,1)
Hemoglobina (gr/dL) 14,6 (1,5) 14,6 (1,5) 14,6 (1,6)
VCM (fl) 87,3 (4,3) 86,8 (4,0) 86,8 (4,2)
Vitamina B12 (pmol/L)* 147,7 (57,0) 469,9 (344,4) 363,8 (321,7)
Folatos (nmol/L) 29,7 (4,8) 29,7 (4,3) 29,6 (4,3)
Hemoglobina Glicosilada (gr%) 7,5 (1,6) 7,4 (1,9) 7,4 (1,8)
Hemoglobina Glicosilada < 7 (gr%) 59 (51,2) 115 (44,7) 174 (52,4)
Anemia n (%) 7 (5,1) 15 (5,4) 22 (5,3)
Metformina (mg/día)* 1.954,3 (1.063,2) 1.696,6 (1.074,4) 1.780,7(1.076,1)

Promedio y (DS), donde no se señala otra unidad de resumen. *p < 0,05.
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cuales utilizaban metformina por más de un año de
control. Respecto a la dosificación, se observa que el
29,2% de los casos consume 2.550 mg/día o más de
Metformina en comparación con el 19,3% de los con-
troles (p < 0,05), sin embargo el OR crudo, aunque tie-
ne la dirección esperada de la asociación, no alcanza
significación estadística (OR = 1,34; 95%IC: 0,73-
2,47) . En el caso de consumo de ≤ 850mg diarios, se
observó una asociación inversa a la esperada (OR =
0,54, p = 0,04).

Considerando el amplio uso de metformina en casos
y controles, la mayor frecuencia de consumo de altas
dosis en los casos y la asociación negativa entre consu-
mo de 850 mg/día y déficit de vitamina B12, se elabo-
raron modelos de regresión logística para estudiar la re-
lación entre diferentes dosis diarias de metformina y
bajos niveles de vitamina B12, agrupando el consumo
en 3 categorías 0 a 850 mg/día, > 850 < 2.550 mg/día, y
≥ 2.550 mg/día. En la tabla IV se presentan los modelos
los OR obtenidos en un análisis univariado y luego
ajustado por sexo, grupos de edad, beber riesgoso, uso
de antagonistas H2/Bloqueador selectivo de la bomba
de protones y HbA1c. Se observa una asociación entre
el uso de ≥ 2.550 mg/día de metformina y déficit de vi-
tamina B12, con un OR ajustado de 1,9 (95%IC: 1,08-
3,30). 

Discusión

Los resultados de este estudio muestran una asocia-
ción entre altas dosis de metformina y bajos niveles de
vitamina B12 en Adultos Mayores diabéticos. El con-
sumo diario de 3 o más comprimidos de 850 mg de
metformina se asocia en forma muy significativa con

niveles plasmáticos de vitamina B12 < 221 pmol/L, en
forma independiente del sexo, edad, consumo de alco-
hol y uso de antagonistas H2/Bloqueadores selectivos
de la bomba de protones. 

Estos hallazgos son consistentes con otras investiga-
ciones. En el marco de NHANES 1999-2006, en adul-
tos de 50 y más años, Reinstatler26 encontró que en los
sujetos diabéticos que tomaban metformina el 22,0%
presentaba niveles plasmáticos de vitamina B12 ≤ 221
pmol/L versus un 7,7% en los que no tomaban metfor-
mina, cifra similares a las encontradas en nuestro estu-
dio. En otro estudio, De Groot27 reporta en una muestra
de 298 diabéticos una prevalencia de déficit de vitami-
na B12 de un 42,9% en los usuarios de metformina y un
17,7% en los que no usaban metformina. En ese mismo
estudio, se describe que el riesgo de tener deficiencia
de vitamina B12 es dependiente de la dosis de metfor-
mina consumida, observándose una baja de 3,77
pmol/L de vitamina B12 plasmática por cada 100 mg
de metformina consumida. En nuestro estudio encon-
tramos que los que consumían 3 más tabletas de 850
mg de metformina tenían 1,9 veces más riesgo de pre-
sentar deficiencia de esta vitamina (OR: 1,9 (95%IC:
1,08-3,30). 

Similar relación entre dosis de metformina y defi-
ciencia de vitamina B12 es informada por Ting16, el
cual señala que por cada gramo de consumo diario de
metformina, el riesgo de presentar valores plasmáticos
de vitamina B12 < 150 pmol/L aumentaba 2,88 veces.
Por otra parte Wile19, encontró una correlación negativa
de entre consumo de metformina y niveles plasmáticos
de vitamina B12 (r = -0,4; p < 0,05).

En cuanto al uso de metformina, en nuestro estudio
el 75% de los adultos mayores diabéticos la consume
por más de un año; esta alta proporción de uso es con-
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Tabla III
Riesgo crudo (OR) de déficit de vit. B12 asociado a consumo de metformina, estratificada por dosis

Casos (n = 137) Controles (n = 279) Total (n = 416) OR 95% IC

No consume 37 (27,0) 67 (24,0) 104 (25,0)
Uso de Metformina n (%) 100 (73) 212 (76) 312 (75) 0,85 (0,52-1,4)
≤ 850 mg/día 26 (19,0) 86 (30,8) 112 (26,9) 0,54 (0,28-1,03)
> 850 < 2550 mg/día 34 (24,8) 72 (25,8) 106 (25,5) 0,85 (0,46-1,57)
≥ 2.550 mg/día 40 (29,2) 54 (19,35) 94(22,6) 1,34 (0,73-2,47)

Tabla IV
Modelo de regresión múltiple para asociación entre B12 bajas y niveles de consumo de metformina arreglar con 0

Variable Modelo crudo OR (95% IC) Modelo 2 Modelo 3

0-850 mg/día 1 1 1
> 850 < 2.550 mg/día 1,2 (0,69-1,90) 1,04  (0,62-1,74) 1,1 (0,61-1,86)
≥ 2.550 mg/día 1,8* 1,8* 1,9*

(1,09-3,98) (1,06-2,97) (1,08-3,30)
Sexo Femenino 0,6* (0,36-0,88) 0,7 (0,38-1,10)
> 70 años 1,8* (1,15-2,66) 1,3 (0,54-2,05)

*p < 0,05;  Modelo 3: Ajustado por Consumo de Alcohol de riesgo, uso de  Bloqueadores H2 y HbA1c. 
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gruente con lo señalado en la guía clínica de DM2-AU-
GE elaborada por el Ministerio de salud de Chile para
los CAP públicos y prestadores privados28, en la cual se
indica a la metformina como medicamento de primera
línea en el tratamiento de la DM2. 

En Chile la DM2 está incorporada en el Régimen de
Garantías explicitas de salud (AUGE), reforma sanita-
ria iniciada el en año 200529. El modelo de garantías ex-
plicitas incorpora estándares mínimos de calidad de los
prestadores, mecanismos de protección financiera y
garantías de oportunidad y acceso a la atención. En el
marco de aseguramiento de la calidad se cuenta con
guías clínicas de las patologías incorporadas en el Ré-
gimen de Garantías para estandarizar su manejo tanto
en los CAP del sector público como en los prestadores
del sector privado30. 

Por otra parte encontramos que el 25,6% de los Adul-
tos Mayores diabéticos presentan niveles plasmáticos de
vitamina B12 bajo los 221 pmol/L, cifra similar a la re-
portada en encuesta nacional de salud 200931, este ha-
llazgo es consistente con otros estudios realizados en po-
blaciones similares, que muestran cifras entre 37,4% en
población adulta mayor de Santiago8, como de un 40%
en poblaciones estudiadas en las Américas9. La elevada
prevalencia de déficit pone de manifiesto un problema
de salud pública nutricional en este grupo de edad. 

Aunque el diseño caso y control no es el mejor para
determinar relaciones causales, existe evidencia cientí-
fica proveniente de estudios de caso y control19 y ensa-
yos clínicos22 que apoyan la relación causal entre uso de
metformina y déficit de vitamina B12. 

Dentro de las debilidades del estudio se cuentan las di-
ferencias de sexo y edad entre casos y controles, aunque
corresponden a la situación real en la población de adul-
tos mayores chilenos, es decir una prevalencia de déficit
de B12 significativamente mayor en hombres que en
mujeres y más frecuente mientras mayor es la edad8,31.

Otra debilidad del estudio corresponde al uso único
de niveles plasmáticos de vitamina B12 para la defini-
ción de déficit, siendo lo mejor contar con otros pará-
metros metabólicos como son Holo-Transcobalamina
y Acido Metilmalónico32,33. Sin embargo, se han obser-
vado discrepancias entre los parámetros extracelulares
e intra-celulares del status de vitamina B1234 en sujetos
diabéticos, lo cual debería generar mayor investigación
en cuanto a cómo definir en forma adecuada el déficit
en estos sujetos. Por otro lado el adecuado acceso tec-
nológico a estas determinaciones es escaso en el ámbi-
to nacional y más aún en la práctica clínica de los CAP.
Por esto la forma más factible y al alcance de los equi-
pos de Atención Primaria de Salud (APS) de pesquisar
el déficit de vitamina B12 a través de la determinación
de niveles plasmáticos de este micronutriente. 

Dentro de las fortalezas de esta investigación son el
proceso de selección aleatoria de los adultos mayores
diabéticos, lo cual permitió disminuir al máximo el ses-
go de selección de los sujetos. Por otra parte, el número
de diabéticos bajo control en los centros de atención
primaria seleccionados y las características socioeco-

nómicas de la población corresponden al perfil de
usuarios de Atención Primaria a nivel urbano y son si-
milares a otras poblaciones diabéticas evaluadas en
otros contextos geográficos y a través de encuestas po-
blacionales31. 

A nivel internacional existe consenso de la necesi-
dad de evaluar los niveles de vitamina B12 en AM
usuarios de metformina y utilizar intervenciones de ti-
po farmacológica en los casos detectados35,36. Sin em-
bargo, creemos que es necesario diseñar una estrategia
de tipo poblacional para su adecuado abordaje. 

Estos resultados nos plantean la necesidad de revisar
las guías terapéuticas actuales de la DM228, en especial
en el contexto de un sujeto adulto mayor. Es necesario
evaluar dos escenarios posibles a nivel de los servicios
asistenciales, en especial de los CAP. Una alternativa
posible es la incorporación de tamizaje para pesquisar
déficit de vitamina B12 en AM de 70 y más años usua-
rios por más de un año de altas dosis de metformina. Otra
forma de enfocar el problema, es planteando un enfoque
de riesgo y manejo preventivo con vitamina B12 en to-
dos los adultos mayores diabéticos usuarios prolongados
de altas dosis del fármaco. Ambas alternativas debieran
ser evaluadas en centros de APS con un protocolo de in-
vestigación para determinar su eficacia y efectividad

En el caso chileno, una tercera posibilidad de abor-
daje que tendría una cobertura de enfoque preventivo
más amplia de los AM diabéticos es plantear un incre-
mento en las dosis de fortificación con vitamina B12 en
el programa de alimentación complementaria del
Adulto Mayor (PACAM)37, esta recomendación se ba-
sa en una evaluación realizada recientemente por nues-
tro grupo, en la cual se demostró que los niveles actua-
les de fortificación no son suficientes para prevenir el
déficit de este micronutriente38. Esta estrategia creemos
tendría varias ventajas en comparación con las anterio-
res, en cuanto a los costos asociados, tanto monetarios
como de horas asistenciales. Por tratarse de una estrate-
gia de carácter poblacional, permitiría abordar la pro-
blemática de este déficit nutricional en toda la pobla-
ción adulta de 70 años y más usuaria de centros de
APS, que corresponde aproximadamente 90% de la po-
blación de esa edad y que incluye a los grupos socioe-
conómicos más vulnerables de la población chilena. 
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PODER DISCRIMINATORIO DE LOS
INDICADORES PREDICTORES DE ADIPOSIDAD

VISCERAL EVALUADOS MEDIANTE TOMOGRAFÍA
EN LOS ADULTOS Y LAS PERSONAS

DE EDAD AVANZADA

Resumen

Introducción: La identificación de métodos antropométricos de
adiposidad abdominal, los predictores de exceso del tejido adiposo
visceral (TAV) permiten una evaluación rápida y de bajo costo del
riesgo de enfermedades cardiovasculares en ancianos.

Objetivo: Evaluar el poder discriminatorio de los indicadores
antropométricos para la detección de exceso del tejido adiposo vis-
ceral.

Métodos: Estudio transversal compuesto por 194 adultos y ancia-
nos para la comparación entre ambos sexos y por grupos de edad.
Las variables antropométricas: Razón cintura/estatura (RCE), Ra-
zón cintura/muslo (RCM), el Índice Diámetro Abdominal
(SAD/muslo) e el Índice diámetro abdominal altura (SAD/estatura).
El área TAV fue identificado por tomografía computarizada. Análi-
sis con la curva ROC.

Resultados: Se observó una alta correlación entre el área del teji-
do adiposo visceral y la mayoría de los indicadores antropométricos
(p ≤ 0,001). Entre los hombres de edad avanzada, la razón
cintura/estatura mostró áreas bajo la curva ROC por encima de
0,90 y puntos de corte de 0,55 (sens: 85,7%, espec: 82,4%, VPP:
99,9%). Para las mujeres de edad avanzada, el corte fue de 0,58
(sens: 81,0%, espec: 78,6%). Para SAD/estatura, las áreas bajo la
curva ROC fueron ≥ 0,83 (p ≤ 0,01), con puntos de corte de 0,12 para
hombres y 0,13 para las mujeres.

Conclusión: Había se ha observado un fuerte poder discriminatorio
de los indicadores antropométricos de obesidad abdominal visceral. La
Razón cintura/altura y el diámetro abdominal estatura mostraron un
mejor desempeño para predecir la área de TAV de riesgo en los ancia-
nos, sin la necesidad de medirla por tomografía computarizada.

(Nutr Hosp. 2014;29:1401-1407)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7185
Palabras clave: Antropometría. Tejido adiposo visceral.

Tomografía computarizada. Enfermedad cardiovascular.
Anciano.

Abstract

Introduction: Identifying anthropometric methods of abdominal
adiposity, predictors of excess area of visceral adipose tissue (VAT)
allows rapid and low cost evaluation for the risk of cardiovascular
diseases in the elderly.

Objective: To evaluate the discriminatory power of anthropome-
tric indicators for detection of excess of the area of VAT.

Methods: Cross-sectional study comprising 194 adults and
elderly individuals for comparison of both sexes and age groups.
Anthropometric variables: waist-to-height Ratio (WHtR), waist-to-
thigh Ratio (WTR), Abdominal Diameter Index (ADI) and Sagittal
Abdominal Diameter Height Index (SAD/Height). The VAT area
was identified by computed tomography (CT). Analysis with the
ROC curve.

Results: There was a high correlation between the VAT area and
most of the anthropometric indicators (p ≤ 0.001). Among elderly
men, WHtR showed areas under the ROC curve over 0.90 and
cutoff of 0.55 (sens: 85.7%; spec: 82.4%, PPV: 99.9%). For older
women, the WHtR cutoff was 0.58 (sens: 81.0%; spec: 78.6%). For
the SAD/Height, the areas under the ROC curve were ≥ 0.83 (p ≤
0.01), with cutoffs of 0.12 for men and 0.13 for women.

Conclusion: There was a strong discriminatory power of the
anthropometric indicators abdominal visceral obesity. The WHtR
and SAD/Height showed better performance to predict the VAT
area of risk in elderly, without the need of measuring it by computed
tomography.

(Nutr Hosp. 2014;29:1401-1407)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7185
Key words: Anthropometry. Visceral adipose tissue. Com-

puterized tomography. Cardiovascular disease. Elderly.
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Abbreviations

ADI: Abdominal Diameter Index.
CT: Computerized Tomography.
NPV: Negative predictive values.
PPV: Positive predictive values.
ROC: Receiver Operating Characteristic.
SAD: Sagittal Abdominal Diameter.
SAD/Height: Sagittal Abdominal Diameter Height

Index.
Sens: Sensitivity.
Spec.: Specificity.
ThC: Thigh Circumference.
VAT: Visceral Adipose Tissue.
WC: Waist Circumference.
WHtR: Waist-to- Height Ratio.
WTR: Waist-to-Thigh Ratio.

Introduction

Androgenic obesity is closely associated with
insulin resistance, hypertension and dyslipidemia, and
high risk for type 2 diabetes, cardiovascular disease
and mortality, threatening to reduce world’s life
expectancy1-3. These outcomes incidence are high in
elderly individuals and the risk of developing or to
worsen them must be identified accurately, and early. 

The evaluation of abdominal visceral adiposity in
the elderly is considered fundamental, but complex due
to the influence of several factors, which need to be
investigated and represent an important tool in geriatric
clinic practice, established by the strong association
between this fat and the damages arising from
obesity4,5.

Among the imaging methods that guarantee accurate
quantification of abdominal visceral fat compartments,
computed tomography (CT) is considered as the
“golden standard”. However, its practical utilization is
limited by the need of high cost technology and hard
operation6. Studies show anthropometric indicators as
alternative methods used to estimate the visceral fat
excess and, consequently, of risk for cardiovascular
events7,8 and death9-11, however there are few studies
that compare the VAT area using CT with anthropo-
metrics indexes which include measurements of height
and thigh circumference, especially in the elderly, as
this study aims to do.

Anthropometric indicators of visceral adiposity are
considered superior to general adiposity ones by being
able to better predict the risk of cardiovascular
diseases12,13 besides using simple measures, fast, repro-
ducible, that require portable and low cost instruments
that can be applied as substitutes of CT in the visceral
fat estimative, targeting early identification of risk for
these outcomes, expanding its applicability in clinical
practice and research. 

This study aims to evaluate the discriminatory
power of anthropometric indicators for the detection of

excess in the area of visceral adipose tissue (VAT)
among the elderly in both sexes.

Methods

Study design and data collection

Cross-sectional study conducted at the University
Hospital and School of Nutrition at Federal University
of Bahia, at the city of Salvador, Brazil. Individuals
adults (between 20-59 years old) and elderly (above 60
years old) took part in the research, and were rando -
mized by convenience for equitable inclusion, by sex,
age and body mass, determined by Body Mass Index =
kg/m2 specific for each age group14,15.

Exclusion criteria: individuals under the age of 20
years old, body mass index > 40 kg/m2, carriers of
malnutrition and severe disorders (neural sequelae,
dystrophy), pregnant and lactating women, individuals
who had recently undergone abdominal surgery or who
had tumors, hepatomegaly, splenomegaly or ascites or
with any problem that compromised the recommended
technique for anthropometric measurements and
visceral fat by computed tomography. 

Anthropometric and imaging by computed tomo -
graphy (CT) evaluations, to estimate the visceral
adipose tissue area, were held in the same day to avoid
weight changes, in the composition and distribution of
body fat in the individual.

Anthropometry

Data collection was conducted by the Center of
Research and Intervention on the Aging Area of
UFBA’s School of Nutrition. Anthropometric evalua-
tion was performed by a properly trained and standar -
dized staff and consisted of measurements of weight,
height and waist circumference (WC) obtained
according to the techniques proposed by Lohman et
al16. Portable, digital scale (Filizola, São Paulo, Brazil)
with capacity up to 150 kg and precision of 100 g was
used to measure the weight with the individuals
wearing light clothes and no shoes. Height was
measured with a portable stadiometer (Seca, TBW
Importing Ltda.). Circumferences were measured with
a measuring tape made of inelastic synthetic material
with 1 mm of precision. Waist circumference was
measured at the midpoint between the lower costal
margin and the iliac crest. The thigh circumference
(ThC) was measured on the right side of the body, at
the midpoint between the inguinal crease and the pro -
ximal border of the patella. The individual remained
standing and with the right knee slightly bent. 

The Sagittal Abdominal Diameter (SAD) was
measured with the individual in supine position,
between the iliac crests with the aid of abdominal
caliper mobile shank technique (Holtain Kahn Abdomi -
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nal Caliper®) proposed by Kahn17. Anthropometric data
showed correlation coefficients intra and inter evalua -
tor higher than 0.90 confirming the reliability of the
measurements collection. 

Anthropometric measurements evaluated were:
Waist-to-Height Ratio (WHtR), Waist-to-Thigh Ratio
(WTR); Abdominal Diameter Index (ADI = SAD/
ThC) and Sagittal Abdominal Diameter Height index
(SAD/Height).

Quantification of Visceral Adipose Tissue Area (VAT)

The visceral adipose tissue area was measured by
computed tomography with the help of the Spirit
Siemens tomograph of the Radiology Service in the
University Hospital and was analyzed by the same
technician. The examination was conducted in
complete fasting of 4 hours with the patient in dorsal
decubitus, arms extended above the head and exposure
time of three seconds. 

The examination was obtained by a single tomo-
graphic cut at the level of L4-L5 vertebrae, with a cut
thickness of 10 mm. It was used the technique
described by Seidell et al18. The tomography program
was used with radiographic parameters of 140 kV and
45 mA, being employed the density of -50 and -150
Hounsfield Units to identify the adipose tissue. No
barium or organic iodinated contrast agent was admi -
nistered. The value ≥ 130 cm2 was considered as excess
area of visceral adipose tissue and of risk for deve -
loping cardiovascular diseases19.

Statistical analysis

For data analysis descriptive statistics was used
(measurements of central and dispersion tendencies) of
continuous variables. The normality of the variables

was analyzed by the Kolmogorov-Smirnov test, and
according to variables linearity we used Pearson corre-
lation coefficient to determine the correlation between
anthropometric indicators and VAT area, comparing
adults and elderly, in both sexes. Analysis of ROC
curves (Receiver Operating Characteristic) were used
to evaluate and compare the indicators capacity to
identify the excess of VAT area. Then, sensibility,
specificity, positive predictive value (PPV) and nega-
tive predictive value (NPV), and their respective
cutoffs with a more appropriate balance between them
were examined.

Sensitivity was defined as the proportion of indivi -
duals with excessive VAT area correctly identified and
specificity as the proportion of individuals without
excessive VAT area correctly identified. Also identi-
fied were their respective cutoffs of best sensibility and
specificity combination with superior predictive
capacity of VAT area excess for each sex and age
group. The significance level was set at p ≤ 0.05. For
analyses the statistical program SPSS was used
(version 16.0, SPSS Inc., Chicago, IL, USA).

Ethical aspects

This study was approved by the Ethics Committee in
Research of the Nutrition School of Federal University
of Bahia, opinion no 01/09. All subjects signed an
informed consent term and they received their results
for monitoring and / or clinical treatment, in addition to
receiving professional nutrition care of the Nutritional
ambulatory of the University Hospital.

Results

The general characteristics of the 194 evaluated
patients are presented in table I. In the descriptive

Table I
Descriptive analysis of the anthropometric variables and visceral adipose tissue area, and the mean comparison

of these variables, by sex and age group

Mean Women

Adults (n = 51) Elderly (n =45) p Adults (n = 49) Elderly (n = 49) p

BMI(kg/m²) 25.10 (3.50) 26.38 (4.32) 0.120 26.30 (4.94) 26.92 (3.90) 0.499
WC (cm) 88.30 (9.7) 93.90 (12.1) 0.016 84.70(11.5) 89.60 (9.9) 0.029
ThC (cm) 52.30 (5.1) 48.30 (5.4) 0.000 54.10 (7.4) 50.40 (5.9) 0.008
SAD(cm) 19.70 (2.7) 21.20 (3.8) 0.031 19.40 (3.1) 20.20 (3.0) 0.217
WHtR 0.51 (0.07) 0.57 (0.06) 0.000 0.53 (0.07) 0.59 (0.06) 0.000
WTR 1.69 (0.16) 1.94 (0.18) 0.000 1.57 (0.16) 1.79 (0.19) 0.000
SAD/Height 0.11 (0.02) 0.13 (0.02) 0.001 0.12 (0.02) 0.13 (0.02) 0.011
ADI 0.38 (0.05) 0.44 (0.06) 0.000 0.36 (0.04) 0.40 (0.05) 0.000
VAT (cm²) 96.50 (58.7) 157.80 (86.1) 0.000 71.84 (43.5) 122.50 (48.9) 0.000

Data presented as mean (standard deviation).
BMI: Body Mass Index; WC: Waist Circumference; SAD: Sagittal Abdominal Diameter; ThC:Thigh Circumference; WHtR: Waist-to- Height
Ratio; WTR: Waist-to-Thigh Ratio; SAD/Height: Sagittal Abdominal Diameter Height Index; ADI: Abdominal Diameter Index (SAD/WThC);
VAT: Visceral  Adipose Tissue (area).

25. DISCRIMINATORY_01. Interacción  25/06/14  10:35  Página 1403



1404 Anna Karla Carneiro Roriz et al.Nutr Hosp. 2014;29(6):1401-1407

analysis, variables were compared for each sex and
their respective age group, showing that most of the
averages of abdominal adiposity anthropometric indi-
cators, as well as the VAT area, were higher among the
elderly in both sexes. For men the percentage of excess
in VAT area was 26.5% in adults and 62.2% in the
elderly. For women the percentage was 12.5% and
42.9%, respectively.

Among men it was found that most of the anthropo-
metric indicators showed high correlations with the
VAT area and this occurred regardless the age group,
with the highest correlations of WHtR (r = 0.79, p ≤ 0.01,
in both adults and elderly) and SAD/Height (r = 0.78, p ≤
0.01, adults; r = 0.79, p ≤ 0.01, elderly) (table II).

For women, the anthropometric indicators showed
positive and statistically significant correlations with

the VAT area. The WHtR and SAD/Height showed
correlation of 0.73 (p ≤ 0.01) and 0.64 (p ≤ 0.01)
respectively in adults and elderly. It was noted that in
the group of elderly women the correlations between
these indicators were not as strong when compared to
the group of adult women (table II). 

The lowest correlation was observed between thigh
circumference and VAT area, in both sexes, statistical
significance was observed among elderly men and
adult women. 

The table III shows the areas under the ROC curve of
anthropometric indexes for detecting the excess in the
area of visceral adipose tissue, their respective cutoffs
points, sensibility and specificity values with better
balance between themselves and their predictive posi-
tive and negative values. In general, it was observed

Table II
Correlation coefficient between the anthropometric indicators and the visceral asipose tissue area, in both sexes

Visceral Adipose Tissue Area

Men Women

Adults Elderly Adults Elderly

WC 0.76** 0.74** 0.75** 0.60**
ThC 0.19 0.34* 0.36** 0.24
SAD 0.70** 0.76** 0.75** 0.62**
WHtR 0.79** 0.79** 0.73** 0.64**
WTR 0.64** 0.62** 0.53** 0.35*
SAD/Height 0.78** 0.79** 0.73** 0.64**
ADI 0.60** 0.66** 0.67** 0.48**

WC: Waist Circumference; SAD: Sagittal Abdominal Diameter; ThC:Thigh Circumference; WHtR: Waist-to- Height Ratio; WTR: Waist-to-
Thigh Ratio; SAD/Height: Sagittal Abdominal Diameter Height Index; ADI: Abdominal Diameter Index (SAD/WThC).
*p < 0.05; **p < 0.01. 

Table III
Cutoffs, sensitivity and specificity of the anthropometrics indexes that correspond to a VAT area of ≥ 130 cm2

and the areas below the ROC Curve for men and women

Visceral Adipose Tissue Area

Adults Elderly

ROC Area (95% CI) Cut-off Sens. (PPV) Spec. (NPV) Roc Area (95% CI) Cut-off Sens. (PPV) Spec. (NPV)

Men
WHtR 0.91 **       (0.818- 1.008) 0.54 86.7 (66.9) 86.1 (95.2) 0.90 **       (0.882- 0.991) 0.55 85.7 (88.9) 82.4 (77,8)
WTR 0.90 **       (0.809 - 0.987) 1.77 93.3 (68.5) 86.1 (97.5) 0.87 **     (0.771- 0.973) 1.90 82.1 (85.2) 76.5 (72.2)
SAD/Height 0.84 **      (0.710- 0.964) 0.12 86.7 (50.3) 72.2 (94.4) 0.90 **     (0.791- 0.986) 0.12 82.1 (85.2) 76.5 (72.2)
ADI 0.83 **      (0.727- 0.943) 0.38 86.7 (50.3) 72.2 (94.4) 0.91 **      (0.828 - 0.991) 0.42 82.1 (88.5) 82.4 (73.7)

Women
WHtR 0.87 **         (0.736- 1.008) 0.59 83.3 (42.2) 83.7 (97.2) 0.81 **         (0.678- 0.939) 0.58 81.0 (74.0) 78.6 (84.6)
WTR 0.80 *         (0.637- 0.968) 1.57 83.3 (24.2) 62.8 (96.3) 0.63           (0.466- 0.789) 1.81 57.1 (50.0) 57.1 (63.9)
SAD/Height 0.88 **          (0.750- 1.002) 0.13 83.3 (39.0) 81.4 (97.2) 0.84 **         (0.716- 0.975) 0.13 81.0 (77.3) 82.1 (85.2)
ADI 0.84 **          (0.714 - 0.968) 0.38 83.3 (31.7) 74.4 (96.9) 0.73 **         (0.589 - 0.877) 0.41 71.4 (65.2) 71.4 (76.9)

ROC: Receiver Operating Characteristic, AUC: Areas under the ROC curves, WHtR: Waist-to-Height Ratio; WTR: Waist-to-Thigh Ratio; SAD/Height: Sagittal
Abdominal Diameter Height Index; ADI: Abdominal Diameter Index (SAD/WThC); Sens.: Sensitivity; Spec.: Specificity; PPV: positive predictive value; NPV:
negative predictive value; CI:Confidence interval (95%).
*p < 0.05 ; **p < 0.01.
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that most of the anthropometric obesity indicators
showed areas of high discriminatory power, being
statistically significant.

Among men, the WHtR had the highest predictive
power for a VAT area > 130 cm2, with an area under the
ROC curve above 0.90 and positive predictive values
(PPV) with the highest probability of detecting a man
with excess visceral fat when WHtR is higher than the
cutoff 0.54 (sens.: 86.7%; spec.: 86.1%) in adults and
higher than 0.55 (sens.: 85.7%; spec.: 82.4%) among
the elderly, with a PPV of 88.9% (table III).

It is noteworthy that among elderly men the cutoff
points were higher than those of adults, except for the
SAD/Height, in which the values were similar. Overall,
among elderly men, the indicators that had better
predictive values were WHtR, SAD/Height and ADI
(table III).

For women, the SAD/Height and WHtR were the
ones that had the best predictive power, with area under
the ROC curve above 0.80, in elderly women, and
above 0.86 in the adults. The cutoff of the WHtR to
identify excess abdominal visceral fat for elderly
women was 0.58 (sens.: 81.0%; spec.: 78.6%). Similar
to men, most of the cutoffs in the group of elderly
women was higher than of adults (table III).

The WHtR and SAD/Height were the indicators
with higher PPV, which had a higher probability of
detecting an elderly woman with excess VAT area
when its cutoff point was greater than 0.58 and 0.13,
respectively, this probability being higher than 74%.
On the other hand, the negative predictive values
(NPV) found no excess in the VAT area in 97.2% of
cases among adult women when the WHtR and SAD/
Height were below their cutoff . For elderly women,
the indicator with the highest NPV was SAD/Height,
which found women without excess VAT area when
SAD/Height was lower than 0.13 in 85.2% (table III).

The WTR and ADI showed areas under the ROC
curve greater than 0.80 (p ≤ 0.01), in all age groups,
except in elderly women (table III).

Discussion

The present study shows that anthropometric indica-
tors of abdominal obesity performed well in estimating
visceral fat measured by CT, in particular the WHtR
and SAD/Height in the elderly, on both sexes. In fact,
abdominal obesity is one of the characteristics of
global cardiometabolic risk and represents the general
risk of developing cardiovascular diseases and
Diabetes Mellitus type 21 and early identification
becomes essential, especially when considering the
body changes and fat distribution that occur with
aging. Thus, these would be alternative methods and
replace the computed tomography for estimating
visceral fat.

In this study, the highest averages of anthropometric
indicators of abdominal obesity and area of VAT were

presented by elderly men and women. The physiolo -
gical changes that occur with aging consist also in
higher fat concentration in the abdominal area, mainly
visceral, and when this accumulation becomes exces-
sive, there are greater chances for disorders already
mentioned20-22 because this fat is metabolically active
and influences normal and pathological processes.
Visceral fat increase can occur independently of total
or central adiposity changes and represents a clinically
relevant phenotype23-25. 

There are studies7,8 that suggest strong correlations
between WC, the SAD and the VAT area measured by
computed tomography, however, indexes derived from
these anthropometrics indicators, such as WHtR and
SAD/Height, have shown similar correlations with
visceral fat, when compared with their isolated
measurements, this was also found in the present study.
However, Ashwell and Hsieh26 showed that the WHtR
is more sensitive to assess health risk than the WC in
different populations, possibly by encompassing the
adjustment for different heights. The elderly show a
decrease in height that must be considered, and thus
obtaining a more individualized evaluation of WC.

From this point of view, WHtR has been considered
superior to several anthropometrics indicators for indi-
cating high cardiovascular13,27 and coronary risk28.The
WHtR is also known as abdominal obesity index, its
analysis suggests that waist circumference of an indi-
vidual should not exceed half the value of its height26,29.
The WHtR has the effect of neutralizing the differences
between heights allowing to individualize the interpre-
tation of fat concentration for different ages since
height influences the value of WC. 

To identify the discriminatory power of the main
indicators studied here in predicting the excess of
visceral fat, areas under the ROC curve were created.
The WHtR and SAD/Height were the best discrimina-
tors of risk for the elderly in both sexes. In this study,
WHtR showed high values of these areas as well as in
other studies27,30,31 translating into greater discrimina-
tory power of the WHtR to identify androgenic obesity. 

Of particular interest are the cutoffs those indicators
for the elderly, that have not been previously identified,
however the results presented here were from a specific
group, and cannot be generalized. These cutoffs allow
the detection of individuals at risk, being a practical,
simple and widely applicable resource. It is important
to consider the existence of body changes with the
aging process, which could generate different WHtR
cutoffs between age groups. In this study, the WHtR
cutoffs (> 0.54 for men and > 0.58 for women) were
slightly higher than those observed by other studies
related to coronary disease risk, for hypertension and
metabolic syndrome32-34. In general, the sensitivity and
specificity of visceral obesity indicators were greater
than 71.4% for most of the analyzes in this study.

There are indicators not yet explored such as WTR and
ADI that were suggested as substitutes for the waist/hip
ratio, able to estimate visceral fat and their risks17,35,36. In

Discriminatory power of indicators
predictors of visceral adiposity evaluated
by computed tomography in elderly
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the present study, results similar to the literature were
found, revealing that these indicators also have good
discriminatory power to predict excess visceral fat, espe-
cially in men. However, both WTR as ADI do not take in
consideration the proportionality with respect to height,
and may remain unchanged, if there is an increase, or
decrease, in the measures WC or SAD and ThC. This
reinforces the importance of using WHtR and
SAD/Height that only change if there is a change in their
central measurements, the WC and SAD, respectively.

In this study, there was the limitation of not consid-
ering the race because of the difficulty in classifying
due to the large miscegenation of the local population.
Moreover, being a cross-sectional study, it is impos-
sible to establish causal relationships. 

The discrepancies found between studies may be
related to methodological differences, varied ethnic
characteristics and the age factor, where the elderly are
generally included in the same group of adults for
analysis, disregarding the peculiarities of aging. In this
study, the careful selection of the sample provided a
greater representation of equitable groups in respect to
the amount of visceral fat. Many studies used different
anthropometric techniques, especially for WC and
SAD, and/or used another image method and not CT,
the golden standard for visceral fat quantification. In
the present study the most recommended anatomical
location for anthropometric techniques was used17,37.

This study complements the investigation published7

where a strong correlation and accuracy of WC and SAD
to identify the excess of the VAT area in adults and
elderly was observed. Thus, it was proposed to evaluate if
the indexes with WC and SAD measures, including the
height and/or the ThC, would have better results in this
prediction. It has been verified that the correlations were
similar and the areas under the ROC curve were larger.

The WHtR and SAD/Height were good in predicting
the VAT area of risk in elderly, without the need of
measuring it by computed tomography. From the clin-
ical point of view, those results have potential for prac-
tical application, since an investigation by CT to eva -
luate visceral fat becomes more elaborate, costly and
emits radiation. On the other hand, indicators of
abdominal obesity, presented here, especially WHtR,
use body measurements obtained by traditional and
simple techniques, non-invasive, of rapid acquisition
and interpretation, reproducible and inexpensive, rein-
forcing its superiority in detecting fat-related changes
associated with obesity. 

In this regard, it is recommended to periodically
measure these anthropometric indexes, expanding their
clinical use and in epidemiological studies, as well as in
screening for monitoring elderly, essential in subsidizing
preventive strategies in individuals and populations. 
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BENEFITS OF DECUMANUM PHLEBODIUM
INTAKE ON THE MUSCLE DAMAGE IN THE

RESPONSE TO INTENSE PHYSICAL EXERCISE
IN SEDENTARY SUBJECTS

Abstract

Introduction: Intense physical exercise provoke muscle
damage, that in sedentary people can increase cardiovas-
cular risk. Phlebodium decumanum (PD) has shown to
have immunomodulator effects in models of moderate-
intense physical activities in well conditioned groups. To
evaluate the PD effects during eccentric exercise, as a
model of muscle inflammation protocol, on a sedentary
population with cardiovascular risk.

Methods. This is an experimental, double-blind, multi-
group randomized study. Experimental Group 1 (n = 17)
received PD, 9 dosis of 400 mg (total amount 3.6 g) every 8
hours during 3 days, and Control Group 2 (n = 16)
received a placebo. All the subjects performed two tread-
mill ergoespirometry tests: first, a modified Bruce
protocol to discard ischemic responses during exercise
and to evaluate VO2max before the experimental phase;
and second, with an eccentric protocol (14% descending
ramp test) during 10 minutes in stable state at 70-80%
VO2max, as experimental inflammatory protocol. 

We compared intra and inter groups to evaluate diffe-
rences in the pre and post-test differences results on blood
muscle damage variables. 

Results: The study shown statistically significant diffe-
rences in all pre-post intra-groups results in muscle
damage variables (CK, LDH and Myoglobin, but not in
Cardiac Troponin), and in functional lower-limb test (SJ
and CMJ). The comparison of inter-group results shown
less muscle damage and less functional lower-limb dete-
rioration in Group 1 compared with Control group, with
statistical significance in both cases. Differences in hand
grip dynamometry were no statistically significant.

Conclusions: The eccentric exercise protocol in that
study has proven to be a good model to induce muscle and

Resumen

Introducción: El ejercicio intenso provoca un daño
muscular inflamatorio que, en sujetos sedentarios provo-
ca un aumento del riesgo cardiovascular. El Phlebodium
decumanum (PD) ha evidenciado efectos inmunomodula-
dores protectores frente a ese daño en los deportistas. Pa-
ra conocer los efectos del PD en una población sedentaria
frente al ejercicio excéntrico, y como modelo del daño
muscular inflamatorio. 

Metodología: Se llevó a cabo un estudio experimental,
doble ciego, multigrupo, randomizado, con un grupo ex-
perimental (n = 17) al que se le administró una formula-
ción de PD (3,6 g/sujeto distribuidos en 9 dosis de 400 mg
desde el 3.er día pretest), y un grupo control (n = 16) que
tomó sustancia placebo. Se realizaron dos ergoespirome-
trías en tapiz rodante a cada participante: una previa al
estudio (protocolo de Bruce modificado) para descartar
signos de isquemia durante el esfuerzo y valorar el
VO2max; la segunda, aplicando un protocolo excéntrico
(14% de desnivel descendente), durante 10 minutos en es-
tado estable a una intensidad entre 70-80% del VO2max
individual, como protocolo experimental. Se efectuaron
comparaciones intragrupo e intergrupo del porcentaje de
cambio pre-postesfuerzo en variables sanguíneas y de
funcionalidad muscular. 

Resultados: El estudio evidencia aumentos significati-
vos de enzimas musculares MG, CPK y LDH en los dos
grupos de estudio, sin cambios para la TncI, siendo signifi-
cativamente menores en el grupo al que se le administró
PD. Se observaron reducciones significativas de los test
funcionales SJ, CMJ en ambos grupos, lo que mostró un
apreciable menor descenso en el grupo PD. Se apreció una
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Introducción

La práctica regular del ejercicio físico ha demostra-
do los efectos beneficiosos para la salud; se trata de una
potente herramienta de promoción de la salud y de pre-
vención frente a las patologías crónicas no transmisi-
bles más prevalentes en nuestro entorno (enfermedades
cardiovasculares, metabólicas y osteoarticulares)1-3.

Sin embargo, la realización de ejercicios a intensida-
des inadecuadas en poblaciones de riesgo, pacientes
crónicos o con baja condición física, ha mostrado un
incremento del riesgo de lesiones y de efectos no dese-
ados de distinta magnitud, por lo que resulta imprescin-
dible en estos casos una prescripción individualizada
del ejercicio1,3,4. 

Uno de los objetivos del tratamiento farmacológico
de los pacientes crónicos es la protección frente a los
riesgos, especialmente los cardio-metabólicos, que se
asocian al ejercicio intenso (elevación del gasto cardia-
co y de la demanda miocárdica de oxígeno, estimula-
ción adrenérgica, etc.)1,4. Sin embargo, la prevención
frente al daño muscular y a las respuestas inflamatorias
y neuroendocrinas que este tipo de ejercicio provoca no
suelen ser una prioridad dentro del abordaje farmacoló-
gico y nutricional de los pacientes, a pesar de haberse
evidenciado una directa relación entre el daño muscu-
lar, la inflamación sistémica mediada por citoquinas y
el riesgo cardiometabólico. 

La mayoría de los estudios que evidencian los
efectos protectores de los tratamientos antioxidantes
e inmunomoduladores frente al daño tisular provoca-
do por el ejercicio físico intenso se han realizado en
deportistas de alto nivel y durante periodos prolonga-
dos de tiempo. Se desconocen, sin embargo, los efec-
tos de esos suplementos en sujetos sedentarios y a
corto plazo.

El Phlebodium decumanum es un helecho propio de
climas subtropicales y tropicales y se obtiene en países
de Centroamérica5. El extracto purificado y estandari-
zado de fronde EXPLY-37, obtenido siguiendo, con al-
gunas modificaciones, el procedimiento descrito en la
patente US 6.228.366 propiedad de HELSINT6, ha
mostrado en distintos estudios un perfil inmomodula-

dor promoviendo la liberación por macrófagos de cito-
quinas antiinflamatorias (rsTNF, IL-1ra)7. También
tiene efectos antioxidantes y antiinflamatorios que pro-
tegen frente a los riesgos ligados al daño muscular y a
la disfunción inmune provocados por un ejercicio in-
tenso y prolongado8-10. La mayor parte de los estudios
realizados con este extracto se han llevado a cado en
grupos de deportistas de nivel medio-alto, pero no se
dispone de información y resultados sobre los poten-
ciales efectos a corto plazo y en grupos de población
sedentaria. 

Objetivos principales

• Evaluar en un grupo de sujetos sedentarios el daño
tisular musculoesquelético agudo inducido por
una carga uniforme y protocolizada de ejercicio fí-
sico intenso de predominio excéntrico.

• Valorar las acciones a corto plazo derivadas de la
administración oral de Phlebodium Decumanum
(1,2 g/día durante 3 días pre-ejercicio), en la ate-
nuación del daño muscular, ante el mismo proto-
colo de ejercicio excéntrico en sujetos sedentarios.

Material y métodos

El estudio se desarrolló en el Centro Andaluz de Me-
dicina del Deporte (Hospital Universitario de San Juan
de Dios de Granada), y en el Hospital General y Trau-
matológico de la Ciudad Sanitaria Virgen de las Nieves
de Granada.

La muestra final quedó conformada por 33 varones
sedentarios (48,3 ± 5,9 años), pertenecientes al colecti-
vo de trabajadores del Servicio Público del Taxi de
Granada, tras un muestreo no probabilístico en base a
los criterios del estudio, y cuyo número se calculó en
base a los errores α y β fijados (error α = 0,05 y poten-
cia (1- β) = 0,90).

En la fase inicial pre-experimental (T0) se les hizo a
todos los sujetos una prueba ergométrica (Protoclo de
Bruce modificado) para medir el consumo máximo de

reducción del índice elástico y de la dinamomentría ma-
nual solo en el grupo control, aunque las diferencias con el
grupo PD no alcanzaron una significación estadística. 

Conclusiones: El protocolo del ejercicio excéntrico en
el presente estudio ha inducido daños musculoesqueléti-
cos y en la funcionalidad muscular, que han resultado sig-
nificativamente menores en el grupo PD, al mostrar los
efectos protectores del Phlebodium Decumanum en trata-
mientos cortos, frente al daño muscular también en el es-
fuerzo agudo.
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oxígeno y determinar la intensidad del esfuerzo en la
fase experimental T1, así como para descartar signos
de isquemia durante el esfuerzo. 

Los sujetos participantes debían cumplir todos los
criterios de inclusión y ninguno de los criterios de ex-
clusión, que se muestran en la tabla I, siguiendo los
protocolos de Both3 y Thomas11. 

En la fase experimental T1, los sujetos fueron asig-
nados de forma aleatoria a cada uno de los grupos (ex-
perimental y control). El grupo experimental recibió la
suplementación oral de Phlebodium Decumanum (3,6
g/sujeto distribuidos en 9 dosis de 400 mg administra-
dos desde el tercer día pretest), y de sustancia placebo
en el grupo control (bajo la misma posología y formato
de presentación que el otro grupo).

Tras los 3 días de suplementación experimental, y
habiendo dejado un tiempo de lavado de 10 días desde
la fase T0 para evitar el efecto residual de la primera er-
gometría, se realizó la prueba experimental de esfuerzo
físico en el periodo T1. Ésta consistió en una ergoespi-
rometría en tapiz rodante, con control de gases espira-
dos y de ECG durante el esfuerzo; se empleó un proto-
colo de ejercicio de predominio excéntrico (pendiente
descendente constante del 14% en el tapiz), consistente
en 2 tandas de ejercicio en estado estable de 5 minutos
de duración (separadas por 2 minutos de recuperación
activa), a una intensidad comprendida entre el 70 y el
80% del consumo máximo de oxígeno individual cuan-
tificado en la etapa previa (T0). El estado estable fue al-
canzado por todos los sujetos, entre los minutos 5 y 7
desde el inicio del ejercicio en la primera tanda, y entre
los minutos 2 y 3 desde el final de la recuperación acti-
va, en la segunda, homogeneizándose relativamente la

intensidad de ejercicio. Para la ergoespirometría, se
utilizó un tapiz Porwejog GX 100 y un analizador de
gases modelo CPX/D System de Medical Graphics
Corporation ( Minnesota) USA, Ergometrix S.A.

La valoración de la respuestas se realizó mediante la
comparación intragrupo del cambio cuantitativo pre-
postesfuerzo, y la evaluación de la eficacia protectora
de Phlebodium Decumanum se efectuó mediante com-
paración del cambio porcentual experimentado entre el
pre y el postesfuerzo. 

Para valorar el daño muscular se midieron creatin-
fosfoquinasa (CPK), mioglobina (MG), láctico deshi-
drogenasa (LDH), y el daño miocárdico se evaluó me-
diante la troponina I cardiaca (TncI). También se
efectuaron hemogramas estándar para calcular, a partir
de los valores de hemoglobina y hematocrito y aplican-
do la fórmula propuesta por Dill y Costil12, las modifi-
caciones del volumen plasmático pre-postejercicio y
para hacer las correcciones individuales de las varia-
bles analíticas musculares, en base a la hemoconcentra-
ción producida tras la actividad física.

La extracción de la muestra sanguínea fue realizada
por venopunción periférica (en vena antecubital), en
una cantidad de 13 ml con los individuos en sedesta-
ción. Todas las muestras previas a la ergometría se ex-
trajeron en condiciones basales: en ayunas y entre las
8:30 AM y las 10:30 AM. Las muestras biológicas pos-
tesfuerzo fueron tomadas por la misma persona y bajo
idénticas condiciones técnicas, en el minuto 6 tras la fi-
nalización del protocolo del ejercicio.

Para las determinaciones de los parámetros MG y
TncI se aislaron alícuotas de suero que fueron congela-
das a –80ºC hasta su análisis, mediante técnicas de en-
zimoinmunoanálisis; para ello se emplearon kits espe-
cíficos del laboratorio Beckman Coulter Ireland, Inc.

Las pruebas funcionales musculares fueron efectua-
das entre los minutos 10-15 tras la finalización del ejer-
cicio, para valorar así el posible deterioro funcional
muscular inducido por la actividad física protocoliza-
da. Se evaluaron también la fuerza máxima de prensión
manual y la fuerza explosiva y elástica de las extremi-
dades inferiores.

La fuerza máxima de prensión manual se evaluó me-
diante dinamometría (dinamómetro manual digital con
precisión de 0,1 kg y rango de 5,0 a 100,0 kg, modelo
TKK 5401 de Takei Scientific Instruments CO), según
el protocolo de la batería EUROFIT (Test Europeo de
Aptitud Física)13. 

La determinación de fuerza explosiva y elástica de
extremidades inferiores, se realizó mediante test de
Bosco, empleando una plataforma de salto, modelo Er-
go Tester, de Globus Italia. La evaluación funcional in-
cluyó los test Squat Jump (SJ) y Countermouvement
Jump o Salto Vertical con Contramovimiento (CMJ).
Los resultados de la altura fueron expresados en centí-
metros, con precisión de 0,1 centímetros, y el tiempo
de vuelo en segundos, con precisión de 0,001 segun-
dos. El índice elástico (IE) fue calculado mediante la
fórmula: IE = ((CMJ-SJ)/SJ)*100

Tabla I
Criterios de inclusión y exclusión del estudio

Criterios de inclusión

• Sexo masculino.
• Edad 35-55 años.
• Habito sedentario o insuficientemente activo (IpAQ) o
• Permanencia en sedestación 14 horas/día y sin practicar
ejercicio físico.
• VO

2máx
18-41 mL Kg/min.

• Consentimiento informado

Criterios de exclusión

• Enfermedades cardiovasculares diagnosticada.
• Signos o síntomas de enfermedad cardiovascular o pulmo-
nar (CAEF)**.
• Enfermedes intercurrentes.
• Procesos inflamatorios en las 2 semanas anteriores al estu-
dio.
• Consumo de medicamentos que interfieran con el PD.
• Consumo habitual de tóxicos o drogas.
• Tabaquismo en las 3 semanas antes del estudio.

*Clasificación IpQ. Booth y cols., 20113.
*Cuestrionario de Aptitud para el Ejercicio Físico (CAEF). Thomas
y cols. 199211.
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Tratamiento Estadístico de los Datos

Para el tratamiento estadístico de los datos se utilizó el
paquete informático SPSS versión 19.0 para Windows.
Antes de aplicar métodos de estadística inferencial, to-
das las variables se sometieron al test de normalidad de
Kolmogorov-Smirnov y/o Shapiro-Wilk para conocer el
carácter paramétrico, o no, de cada una de ellas.

Las variables cuantitativas fueron expresadas me-
diante el valor promedio, la desviación típica y el error
típico de la media, analizándose por grupos (experi-
mental o PD y control o placebo) y periodos (pretest y
postest). Asimismo, se expresó para cada uno de estos
parámetros, grupos y periodos, el porcentaje de cambio
entre los valores pre y postejercicio. 

Para realizar la estadística inferencial, los test de hi-
pótesis intragrupo (pre-postest) fueron diferentes, se-
gún la distribución normal o no de dicha variable. Para
parámetros normales, se utilizó el test de la T de Stu-
dent para datos pareados, previa comprobación estadís-
tica de la asociación significativa entre las variables.
En el caso de variables no normales, se aplicó el test de
Wilcoxon para datos pareados. Se asumieron diferen-
cias pretest-postest significativas, para p < 0,05. 

Para comprobar la homogeneidad de las medias de
los dos grupos en el pretest, y en el caso de variables
normales, se aplicó la prueba de Levene de igualdad de
varianzas y después, según su resultado, la prueba T de
Student o Welch de igualdad de medias para las mues-
tras independientes. Para variables no normales se em-
pleó el test de la U de Mann-Whitney, asumiendo igual-
mente diferencias significativas, cuando p < 0,05.

Con el fin de evaluar las diferencias de las respuestas
al ejercicio, entre el grupo experimental y el control, se
utilizaron los test de contrastes intergrupos postest, con
el mismo algoritmo metodológico que se acaba de ex-
poner en el párrafo anterior, pero referido a los valores
de los parámetros obtenidos tras el ejercicio. Se consi-
deraron estadísticamente significativas las diferencias
intergrupos en la respuesta al ejercicio, esto es, aque-
llas que dieron valores de p < 0,05.

Resultados

En la tabla II se muestran los datos de la estadística
descriptiva y del test de contraste de las hipótesis refe-
ridas a los parámetros sanguíneos de daño muscular,
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decumanum sobre el daño muscular al
efectuar ejercicio físico intenso...

1411Nutr Hosp. 2014;29(6):1408-1418

Tabla II
Parámetros sanguíneos de daño muscular en respuesta al ejercicio. Estadística descriptiva y de contraste

Error Tip. Signific. p Intragrupo Signific. p. % cambio intergrupos
Variable1 Período Media Desv. típica de la media (Pre-postest) (Postest)

MG (ng/mL) Pretest 41,8130 17,5990 4,3990 000* ,045*
Postest 54,1400 27,4120 4,1965
% Cambio Pre-postest 52,0300 33,7790 8,4450
Pretest 39,2530 17,3028 4,1965 ,000*
Postest 73,27 31,2150 7,5710
% Cambio pre-postest 95,29:3 70,6000 16,9805

CPK (ULL) Pretest 145,6900 98,7430 25,5860 ,000* ,000*
Postest 154,3800 101,5120 25,4700
% Cambio Pre-postest 6,3260 5,4400 1,3600
Pretest 109,7600 52,1300 12,5430 ,000*
Postest 135,5300 68,9720 16,7280
% Cambio pre-postest 22,8810 15,9140 3,8590

LDH (UI/L) Pretest 276,2500 41,3350 10,3340 ,000* ,000*
Postest 292,1900 41,6140 10,4040
% Cambio pre-postest 5,9362 4,8969 1,2242
Pretest 268,4100 53,3540 12,9400 ,000*
Postest 312,4100 46,7400 11,3380
% Cambio pre-postest 17,5944 9,5767 2,3227

TnI (ng/mL) Pretest ,0188 ,0080 ,0020 ,317 572
Postest ,0198 ,0065 ,0016
% Cambio pre-postest 5,3000 ,0073 ,0018
Pretest ,0094 ,0042 ,0010
Postest ,0101 ,00:2 ,0003 ,200
% Cambio pre-postest 7,4400 ,0022 ,0001

Se reflejan datos de estadística descriptiva (media, desviación típica y error típico de la media) para cada una de las variables especificadas en la
primera columna, por grupo (experimental y control) y periodo (pretest y postest), así como el porcentaje de cambio (% cambio) entre ambos pe-
riodos para cada categoría. Las dos últimas columnas corresponden a los test de contraste de hipótesis: intragrupo pre-postest, intergrupos pretest e
intergrupos postest respectivamente. * Significación estadísticamente significativa (p < 0.05).
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como respuesta al ejercicio: mioglobina (MG), creatin-
fofokinasa (CPK), lactato deshidrogenasa (LDH) y tro-
ponina I cardiaca (TncI).

Los resultados del análisis pretest-postest intragrupo
evidencian elevaciones significativas para las variables
MG, CPK y LDH, tanto en el grupo experimental como
en el control. Ello indica que el protocolo del ejercicio
aplicado ha inducido daño muscular en los dos grupos
de estudio, por lo que no se han detectado elevaciones
en el postest para la TncI, en ninguno de los casos.

El análisis intergrupos postest ha mostrado diferen-
cias significativas entre el porcentaje de cambio pre-
test-postest del grupo experimental y el del grupo con-
trol para las variables MG, CPK y LDH. Los resultados
muestran que el grupo que tomó PD ha expresado me-
nores incrementos de enzimas de daño muscular que el
grupo control (fig. 1).

La tabla III refleja los datos de la estadística descrip-
tiva y el test de contraste de las hipótesis referidas a los
parámetros indicadores de fuerza de los trenes inferior
y superior, obtenidos a través del test de salto vertical y
fuerza máxima de prensión manual, respectivamente.

Los resultados del análisis pretest-postest intragrupo
han objetivado disminuciones significativas de las va-
riables SJ y CMJ, tanto en el grupo experimental como
en el control; se evidencia en ambos grupos una reduc-
ción de la potencia muscular del tren inferior tras el es-

fuerzo. El índice elástico y la fuerza isométrica máxima
de prensión manual han mostrado una reducción signi-
ficativa en el postest respecto al pretest, pero solo en el
grupo control, no en el grupo experimental.

El análisis intergrupos ha mostrado un menor por-
centaje de cambio post-test estadísticamente significa-
tivo en el grupo experimental, frente al grupo control
para todas las variables de funcionalidad muscular ana-
lizadas (SJ y CMJ, índice elástico y fuerza máxima de
prensión manual), indicando menor deterioro funcio-
nal muscular en el grupo PD. 

En todos los casos se ha demostrado la homogenei-
dad de muestras pretest, tanto para las variables seroló-
gicas, como para las de función muscular; se descarta,
por tanto, que las diferencias anteriormente descritas,
puedan ser atribuidas a distribuciones desiguales de las
variables en condiciones basales.

En la figura 2 se reflejan estos resultados descritos
mediante un gráfico de columnas.

Discusión y conclusión

El ejercicio físico acarrea efectos muy beneficiosos
para la salud, siempre que se practique de forma ade-
cuada, se conozcan los riesgos asociados a patologías
subyacentes, así como al nivel de la condición física de

Fig. 1.—Porcentaje de cambio de enzimas de daño muscular en respuesta al ejercicio. Porcentaje de cambio entre el  pretest y el postest
de los niveles de las enzimas de daño muscular: mioglobina (MG), creatin fosfo kinasa (CPK), lactato deshidrogenasa (LDH) y troponina
I cardiaca (TncI), para cada grupo (G. Phlebodium y G.Placebo). (*) Indica porcentaje de cambio pretest-postest intragrupo significati-
vo para p < 0,05. Las letras no coincidentes situadas sobre las columnas, indican que existen diferencias significativas en el porcentaje
de cambo entre los dos grupos (p < 0,05) y  si son coincidentes, indican  la ausencia de diferencias significativas intergrupos (p > 0,05).
En la tabla de datos, se refleja el valor porcentual del cambio pretest-postest por variable y grupo.
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cada persona1. Sin embargo, el ejercicio físico intenso
en sujetos no entrenados, y muy especialmente si este
es de predominio excéntrico, provoca daños en las fi-
bras musculares (especialmente en las fibras rápidas).

En ocasiones, de gran severidad, y que se pueden mani-
festar clínicamente por una capacidad muscular fun-
cional reducida, dolor, edema y otros signos inflamato-
rios musculares. También con alteraciones analíticas
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Fig. 2.— Porcentaje de cambio en los test de fuerza en respuesta al ejercicio. Porcentaje de cambio entre el pretest y el postest de las
pruebas de Salto Vertical  Squat Jump (SJ), Countermouvement Jump (CMJ), índice de elasticidad (IE),  y  fuerza máxima de prensión
manual. (*) Indica porcentaje de cambio pretest-postest intragrupo significativo para p < 0,05. Las letras no coincidentes situadas sobre
las columnas, indican que existen diferencias significativas en el porcentaje de cambo entre los dos grupos (p < 0,05) y  si son coinciden-
tes, indican  la ausencia de diferencias significativas intergrupos (p > 0,05) . En la tabla de datos, se refleja el valor porcentual del cam-
bio pretest-postest por variable y grupo.

Tabla III
Límeas de infusión de NE

Error Tip. Signific. p Intragrupo Signific. p. % cambio intergrupos
Variable1 Período Media Desv. típica de la media (Pre-postest) (Postest)

T. Salto Pretest 22,125 8,035 3,931 ,0006* ,016*
vertic. (SJ) Postest 21,300 7,753 3,363
(cm) % Cambio Pre-postest -3,530 1,441 0,329

Pretest 22,334 8,134 4,523 ,0002*
Postest 19,743 7,189 4,196
% Cambio Pre-postest -11,381 6,595 1,822

T. Salto Pretest 24,321 7,121 3,832 ,004* ,000*
vertic. (CMJ) Postest 22,912 7,165 3,817
(cm) % Cambio Pre-postest -5,763 6,273 1,359

Pretest 24,331 6,222 4,621 ,009*
Postest 20,435 4,105 3,411
% Cambio Pre-postest -15,802 7,316 2,685

Se reflejan datos de estadística descriptiva (media, desviación típica y error típico de la media) para cada una de las variables especificadas en la
primera columna, por grupo (experimental y control) y periodo (pretest y postest), así como el porcentaje de cambio (% cambio) entre ambos pe-
riodos para cada categoría. Las dos últimas columnas corresponden a los test de contraste de hipótesis: intragrupo pre-postest, intergrupos pretest
e intergrupo postest respectivamente. * Significación estadísticamente significativa (p < 0,05).
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sanguíneas que muestran elevaciones de distintas pro-
teínas indicadoras de daño muscular esquelético, como
parámetros inflamatorios14-22. 

La prescripción individualizada del ejercicio es el
mejor medio de evitar riesgos durante el esfuerzo, a lo
que contribuyen las estrategias farmacológicas y nutri-
cionales adecuadas1. 

En este estudio investigamos los efectos protectores
del PD a corto plazo, frente a un ejercicio excéntrico
que provocara daño muscular en una población seden-
taria y de bajo nivel de condición física.

Para la inducción del daño muscular se optó por un
protocolo de ejercicio con predominio excéntrico; am-
bos grupos mostraron elevaciones estadísticamente
significativas de los marcadores serológicos de daño
muscular (MG, CPK, y LDH). Puesto que se trata de
indicadores inespecíficos de daño tisular, y por lo tanto
los aumentos referidos podrían derivar de tejidos dife-
rentes al músculo estriado esquelético, se descartó
esencialmente la etiología cardiaca mediante la ausen-
cia de alteraciones en la TncI, tanto por la gravedad de
esta, como por las más altas posibilidades lesivas de di-
cho órgano durante el ejercicio23-34.

La mioglobina es el parámetro que ha mostrado ma-
yores ascensos respecto al preejercicio, y en relación
con los otros marcadores (52% en el grupo experimen-
tal y un 95% en el grupo placebo), concordando con su
cinética de liberación más precoz y acusada para los
ejercicios de carrera en pendiente descendente y en su-
jetos no entrenados, documentada en la literatura35-37. 

La CPK y la LDH también han experimentado ele-
vaciones en ambos grupos tras la actividad física, aun-
que éstas han sido más discretas que las observadas en
la mioglobina: (CPK: 6% en el grupo experimental y
23% en el grupo placebo; LDH: 6% en el grupo experi-
mental y 18% en el grupo placebo), respecto a los valo-
res basales. Dichos incrementos han sido superiores a
los esperados, teniendo en cuenta que se trata de un in-
dicador tardío de daño muscular y también que, en el
caso de los ejercicios excéntricos, al menos en los de
características puras, su pico máximo suele sufrir un re-
traso temporal respecto a otras modalidades de ejerci-
cio38-42. 

Las diferencias de la elevación postejercicio de la
mioglobina, CPK y LDH detectadas entre los dos gru-
pos, con ascensos significativamente menores en el
grupo que tomó Phlebodium Decumanum, refuerzan
una vez más el efecto protector del producto sobre el
daño muscular.

Los estudios funcionales musculares evidencian un
deterioro de la función muscular, inducido por el ejer-
cicio excéntrico, que afecta a la fuerza explosiva y elás-
tica de los miembros inferiores (CMJ y SJ) en los dos
grupos del estudio. La disminución postejercicio del SJ
(3,5% en el grupo experimental y 11,5% en el grupo
placebo), respecto al preesfuerzo, muestra, por lo tanto,
una afectación de la función muscular evidenciada, lo
que concuerda con otros estudios43. Puesto que este test
también permite valorar de manera indirecta la capaci-

dad contráctil y de sincronización de la contracción de
las fibras musculares, los resultados indicarían también
un compromiso de la capacidad de reclutamiento de
unidades motoras y del porcentaje de utilización de fi-
bras rápidas producido tras el ejercicio44,45. 

Considerando que el test CMJ supone la realización
de un trabajo muscular concéntrico precedido por una
actividad excéntrica que permite evaluar principalmen-
te la manifestación elástico-explosiva de la fuerza, la
disminución postejercicio de su índice (en torno al 6%
en el grupo PD y 16% en el grupo control), muestra un
compromiso de la fuerza elástica y explosiva. Puesto
que este test también aporta información indirecta so-
bre el reclutamiento de unidades motoras, el porcentaje
de participación de fibras rápidas, la reutilización de
energía elástica y la coordinación intra e intermuscu-
lar44,45, los resultados obtenidos tras el ejercicio, sugie-
ren una muy probable afectación de esas funciones.

La mayor afectación del índice CMJ, respecto al SJ,
en ambos grupos, hace prever que el principal elemen-
to diferenciador entre el CMJ y SJ sea el componente
elástico de la fuerza. Este se desarrolla durante la fase
del estiramiento muscular y las acciones musculares
excéntricas repetidas por los sujetos de nuestro estudio,
han provocado también un daño en el compartimento
elástico de los músculos ejercitados, es decir, de su teji-
do conectivo; y que ello podría haber alcanzado una
magnitud de moderada a severa46. 

Las diferencias intergrupos en las disminuciones de
los índices funcionales SJ y CMJ concuerdan con las
elevaciones enzimáticas de daño muscular halladas en
nuestro estudio. Es decir, la menor reducción de los ín-
dices o menor deterioro funcional muscular manifesta-
do en el grupo experimental se ha asociado a la también
más discreta elevación enzimática indicativa de daño
muscular, aplicándose el mismo razonamiento, pero a
la inversa, al grupo placebo. Todo ello nos lleva a apo-
yar la hipótesis formulada en este estudio, sobre la ac-
ción positiva de Phlebodium Decumanum en la protec-
ción frente al daño muscular inducido por el ejercicio.

Nuestros hallazgos concuerdan con otros trabajos
que han propugnado que las acciones repetitivas ex-
céntricas producen una disminución ostensible de la
capacidad contráctil del músculo. Lo que se evidencia
mediante los descensos de la producción de fuerza tras
el ejercicio y que parece tener una relación directa con
los daños generados en las fibras musculares47,48. Por
contra, otros estudios sugieren que las contracciones
excéntricas máximas se encuentran limitadas por una
activación incompleta del grupo muscular utilizado48,49

e incluso con un menor deterioro de la fuerza en el ejer-
cicio excéntrico, frente al isométrico y al concéntrico,
lo que se atribuyó a una mayor eficacia mecánica50,51.
Este argumento podría ilustrarse con el hecho de que,
para una misma carga de trabajo, el ejercicio excéntrico
requiere un menor coste metabólico y neuronal. 
Para estos autores, el componente elástico es el princi-
pal causante del mantenimiento del potencial de acción
de las fibras musculares con la contracción excéntri-
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ca52,53. También consideran que en sujetos familiariza-
dos con este tipo de trabajos, las pérdidas de fuerza y el
daño muscular son menores e, incluso, han apuntado
que el propio entrenamiento excéntrico promueve a
largo plazo los mecanismos de protección frente al da-
ño muscular.

Sobre el coste energético de las contracciones ex-
céntricas al que hemos hecho mención en el apartado
anterior, conviene reseñar que, en efecto, la gran mayo-
ría de evidencias científicas apuntan a que estas accio-
nes musculares permiten realizar altas intensidades de
ejercicio con requerimientos metabólicos menores y
con una respuesta circulatoria y respiratoria sensible-
mente atenuada respecto a las actividades de predomi-
nio concéntrico e isométricas54. En este sentido, O’-
Reilly y cols.55 demostraron que el coste metabólico del
ejercicio físico excéntrico era de un 53% a un 59% más
bajo respecto al trabajo concéntrico de la misma carga.
Sin embargo, estas particularidades que algunos inves-
tigadores50,51 interpretan como altamente beneficiosas
por asociarlas a un menor riesgo de lesiones musculo-
esqueléticas al optimizar la eficiencia metabólica y
neuronal, nuestros resultados muestran un aumento del
riesgo de lesión muscular. De este modo, nuestro estu-
dio evidencia que los sujetos con baja condición física,
son capaces de soportar grandes cargas de trabajo ex-
céntrico y por lo tanto, de someter a su musculatura a
altas tensiones, lo que las expone a un elevado riesgo
de lesiones, mientras que las exigencias cardiacas, res-
piratorias y metabólicas requeridas durante la actividad
son relativamente bajas y, por lo tanto, la tolerancia
cardiorrespiratoria al ejercicio resulta aceptable. Este
ha sido, precisamente, uno de los argumentos de mayor
peso a la hora de incluir en nuestro protocolo de trabajo
la carrera en pendiente descendente como variable in-
dependiente.

Los estudios sobre el deterioro funcional muscular
se han centrado principalmente en la valoración de las
contracciones musculares estáticas de extremidades
superiores52. Existen menos estudios sobre la capaci-
dad contráctil dinámica15,56,57 y la capacidad de salto y
el funcionamiento del denominado ciclo estiramiento-
acortamiento, al menos con características homogéne-
as18,58,59. De estos últimos estudios cabe destacar, por su
similitud con el nuestro, el llevado a cabo por García-
López y cols.43 en el que se evidenciaron deterioros de
la fuerza explosiva tras un entrenamiento excéntrico.
El estudio publicado por Esteban8 mostró disminucio-
nes significativas de fuerza en el tren inferior en profe-
sionales de esquí alpino, tras inducirles a un estado
agudo de fatiga a través de acciones similares a los
gestos básicos de este deporte, es decir, flexoextensio-
nes continuas de la rodilla que implicaban un compo-
nente importante de contracción excéntrica. En este
estudio se evidenció el papel del Phlebodium Decu-
manum como agente inmunoprotector y de ayuda er-
gogénica capaz de mejorar el rendimiento deportivo,
al retrasar la instauración de la fatiga y acelerar los
procesos de recuperación tras el ejercicio físico inten-

so. Aunque las diferencias de diseño entre este estudio
y el nuestro no permiten establecer analogías rigurosas
entre los resultados obtenidos, si se puede afirmar que
existe una gran correspondencia entre los dos trabajos,
en lo que respecta al deterioro funcional muscular de
miembros inferiores en la manifestación elástica y ex-
plosiva de la fuerza. Todo ello inducido por el ejerci-
cio excéntrico, que coincide también en las conclusio-
nes acerca de la acción beneficiosa del Phlebodium
Decumanum sobre la atenuación de los efectos negati-
vos que dicho ejercicio es capaz de ocasionar en los
sujetos que lo practican.

Los resultados del test dinamométrico manual para
la valoración de la fuerza isométrica máxima muestran
mínimas disminuciones del índice de fuerza postejerci-
cio en el grupo experimental, sin alcanzar significación
estadística. Sin embargo, el grupo placebo mostró des-
censos de mayor magnitud (un 8% respecto a las cifras
basales como valor medio de ambos brazos) y sólo re-
sultaron significativos para p < 0,1. Asimismo, las dife-
rencias intergrupos de las disminuciones porcentuales
de la fuerza máxima de prensión manual, sólo resulta-
ron significativas para el mismo error α < 0,1, no para
el mínimo prefijado de 0,05.

Aunque en lo referente a los datos sobre fuerza má-
xima de prensión manual, matemáticamente, sólo ha
sido posible mostrar tendencias, esto es, respuestas
próximas al nivel de significación. Lo cierto es que las
diferencias intra e intergrupos manifestadas han resul-
tado mayores a las esperadas, tratándose de la muscula-
tura de miembros inferiores y no la del tren superior, la
más ejercitada durante el protocolo de esfuerzo, y por
lo tanto, la que se podía presuponer más afectada desde
el punto de vista lesivo.

No obstante, si se tiene en cuenta que la fuerza máxi-
ma de prensión manual es un indicador altamente re-
presentativo de la fuerza muscular total, evidencia sóli-
damente contrastada por la comunidad científica60,61.
Resulta coherente el hecho de que, por una parte, el de-
terioro de alguna de las manifestaciones de la fuerza
que pueda afectar a cualquier grupo muscular, altere
también la función isométrica máxima manual y, por
otra, es lógico que se mantenga cierta proporcionalidad
directa entre ambas variables; esto es, que cuanta más
amplia sea la afectación muscular y su consecuente
limitación funcional, mayor será el deterioro de la
fuerza isométrica máxima manual.

Las razones y las conclusiones anteriormente referi-
das, al interpretar el papel protector del PD sobre el
daño muscular, pueden ser extrapoladas en este caso, a
la fuerza máxima manual, dado el semejante compor-
tamiento experimentado por las otras variables depen-
dientes análogas. 

Los mecanismos celulares y moleculares precisos
por los que el PD confiere su efecto protector al daño ti-
sular en este tipo de ejercicios, en verdad, no han que-
dado completamente identificados hasta el momento;
pero ha sido ampliamente aceptado desde el punto de
vista experimental dado que:

Beneficios de la ingesta del Phlebodium
decumanum sobre el daño muscular al
efectuar ejercicio físico intenso...
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– Por una parte, en el contexto del ejercicio físico
excéntrico, el daño muscular inicial, predominan-
temente mecánico, culmina en una respuesta in-
flamatoria de severidad variable. Es directamente
proporcional a la magnitud del proceso lesivo,
causa o consecuencia de mecanismos de estrés
oxidativo capaces de agravar o perpetuar en con-
junto las lesiones tisulares inicialmente produci-
das; amplifican incluso la respuesta inflamatoria,
desde el nivel sistémico. 

– Teniendo en cuenta, por otro lado, los demostra-
dos efectos inmunomoduladores, antiinflamato-
rios y antioxidantes del Phlebodium Decuma-
num.

Consideramos que los efectos protectores muscula-
res del PD a los que hacemos referencia, y que hemos
constatado empíricamente a través de esta investiga-
ción, podrían atribuirse a la participación de dicha sus-
tancia en la interrupción del circuito reverberante daño
mecánico-inflamación-estrés oxidativo.

La finalidad de la inflamación es favorecer los pro-
cesos de reparación tisular, aspecto que puede conside-
rarse altamente beneficioso, desde el punto de vista
evolutivo. Sin embargo, las reacciones inflamatorias
relacionadas con la actividad física excesivamente in-
tensa, prolongada o de predominio excéntrico, el pro-
pio sedentarismo o la práctica deportiva no adaptada a
las necesidades individuales, suelen manifestarse co-
mo procesos capaces de generar severos perjuicios tan-
to para rendimiento deportivo como para la salud.

En condiciones fisiológicas, al mismo tiempo que se
inicia la respuesta proinflamatoria, se ponen en marcha
los mecanismos antiinflamatorios que actúan como in-
munomoduladores endógenos, delimitando este efecto
potencialmente dañino de la inflamación. Análoga-
mente a lo comentado en el párrafo anterior, en cir-
cunstancias patológicas o en situaciones límite, como
puede suceder con los organismos sedentarios, en los
que los mecanismos defensivos propios suelen ser defi-
citarios o inadecuados, es posible que la respuesta an-
tiinflamatoria sea insuficiente para contrarrestar la hi-
perespuesta proinflamatoria dejando al organismo a
merced del daño producido62-64.

Así pues, por su perfil inmunomodulador altamente
específico, el PD ha demostrado su utilidad y, por lo
tanto, posee aplicaciones en todas aquellas situaciones
en las que se ha descrito la existencia de una disfunción
inmune caracterizada por una sobreexpresión de cito-
quinas proinflamatorias, en especial TNF-α e IL-1. En
otro estudio realizado con modelos animales, concreta-
mente con ratas sometidas a ejercicio físico extenuante,
Molina y cols. (2002)65 evidenció los efectos beneficio-
sos del PD sobre el daño oxidativo, al incrementar las
concentraciones de antioxidantes. Díaz-Castro y cols.
(2012)10, determinaron en un estudio efectuado con un
grupo de maratonianos, cuya carrera se hizo en ascen-
so, que el PD era capaz de reducir los efectos indesea-
bles derivados del estrés oxidativo, así como atenuar

los procesos inflamatorios asociados al ejercicio físico
de alta intensidad.

En definitiva, estamos en condiciones de afirmar que
existen evidencias científicas suficientes para confirmar
las propiedades inmunomoduladoras y antioxidantes
del PD, así como sus ventajas en situaciones patológi-
cas especialmente vinculadas a las alteraciones inmu-
nes, y en el ámbito del rendimiento deportivo. En lo que
respecta al segundo campo de aplicación, frente a las
numerosas experiencias realizadas con sujetos deportis-
tas, profesionales o no, pero físicamente activos, hasta
el momento no existen estudios, al menos publicados,
que hayan investigado las acciones del PD en los proce-
sos inflamatorios e inmunes. Tampoco el daño muscu-
lar inducido por el ejercicio, en sujetos sedentarios so-
metidos a una carga aguda, intensa y uniforme de
actividad física, bajo los efectos de dosis bajas y puntua-
les de PD administradas en el preejercicio inmediato.

Se ha podido demostrar que el ejercicio físico en va-
rones adultos sedentarios, aplicando un protocolo de
predominio excéntrico específico de este estudio indu-
ce daños musculoesqueléticos inmediatos. Han podido
objetivarse, tanto mediante elevaciones enzimáticas
sanguíneas indicativas de estos procesos, como a través
de pruebas de funciones musculares.

Podemos concluir los efectos protectores atribuidos
a la administración oral de Phlebodium Decumanum
evidenciados en otras experiencias; en este caso, y bajo
circunstancias hasta ahora no evaluadas, esto es, en su-
jetos sedentarios, y siendo administrado dos días antes
de un ejercicio físico intenso de predominio excéntrico.
Dichos efectos protectores se refieren a la capacidad
para atenuar el daño tisular que forma parte de la res-
puesta aguda al ejercicio físico de las características
que se han definido, centrando el interés en el tejido
muscular esquelético.
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THE RELATIONSHIP OF NUTRITIONAL STATUS,
BODY AND MANDIBULAR BONE MINERAL

DENSITY, TOOTH LOSS AND FRACTURE RISK
(FRAX) IN PRE-AND POSTMENOPAUSAL WOMEN

WITH PERIODONTITIS

Abstract

Introduction: During menopause there is weight gain and a
decrease in bone mineral density (BMD) that has been related with
periodontal disease (incidence between 5-30%); therefore, it is
essential to assess the risk factors related with anthropometry and
BMD.

Objective: To assess the relationship between body mass index
(BMI), skeletal composition, waist circumference, tooth loss, frac-
ture risk, BMD of the spine, hip, femur, and mandible in pre and
post-menopausal women with periodontitis.

Subjects and methodology: We studied 60 women aged 35-60
years, divided in 4 groups (n = 15): Control group: premenopausal
women without periodontitis; Experimental group 1: premeno-
pausal women with periodontitis; Experimental group 2: postme-
nopausal women without periodontitis; and Experimental group 3:
postmenopausal women with periodontitis. Periodontitis was diag-
nosed by means of a computerized digital periodontal probe; BMD
of the mandible by means of digital radiograph with X ray conver-
sion, the number of teeth by digital panoramic radiograph. We
measured: BMI, skeletal composition, waist circumference, risk
fracture by the FRAX questionnaire.

Results: The variables with a negative correlation with periodon-
titis were: weight, BMI, and BMD of the mandible with risk frac-
ture (p < 0.05). The group that showed differences (ANOVA) was
EG3: with older age, lower height, lower BMD of the mandible, and
lower number of teeth (P < 0.05).

Conclusion: Periodontitis in the presence of menopause is
related with older age, lower height, low BMD of the mandible, and
lower mayor number of teeth. Higher fracture risk is associated
with low weight and BMI and low BMD of the mandible.

(Nutr Hosp. 2014;29:1419-1426)
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Resumen

Introducción: Durante la menopausia existe aumento de peso y
disminución de densidad mineral ósea (DMO) el cual se ha relacio-
nado con enfermedad periodontal (incidencia entre 5 a 30%), de ahí
que sea indispensable evaluar factores de riesgo relacionados con
antropometría y DMO.

Objetivo: Evaluar la relación entre el índice de masa corporal
(IMC), complexión esquelética, circunferencia de cintura, pérdida
dentaria, riesgo de fractura, DMO de columna, cadera, fémur y
mandíbula en mujeres pre y postmenopáusicas con periodontitis.

Sujetos y metodología: Se estudiaron 60 mujeres de 35-60 años, se
estudiaron 4 grupos (n = 15): Grupo control: mujeres premeno-
páuscas sin periodontitis, Grupo experimental 1: mujeres premeno-
páusicas con periodontitis, Grupo experimental 2: mujeres postme-
nopáusicas sin periodontitis y Grupo experimental 3: mujeres
postmenopáusicas con periodontitis. La periodontitis fue diagnosti-
cada con sonda periodontal digital computarizada, la DMO de
mandíbula por radiografía digital con conversión de rayos X, el nú-
mero de dientes por radiografía panorámica digital. Se obtuvo: el
IMC, la complexión esquelética, circunferencia de cintura,  riesgo
de fractura mediante el cuestionario FRAX.

Resultados: Las variables con correlaciones negativas a perio-
dontitis: peso, IMC y DMO mandibular con riesgo de fractura (P <
0,05). El grupo con diferencias (ANOVA) fue el GE3: con mayor
edad y con menor: talla, DMO mandibular y número de piezas den-
tarias (P < 0,05).

Conclusión: La periodontitis con presencia de menopausia se re-
laciona con mayor edad, menor talla, DMO mandibular baja y me-
nor número de piezas dentarias. Con mayor riesgo de fractura en
mujeres: con bajo peso e IMC y DMO mandibular.
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Abreviaturas

FRAX: Fracture risk assessment tool.
DMO: Densidad mineral ósea.
IMC: Índice de masa corporal.
ANOVA: Análisis de varianza.
GC: Grupo control.
GE1: Grupo experimental 1.
GE2: Grupo experimental 2.
GE3: Grupo experimental 3.
DXA: Densitometría dual de rayos X.

Introducción

La periodontitis es una lesión celular y molecular
avanzada, con un daño en la estructura del periodon-
to, prácticamente irreversible, en su avance involucra
regiones anatómicas y crea deformaciones estructura-
les severas en la unidad dentogingival y en la unidad
dentoalveolar1. La enfermedad periodontal afecta a
buen número de hombres y mujeres con una inciden-
cia que oscila entre un 5 a 30% de los adultos2. El pe-
riodonto desde el punto de vista práctico reacciona al
proceso de envejecimiento de dos formas: si hay poca
higiene y el acúmulo de placa que afecta a los tejidos
periodontales, lo cual provoca gingivitis, y con el
tiempo en pacientes susceptibles retracción, forma-
ción de bolsas y pérdida dental3,4. En la actualidad se
sabe que la enfermedad periodontal no es únicamente
un problema de salud oral sino también un problema
asociado a la salud sistémica del paciente, pues diver-
sos estudios han demostrado que la respuesta del
huésped a los patógenos periodontales representa un
determinante crucial en la etiopatogenia de la enfer-
medad5. Se ha relacionado el peso corporal con la en-
fermedad periodontal en diferentes estudios6 y algu-
nos autores sugieren que la obesidad puede ser un
factor de riesgo para periodontitis7.

La osteoporosis afecta la calidad y cantidad de hue-
so, y las fracturas de cadera y de columna lumbar son
su complicación, las cuales representan un gran pro-
blema de salud pública. Desafortunadamente estas
fracturas se encuentran en aumento por la esperanza
de vida8. Actualmente se puede estimar el riesgo de
fractura en población mexicana por medio de un cues-
tionario validado por la International Osteoporosis
Foundation llamado FRAX (Fracture risk assessment
tool)9. La osteoporosis posmenopáusica se encuentra
fuertemente asociada a la deficiencia de estrógenos
que resultan en aumento de la resorción ósea compa-
rada con la formación ósea. La patogénesis de la oste-
oporosis posmenopáusica implica la interacción de
muchos factores nutricionales, factores ambientales y
genéticos10. La prevalencia de la osteoporosis, así co-
mo de la enfermedad periodontal, aumenta con el
avance de la edad tanto en hombres como en mujeres
con especial afectación sobre el sexo femenino debi-
do a los cambios hormonales que la mujer sufre a par-

tir de la menopausia. Las manifestaciones periodonta-
les en menopausia incluyen la resorción ósea alveolar
que posteriormente se dará en una pérdida de dientes.
El mecanismo por el cual puede haber pérdida ósea y
mayor destrucción periodontal son la disminución lo-
cal de DMO causada por una perdida sistémica, res-
puesta local alterada al periodonto por infecciones,
factores genéticos y cambio en los estilos de vida, co-
mo fumar y tomar alcohol entre otros11, también pue-
de ser causada por algunos tipos de medicamentos12. 

Estudios recientes en osteoporosis demuestran por
medio de densitometría dual de rayos X (DXA) en
mujeres postmenopáusicas con osteoporosis sistemá-
tica, que existe una correlación directa con una dismi-
nución de la densidad ósea mandibular13 y a nivel del
maxilar14. En recientes estudios sobre la composición
ósea dental se sugiere que la densidad mineral de la
mandíbula se hace a expensas de hueso cortical corre-
lacionada con la región de cadera y la maxilar por
hueso trabecular similar a la región de columna lum-
bar15. Además algunos estudios han encontrado una
asociación entre la condición periodontal, perdida de
dientes y osteoporosis11,16 principalmente los estudios
se enfocan a mujeres posmenopáusicas17,18, pero la in-
formación no es clara ni concluyente ya que los méto-
dos de diagnóstico de DMO mandibular no son preci-
samente los de mejor diagnóstico (escala de grises), al
igual que la DMO corporal, debido a que en algunos
estudios utilizan radiografías de mano y muñeca, o
solo una región de las dos que deben de ser evaluadas
como es cadera y columna lumbar por densitometría
dual de rayos X (DXA), además de no considerar el
tratamiento de osteoporosis que llevan, lo cual puede
producir sesgos en los resultados.

Algunos investigadores sugieren que el aumento de
la resorción del hueso en el maxilar y en la mandíbula
contribuye a que el hueso de soporte del diente sea sus-
ceptible a enfermedad periodontal y por esto la enfer-
medad periodontal es una manifestación temprana y
patognomónica de osteoporosis19.

El diagnóstico de osteoporosis se ha realizado, en
los últimos 20 años por medio de la densitometría
ósea (DXA), la principal aplicación de este método es
la medición cuantitativa de la densidad de los depósi-
tos minerales de los huesos, denominada densidad
mineral ósea (DMO). Las personas que presentan una
DMO significativamente más baja que la de otras de
similar edad y sexo son más susceptibles de padecer
fracturas, que es el Z-score para diagnóstico, y el T-
score es la diferencia en número de desviación están-
dar con respecto al valor del pico de masa ósea en
adultos jóvenes sanos. De ahí que la Organización
Mundial de la Salud clasifique la DMO de acuerdo a
T-score de la población.

El estado de periodonto, actualmente se evalúa con
una sonda periodontal digital que también permite el al-
macenamiento de los datos y corroborado con radiogra-
fía digital obtenida con un sensor de rayos X periapical.
La DMO mandibular se mide en g/cm2 siguiendo el pro-

27. RELACIÓN_01. Interacción  25/06/14  10:36  Página 1420



cedimiento descrito por Jiménez-Mendoza (2011)20, por
medio de una ecuación de calibración basada en la ley
de absorción de Lambert-Beer modificada.

Debido a que la perdida dental está íntimamente re-
lacionada con la pérdida del periodonto, por disminu-
ción de masa ósea, se llega a considerar como un pro-
blema de salud pública ya que provoca limitaciones
sociales, económicas y de autoestima y pueden condu-
cir a una mala nutrición, de ahí que sea tan importante
estudiar los factores de riesgo antropométricos al igual
que el riesgo de fractura de cadera futura (10 años de
acuerdo al FRAX) que puede tener el individuo con
masa ósea baja. 

De todo lo anterior se desprende la necesidad de eva-
luar la relación que tiene el índice de masa corporal, la
complexión del esqueleto, circunferencia de cintura, la
pérdida dentaria, la densidad mineral ósea de columna
lumbar, cadera, cuello de fémur y mandíbula y riesgo
de fractura en mujeres tanto pre como postmenopáusi-
cas con periodontitis de Querétaro para poder imple-
mentar políticas en salud pública que conciernen a todo
el personal de la salud.

Materiales y métodos

Diseño del estudio

El presente estudio fue transversal de casos y contro-
les. El estudio fue aprobado por el Comité de Ética de
la Facultad de Ciencias Naturales de la Universidad
Autónoma de Querétaro, México.

Sujetos

Se estudiaron a 164 mujeres para la obtención de
una muestra de 60 mujeres de 35 a 60 años de edad,
obtenida de acuerdo a la prevalencia de periodontitis
del 20% con un nivel de confianza del 95% y un error
del 0,10. Las pacientes se agruparon por diagnóstico
de enfermedad periodontal, en sanas y con periodon-
titis, y de acuerdo a su estado fisiológico: con y sin
menopausia, independientemente de su DMO. Se es-
tudiaron cuatro grupos de estudio: un control y tres
experimentales: El grupo control (GC): n =15 mujeres
premenopáusicas sin enfermedad del periodonto,
Grupo experimental 1 (GE1): n = 15 mujeres preme-
nopáusicas con enfermedad del periodonto, Grupo
experimental 2 (GE2): n = 15 mujeres posmenopáusi-
cas sin enfermedad periodontal, y el Grupo experi-
mental 3 (GE3): n = 15 mujeres posmenopáusicas con
enfermedad periodontal. Todas las mujeres partici-
pantes recibieron detalladamente información acerca
del estudio y firmaron carta de consentimiento. Los
criterios de inclusión fueron: Mujeres de la ciudad de
Querétaro en edad de 35 a 60 años, que tuvieran al
menos 15 dientes naturales y que aceptaran participar
en el estudio. Los criterios de exclusión fueron: pa-

cientes que consumían antibióticos como profilaxis y
medicamentos relacionados con el metabolismo óseo,
enfermedad paratiroidea, cáncer, menopausia precoz,
consumo de terapia hormonal de reemplazo por largo
tiempo, calcio y embarazo. Se eliminaron a las parti-
cipantes que no cumplieran con algún estudio.

Métodos de medición

La densidad mineral ósea (DMO) se obtuvo de
acuerdo con la clasificación de la OMS21 de acuerdo al
score T: DMO normal > -1.0 DS, DMO baja de -1.1 a -
2.4 DS y osteoporosis < -2.5 DS, en una o las dos regio-
nes diagnósticas que son la columna lumbar y la cadera
total. El densitómetro que se utilizó para medir la DMO
fue marca Hologic QDR* Explorer Series. Se les reali-
zó un estudio densitométrico mediante DXA de dos re-
giones: cadera total con cuello de fémur y columna
lumbar. El riesgo de fractura en población mexicana se
calculó por medio de un cuestionario validado por la
International Osteoporosis Foundation llamado FRAX
(Fracture risk assessment tool) donde se requiere tener
la DMO del cuello de fémur por DXA, la edad del pa-
ciente, y los factores de riesgo como: fracturas previas,
padres con fractura de cadera, fumador activo, consu-
mo de corticoides, presencia de artritis reumatoide, os-
teoporosis secundaria del paciente, consumo de más de
3 dosis de alcohol por día. Da como resultado el % de
riesgo de fractura de cadera a 10 años9.

El sondeo periodontal (la distancia del margen gin-
gival a la profundidad de la bolsa o surco gingival) y
diagnóstico de periodontitis, se obtuvo por medio de
una sonda periodontal digital (Sonda digital Florida
Probe®) que permite el almacenamiento de los datos, se
tomaron 6 medidas en cada diente y se corroboró con
radiografía periapical digital por medio de la conver-
sión de rayos X a señales electrónicas obteniendo la
densidad mineral ósea de la mandíbula por medio de un
sensor de rayos X periapical. La DMO mandibular se
midió en g/cm2 siguiendo el procedimiento descrito por
Jiménez-Mendoza, (2011)20, por medio de una ecua-
ción de calibración basada en la ley de absorción de
Lambert-Beer modificada. El número de dientes perdi-
dos se obtuvo de una revisión clínica y radiografía pa-
norámica (Ortopantomografía). Donde la dentición
permanente o definitiva está formada por 32 dientes
entre los que hay 8 incisivos, 4 caninos, 8 premolares y
12 molares22.

El Índice de masa corporal se calculó del peso y la ta-
lla obtenidos en la entrevista por medio de la siguiente
operación: peso/talla2 y se clasificara de acuerdo a la
recomienda por la OMS23: Bajo Peso < 18,5, Normal
18,5-24.9, Sobrepeso > 25-29,9, Obesidad 1 > 30-40 y
Obesidad 2 > 40. La complexión esquelética se calculó
de acuerdo a la fórmula de Talla (cm)/circunferencia de
muñeca (cm)24 donde la complexión pequeña es de > 11
cm/cm; la complexión mediana es de 10,1 a 11 cm/cm
y la grande es de < 10 cm/cm.

Relación del estado nutricio, densidad
mineral ósea tanto corporal como
mandibular, pérdida dentaria...

1421Nutr Hosp. 2014;29(6):1419-1426
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Análisis estadístico

Se realizaron pruebas de tendencia central para las
pruebas descriptivas, tanto medias y desviaciones es-
tándar como frecuencias; se utilizaron pruebas de
Chi2 y razón de momios con su intervalo de confianza
para las variables categóricas y análisis de varianza
para la comparación de los cuatro grupos de estudio
con prueba de Duncan al 95% de confianza, y correla-
ciones entre las variables continuas. Los análisis esta-
dísticos se realizaron con el programa Estadístico
SPSS versión 20.

Resultados

Se reclutaron a 164 mujeres con el fin de obtener el
tamaño de muestra de 60 mujeres que cubrieron con los
criterios de inclusión, se encontró de las 164 mujeres
una prevalencia del 53,6% de periodontitis vs 46,4%
sin enfermedad periodontal.

Los resultados de acuerdo a estadísticas descripti-
vas de las variables categóricas se muestran en la ta-
bla I, se encontró una mayor prevalencia de osteopo-
rosis en el GE3 (23%), en el GE2 mayor prevalencia
de osteopenia o masa ósea baja y no hubo mujeres con
osteoporosis en el GC. Sin embargo no se encontró
asociación de periodontitis con osteoporosis ni riesgo
por medio de Chi2 y razón de momios respectivamen-
te. Referente a la complexión (circunferencia de mu-
ñeca/talla) la mayor prevalencia en la complexión pe-

queña y grande, se observaron en el GC, la comple-
xión mediana, se observó con mayor prevalencia en el
GE3 y ninguna mujer presentó complexión grande,
sin embargo, cabe mencionar que la complexión me-
diana fue la más prevalente en los tres grupos de estu-
dio, sin asociación ni riesgo estadístico. Con respecto
al diagnóstico nutricio por medio del IMC, no hubo
mujeres con desnutrición ni bajo peso en ninguno de
los grupos estudiados. La mayoría de las mujeres pre-
sentaron sobrepeso y obesidad I, sin embargo, el gru-
po que presentó mayor prevalencia de ambos diag-
nósticos fueron las del GC y GE1 (premenopáusicas
con y sin periodontitis), y las de menor prevalencia,
las mujeres del GE2 y GE3 (posmenopáusicas con y
sin periodontitis). Cabe aclarar que la no asociación
(chi2) y riesgo (OR) en esta variable de periodontitis
es con sobrepeso y obesidad. En cuanto al riesgo car-
diovascular se encontró una mayor incidencia en el
GC y GE2 con mujeres sin periodontitis, tanto pre co-
mo post menopaúsicas; sin riesgo cardiovascular la
mayor prevalencia se observó en las mujeres del GE3,
sin embargo tampoco se encontró asociación ni riesgo
estadístico.

Al analizar las variables continuas de interés por me-
dio de correlaciones de Pearson, de acuerdo a la pre-
sencia o no de periodontitits, se encontraron mayores
correlaciones en ausencia de periodontitis. Con respec-
to al estado nutricio, las variables antropométricas co-
mo: peso, IMC y circunferencia de cintura, sin encon-
trar correlaciones en cuanto a talla y complexión
corporal en mujeres sin periodontitis. 

Tabla I
Frecuencias y riesgo de periodontitis por razón de momios (OR) de las mujeres en estudio por grupos (n = 60)

GC GE1 GE2 GE3

Variables N % N % N % N % Chi2 (P)* OR (IC)

Diagnostico DXA (OMS):
Normal 7 50,0 6 40 5 27,8 6 46,2
Baja Densidad ósea 7 50,0 7 46,7 10 55,6 4 30,8
Osteoporosis 0 0,0 2 13,3 3 16,7 3 23,1 1.463(0,30) 1.704(0,63-4,50)

Complexión (Circun.muñeca/Talla):
Pequeña 5 41,7 1 10,0 3 23,1 5 33,3 0,086(0,77) 1.190(0,36-3,87)
Mediana 3 25,0 5 50,0 6 46,2 10 66,7
Grande 4 33,3 4 40 4 30,8 0 0,0

Diagnostico Nutricio (IMC):
Desnutrición 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Bajo peso 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Normal 4 30,8 4 28,6 8 57,1 8 53,3
Sobrepeso 5 38,5 6 42,9 2 14,3 6 40,0 0.349(0,59) 0,841(0,47-1,50)
Obesidad 1 4 30,8 3 21,4 4 28,6 1 6,7
Obesidad 2 0 0,0 1 7,1 0 0,0 0 0,0

Riesgo Cardiovascular
Circunferencia cintura:

Con 6 46,2 5 35,7 7 46,7 3 20,0 1.054(0,23) 0,716(0,36-1,40)
Sin 7 53,8 9 64,3 8 53,3 12 80,0

GC: Grupo control, perimenopáusicas sin periodontitis. GE1: Grupo experimental 1, Perimenopáusicas con periodontitis. GE2: Grupo experimental 2, Postmenopáusicas
sin periodontitis. GE3: Grupo experimental 3, Postmenopáusicas con periodontitis, P < 0,05.
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En la tabla II, se observan las variables que corre-
lacionaron negativamente con la edad: No. de dien-
tes, peso, IMC, circunferencia de cintura y DMO de
la región de columna, en cuanto a la DMO tanto de
columna como de cadera y fémur. Correlaciones po-
sitivas en edad con riesgo de fractura, circunferencia
de cintura con DMO de columna y mandíbula, la
DMO de columna con DMO de cadera, de fémur y
mandibular, incluso se encontró también con peso.
La DMO de cadera y de mandíbula se relacionó posi-
tivamente también con peso.

Referente a las mujeres con periodontitis presenta-
ron correlaciones negativas de peso, IMC y DMO man-
dibular con riesgo de fractura. En cuanto a correlacio-
nes positivas se encontraron las de la DMO de columna
tanto para cadera como para fémur, y la DMO de cade-
ra con la DMO de fémur.

De acuerdo a la tabla III se observan las variables
continuas en estudio para cada grupo de acuerdo al aná-
lisis de varianza se encontraron diferencias significati-
vas en la edad donde el GC presentó menor edad que el
GE3, la talla, la DMO mandibular y el número de pie-
zas dentarias fueron menores en el grupo GE3. Las va-
riables de peso, IMC, circunferencia de cintura y las
DMO tanto de columna, cadera y fémur no presentaron
diferencias significativas.

Discusión

En la población estudiada se encontró una mayor
prevalencia de periodontitis (53,6%) con respecto a los
valores máximos de prevalencia Nacional que van del
5 hasta el 50%2.

En la tabla I se muestran las frecuencias, asociación y
riesgo de las variables categóricas, donde claramente se
observa una mayor prevalencia de osteoporosis en el
GE3, mujeres con periodontitis y menopausia, a pesar de
no presentar asociación ni riesgo probablemente por el
tamaño de muestra de mujeres con osteoporosis, ya que
la prevalencia de la misma en Querétaro es de 6,9%25, sin
embargo esto se corrobora con un estudio donde sugie-
ren que el aumento de la reabsorción del hueso en el ma-
xilar y en la mandíbula contribuye a que el hueso de so-
porte del diente sea susceptible a enfermedad
periodontal y por esto la enfermedad periodontal es una
manifestación temprana y patognomónica de osteoporo-
sis19. Con respecto a la complexión de acuerdo a la cir-
cunferencia de muñeca/talla, la más prevalente fue la
complexión mediana, sin embargo la complexión pe-
queña que es la que pudiera ser un factor de riesgo ya que
el hueso es más delgado, se encontró en el GC pero tam-
bién se observó un alto porcentaje de complexión gran-
de, cabe aclarar que este grupo no presentó mujeres con
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Tabla II
Correlaciones significativas de las variables en estudio en mujeres con y sin presencia de periodontitis

Variables Correlación de Pearson p

Edad con No. dientes -0,558** 0,002
Edad con Peso -0,534** 0,003
Edad con riesgo de fractura 0,517** 0,008
Edad con IMC -0,476** 0,009
Edad con Circ. Cintura -0,390* 0,009
Edad con DMO columna -0,496** 0,006

Circ. Cintura con DMO columna 0,503** 0,006
Circ. Cintura con DMO mandibular 0,465* 0,025

DMO columna con DMO cadera 0,662** 0,000
DMO columna con DMO fémur 0,773** 0,000
DMO columna con DMO mandibular 0,488* 0,015
DMO columna con riesgo de fractura -0,517** 0,008
DMO columna con peso 0,384* 0,040
DMO cadera con DMO fémur 0,804** 0,000
DMO cadera con riesgo de fractura -0,436* 0,029
DMO cadera con peso 0,422* 0,022
DMO fémur con riesgo de fractura -0,560** 0,029
DMO mandibular con peso 0,432* 0,035

Con periodontitis
Peso con riesgo de fractura -0,515* 0,012
IMC con riesgo de fractura -0,502* 0,012
DMO columna con DMO cadera 0,520** 0,006
DMO columna con DMO fémur 0,850** 0,006
DMO cadera con DMO fémur 0,671** 0,000
DMO mandibular con riesgo de fractura -0,409* 0,047

* Correlación significativa al nivel 0,05 (bilateral)
** Correlación significativa al nivel 0,01 (bilateral)
P: significancia. No.: Número. Cir.: Circunferencia. DMO: Densidad mineral ósea.
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osteoporosis, pero si con osteopenia en un 50%, y eran
mujeres sin periodontitis, lo que indica que la periodon-
titis puede no tener asociación con la complexión corpo-
ral, sin embargo, el GE3 también presento un alto por-
centaje de complexión pequeña (33%) y ninguna con
complexión grande, donde las mujeres si presentaban
periodontitis y la mayor prevalencia de osteoporosis,
además menopausia, lo cual podría dar una tendencia de
que la complexión si pudiera ser un factor de riesgo de
ambas condiciones, tanto la osteoporosis como la perio-
dontitis. Respecto al diagnóstico nutricio se observó una
mayor prevalencia en sobrepeso y obesidad I, si bien se
conoce que el IMC bajo es un factor de riesgo de osteo-
porosis26 y la obesidad factor protector en mujeres adul-
tas de acuerdo a varios autores27-31. Cabe recordar que las
mujeres en estudio presentan menopausia y esta acarrea
un aumento de peso ya que las mujeres posmenopáusi-
cas se parecen mucho al patrón masculino en cuanto a las
reservas de grasa abdominal de tipo androide. El tejido
graso es una fuente de estrógenos endógenos, en las mu-
jeres posmenopáusicas esta fuente adquiere una impor-
tancia mayor conforme la producción gonadal de hor-
monas disminuye. Con respecto a la periodontitis y
obesidad en esta tabla se observa una tendencia a ser ma-
yor tanto en sobrepeso como obesidad en los grupos de
mujeres con periodontitis GE1 y GE3 a pesar de no en-
contrar asociación ni riesgo estadísticamente significati-
vos, la tendencia es clara y afirma el vínculo entre obesi-
dad y enfermedad periodontal el cual se debe a
substancias bioactivas secretadas por el tejido adiposo
conocidas como adipoquinas específicamente la llama-
da resistina proinflamatoria secretada por macófagos de
tejido adiposo6, el TNF-α estimula la resorción ósea, la
degradación del colágeno y la activación de células en-
doteliales32. Además, es bien sabido, que el sobrepeso u
obesidad resulta por una alta ingesta de alimentos de alta
densidad energética y que dentro de estos se encuentran

los azucares y harinas refinadas los cuales se adhieren a
los dientes provocando una mayor cantidad de placa
dento-bacteriana que aunado con un consumo frecuente
en tiempos de comidas y sin la higiene recomendable,
provocan gingivitis y posteriormente periodontitis. Con
respecto al riesgo cardiovascular en cuanto a la circunfe-
rencia de cintura la mayor prevalencia de riesgo fue en
todos los grupos menos en el GE3, ya que este grupo pre-
sento menor obesidad I. El riesgo cardiovascular medido
por la circunferencia de cintura es bien conocido que au-
menta conforme aumenta la edad y la presencia de me-
nopausia como se mencionó anteriormente.

Las correlaciones que se observan en la tabla II, fue-
ron más en las mujeres sin periodontitis que en las mu-
jeres que la presentan, se observa correlación de varia-
bles nutricias negativas con respecto a la edad en
cuanto al peso, IMC y circunferencia de cintura que
son menores conforme aumenta la edad, en cuanto a
mujeres con periodontitis solo se encontraron correla-
ciones antropométricas en cuanto al peso e IMC, no
con edad, pero si con el riesgo de fractura negativas en-
tre menor peso tenga la mujer más riesgo de fractura,
sin embargo no se encontró correlación con la comple-
xión en ambas condiciones periodontales. Lo que indi-
ca que los factores de riesgo nutricios para periodonti-
tis es el bajo peso o IMC (< 20 g/cm2). Por otro lado se
observaron correlaciones directas con la densidad mi-
neral ósea en todas las regiones, y la DMO mandibular
incluso con riesgo de fractura (FRAX), únicamente en
mujeres con periodontitis, lo que demuestra que si
existe una relación de acuerdo a estudios previos sin ser
determinante la DMO de una región corporal (cadera,
fémur o columna) con la mandíbula13-15,19, pero si con el
riesgo de fractura. Lo que indica este estudio por sus re-
sultados es que el diagnóstico de la densidad mineral
ósea en la región de mandíbula puede ser una buena op-
ción para que los odontólogos realicen pruebas de es-
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Tabla III
Variables en estudio de 60 mujeres clasificadas por grupos de estudio

Variable GC (Media ± DS) GE1 (Media ± DS) GE2 (Media ± DS) GE3 (Media ± DS)

Edad (años) 46,3 ± 4,2a 48,6 ± 5,2ab 52,1 ± 5,7bc 53,7 ± 4,7c

Peso (Kg) 66,7 ± 9,8a 65,1 ± 22,4a 65,8 ± 13,8a 60,0 ± 4,11a

Talla (m) 1,57 ± 0,07ab 1,58 ± 0,06ab 1,58 ± 0,06b 1,53 ± 0,05a

IMC (g/cm2) 26,8 ± 3,5a 25,9 ± 8,28a 24,6 ± 7,91a 25,5 ± 2,4a

Circ. Cintura (cm) 84,6 ± 8,7a 86,7 ± 10,4a 84,1 ± 11,1a 82,2 ± 6,6a

DMO columna (g/cm2) 0,988 ± 0,14a 0,925 ± 0,11a 0,921 ± 0,14a 0,922 ± 0,18a

DMO Cadera Total (g/cm2) 0,780 ± 0,21a 0,645 ± 0,09a 0,777 ± 0,24a 0,692 ± 0,19a

DMO Cuello femoral (g/cm2) 0,830 ± 0,12a 0,777 ± 0,11a 0,752 ± 0,14a 0,756 ± 0,15a

DMO mandibular (g/cm2) 1,425 ± 0,05b 1,380 ± 0,10ab 1,397 ± 0,08b 1,270 ± 0,15a

Riesgo de Fractura (FRAX) (%) 1,69 ± 1,09a 1,17 ± 1,17a 1,86 ± 1,14a 1,75 ± 1,89a

Número de piezas dentarias 27,7 ± 2,1b 26,8 ± 3,2ab 26,8 ± 2,3ab 24,5 ± 3,7a

GC: Grupo control perimenopausicas sin periodontitis; GE1: Grupo experimental 1, perimenopausicas con periodontitis; GE2:  Grupo experimen-
tal 2 postmenopáusicas sin periodontitis; GE3: Grupo experimental 3, postmenopáusicas con periodontitis.
IMC: Índice de masa corporal.
Circ. Cintura: circunferencia de cintura.
DMO: Densidad mineral ósea.
abcValores en la misma fila con diferentes literales son significativamente diferentes de acuerdo a Análisis de Varianza, Duncan, p < 0,05.
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crutinio en esta región con el fin de prevenir la osteopo-
rosis por medio de radiografías periapicales y con son-
deo periodontal digital para diagnosticar periodontitis
y de esa forma lograr la prevención de la osteoporosis y
por tanto la consecuente presencia de fracturas. 

Con respecto a la tabla III, se puede observar la dife-
rencia entre grupos de estudio en donde las mujeres con
posmenopausia e incluso con periodontitis tienen ma-
yor edad que las premenopáusicas, condición espera-
ble. Sin embargo en cuanto a la talla, esta se presenta
más baja (5 cm) en el GE3 en comparación de los otros
grupos estudiados, en donde se demuestra claramente
que la mayor prevalencia de osteoporosis se encuentra
en este grupo. Es bien conocido que la talla baja es un
factor de riesgo para osteoporosis, ya que la persona no
alcanzó su máxima masa ósea a los 25 años de edad33

además de un aplastamiento de las vértebras y futura
fractura que conlleva a esta disminución de talla con-
forme avanza la edad. Con respecto a la DMO corporal
(columna lumbar, cadera total y cuello de fémur), no se
encontraron diferencias estadísticas, sin embargo en la
DMO mandibular si se observó una menor densidad en
el GE3 lo que corrobora nuevamente que la periodonti-
tis y la posmenopausia son dos condiciones que la dis-
minuyen y que son buenos indicadores de densidad mi-
neral ósea, en este sentido se comprueba la conclusión
de Khokhlovay (1995)34 en cuanto a la reducción en la
mineralización de los huesos que agrava los cambios
patológicos a nivel de periodonto. 

Referente al número de piezas dentarias que se pier-
den con la periodontitis y la presencia de la menopausia
en el grupo GE3 con respecto a los demás grupos de es-
tudio fue mayor de 3 piezas, esto por supuesto tiene que
ver también con la edad avanzada. Por lo tanto, se pue-
de afirmar que mantener el hueso alveolar en buenas
condiciones de salud es fundamental para garantizar un
buen soporte al diente.

Conclusión

Las mujeres posmenopáusicas con periodontitis pre-
sentan mayor riesgo con la edad, talla baja o disminu-
ción de la misma, bajo peso o IMC, DMO mandibular
baja y menor número de piezas dentarias. Al igual que
presentan un mayor riesgo de fractura de cadera a 10
años (FRAX).
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TRATAMIENTOS ANTIBIÓTICOS EN 
ZOOTECNOLOGÍA Y LOS EFECTOS INDUCIDOS

SOBRE LA CADENA ALIMENTICIA DE LAS 
ESPECIES DOMÉSTICAS Y COMPARATIVAMENTE

SOBRE LA ESPECIE HUMANA

Resumen

Introducción: los antibióticos se emplean ampliamente en la ali-
mentación zootécnica para proteger a las especies humana y animal de
las zoonosis por agentes infecciosos patogénicos. Objetivo: dado el cre-
ciente número de enfermedades relacionadas con la dieta (p. ej., into-
lerancias alimentarias), investigamos los efectos tóxicos inducidos por
los residuos antibióticos, oxitetraciclinas, presentes en los alimentos
industriales tanto sobre la salud humana como animal. Se destacan los
productos zootécnicos obtenidos de la transformación industrial de los
huesos animales y sus efectos tóxicos relacionados. Métodos: análisis
comparativo de las publicaciones realizadas desde 1910 hasta 2014.
Resultados: el análisis comparativo reveló la presencia de residuos de
oxitetraciclina y otros antibióticos en alimentos pensados para el con-
sumo humano y animal, lo que produjo efectos tóxicos multisistémi-
cos. Discusión: el metabolismo y las posibles medidas para evitar la
exposición a la oxitetraciclina también se han examinado, sin
embargo, se precisa de un conocimiento más detallado de los efectos
bioquímicos de tal clase de antibióticos.

(Nutr Hosp. 2014;29:1427-1433)
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Abstract

Introduction: Antibiotics are largely employed in zootechnical
feed to preserve human and animal species from zoonosis due
pathogenic infective agents.

Aim: Due to the increasing number of pathologies related to diet
(e.g. food intolerances), we investigated the toxic effects induced by
antibiotics residues, oxytetracyclines, present within the industrial
food on both human and domestic animals’ health. Zootechnical
products obtained from animal bones industrial transformation,
and their related toxic effects have been pointed out.

Methods: Comparative analysis of published papers has been
conducted from 1910 up to 2014.

Results: The comparative analysis revealed the presence of
oxytetracycline residues and other antibiotics in food intended for
human and animal consumption, which resulted in multisystemic
toxic effects.

Discussion: Either metabolism and possible measures to prevent
exposure to oxytetracycline have also been examined, however a
more detailed understanding of biochemical effects of such class of
antibiotics is required.

(Nutr Hosp. 2014;29:1427-1433)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7350
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Abbreviations

ROS: Reactive Oxygen Species.
PMNL: Polymorphonuclear Leukocyte.
UV: Ultraviolet.
EU: European Union.
SLE: Systemic Lupus Erythematosus.

FEDESA: European Federation of Animal Health.
MRL: maximum residue limit.
SDR: residues syndrome.
BCS: Body Condition Score.

Introduction

The use of antibiotics has undoubtedly helped
preserving the human and animal species from
zoonosis due pathogenic infective agents, but few
research studies have been run to reduce its toxic and
ecological effects and their consequences on health.
This issue becomes particularly important especially in
the zootechnical use of antibiotics in industrial
breeding of animals for slaughter and edibility, with
particular reference to its accumulation in animal feed
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and food and the eventual chronic consequences
deriving from its ingestion to the species fed with these
foods. 

Aim of the project

Our study model refers to the domestic animals,
provided of great species affinity with the owner’s. The
analogy of any possible pathological findings related to
the human race seems to be of great help in the a
possible pathophysiological perspective interpretation
and, consequently, prevention of similar or identical
diseases.

Methods

We searched Pubmed/Medline using the terms
“antibiotics”, “industrial”, “food”, “oxytetracycline”,
“human”, “pets”, “toxicity”, “immunological” and
“reactions”. 

Selected papers from 1910 to 2014 were chosen on
the basis of their content (evidence-based quality and
reliability). Clinical and experimental articles on the
environmental effects of antimicrobials were also
included.

Results

Oxytetracycline is one of the most widely used com-
pounds for pharmacoeconomic reasons but on which
the attention of the veterinary medicine is directed to
due to certain observed findings in animal pathology.
The oxytetracycline, chemically (4S,4aR,5S,5aR,
6S,12aS)-4-(dimethylamino)-3,5,6,10,12,12a-hexahy-
droxy-6-methyl-1,11-dioxo1,4,4a,5,5a,6,11,12a-octahy-
drotetracene-2-carboxamide, on a pharmacokinetic
profile, is absorbed in the duodenum almost completely
after 2-3 hours, it forms complexes with metallic ions,
unstable at acid pH and for this reason the introduction
of this molecule in parallel with the introduction of
foods reduces its serum concentrations by 20%. It is ac-
cumulated in lower amounts in bone tissue, skin, fat,
tendons and muscles, and in greater amounts in the liver
and in the gastrointestinal tract. Finally, it is excreted
through the kidneys and the bile ducts and discharged
with urine (35-60%) and stools1.

As to the pharmacological range, oxytetracycline
belongs to the tetracyclines class and is mainly active
towards Mycoplasma pneumoniae, Borrelia spp,
Hemophylis ducreyi, Yersinia pestis, Vibrio cholerae,
Neisseria spp, Treponema spp, Clostridium spp,
Bacillus anthracis, Chlamydia spp and secondarily
(when intolerances toward penicillin are present) is
used to treat infections by Streptococcus spp,
Escherechia coli, Enterobacter aerogens, Shigella spp
and Klebsiella spp2.

Several studies have investigated, in humans, the
toxic effects of these antibiotics, ingested in thera-
peutic doses, with the specific purpose of the eradica-
tion of pathogenic bacterial species, correlated with
long-term exposure. The use of oxytetracycline
showed teratogenic effects3. Gentamicin is responsible
for the production of Reactive Oxygen Species (ROS)
in the mitochondria of the epithelial cells of the renal
tubules, where it activates the inflammatory mecha-
nism by promoting apoptosis of these cells and
macrophage infiltration in the renal tubular interstice4.
Also streptomycin and vancomycin are responsible for
renal damage5,6. Kanamycin and neomycin, on the
other hand, by bonding copper ions in physiological
pH, become potential oxidizing agents and therefore
affect the production of ROS and hydrogen peroxide,
correlated with the mechanisms of oxidative stress,
ototoxicity and nephrotoxicity, hepatotoxicity, neuro-
toxicity and hematotoxicity7. Finally, chloramphenicol
is considered a carcinogenic agent because it inhibits
protein synthesis in the mitochondria by ribosomal
binding in blood cells, exhibiting aplastic anemia and
leukemia8. A positive association between long-term
treatment with cyclosporine (post kidney transplant)
and basal cell carcinoma and sebaceous gland hyper-
plasia was identified by Yayli S et al. (2010)9.

Several studies have highlighted the effects of the
oxytetracycline on the immune system, the pro-inflam-
matory effects and the activation of reactive species.
Glette J et al. (1984) demonstrated, in vitro, that
concentrations > 10 g/ml of oxytetracycline induced
an increase of oxygen consumption by the human Poly-
morphonuclear Leukocyte (PMNL) when stimulated
with Ultraviolet (UV) light and a transformation of the
molecular oxygen in toxic species (superoxide anion,
singlet oxygen, hydrogen peroxide), causing cellular
damage and their chemotaxis toward the skin where
skin damage is present10. Potts RC et al. (1983) have
tested the effects of the antibiotic on mononuclear
cells, observing how therapeutic doses (about 100
mg/day) determine a inhibition of protein synthesis by
interfering with the aminoacyl-s-RNA in ribosomal
complex and a 50% reduction in DNA synthesis and
proliferation in the cells themselves, assuming a poten-
tial immunosuppressive effect in vivo in a long-term
treatment with the antibiotic11. Similar results were
obtained by Van de Bogert C and Kroon AM (1982) in
rats, which showed an inhibition of the proliferation of
lymphocytic cells, but not ertyhrocytic cells, after
continuous intravenous administration of 0.15 ml/h of
oxytetracycline12. Greater susceptibility to the antibio -
tic on cell proliferation in swine monocytes compared
to PMNL (10-1500 g/ml of antibiotic) has been
demonstrated by Myers MJ et al. (1995) by observing
an imbalance in the respiratory functionality, in the
peroxidase activity and the antibacterial activity13. Chi
et al. (2010) studied the effects of the oxytetracycline
(1.00 × 10-3 mol/L) on inhibition of bovine hepatic cata-
lase activity, demonstrating that the antibiotic interacts
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with the catalase through Van der Waals forces and
hydrogen bonds, destabilizing the secondary structure
of the enzyme and its activities14. Peters TL et al.
(2002), on the other hand, have demonstrated the role
of oxytetracycline (200 µg/ml) in the destruction of the
cartilage tissue in chickens, thereby preventing the
deposition of bone tissue due to the tetracyclines, bone
tissue uptake , interfering with its mineralization and
remodeling15. An accumulation of oxytetracycline has
been detected in swine hair (85.1-1742.8 ng/g) and in
muscle tissue (1010.2-1361.0 ng/g) after administra-
tion of 220 mg/day for 28 days of antibiotic through
feed; while in cattle, a single intramuscular dose (8 mg)
of oxytetracycline has determined an accumulation of
116.3-187.7 ng/g in the hair and 1660.1-1080.0 ng/g in
the muscle16. Recently, Barros-Becker F et al. (2012)
have observed that, by exposing a population of
zebrafish to concentrations of oxytetracycline of 50-
100 µg/kg/day from 3 to 21 days, the activation of their
immune system was unbalanced, with the production
of reactive species and pro-inflammatory molecules
(cytokines, myeloperoxidase, transcription of the
cytochrome P-450) that persist even after the interrup-
tion of the inflammatory process, extending the valida-
tion of the model to aquatic species which are in
contact with the antibiotic in question for a prolonged
period of time17. A similar result was also obtained
byYonar ME (2012) in a population of rainbow trout.
He have observed an increase in the levels of malondi-
aldehyde (indicator of lipid peroxidation), a reduction
of levels of superoxide dismutase, catalase and
glutathione peroxidase in the blood, liver, kidney and
spleen, as well as a suppression of hematocrit values,
the number of lymphocytes, of the total amount of
proteins in the plasma, the immunoglobulins and
phagocytic activity18. Lastly, Nonga HE et al. (2012)
report the activation of the immune system in suscep-
tible subjects, after the consumption of poultry meat
and eggs; These effects are related to concentrations of
oxytetracycline within the industrial foods suggesting
it’s involvement in food allergic responses19. The
analysis of 60 poultry meats from the Turkish market
and distributed in the markets or supermarkets, finding
residues of oxytetracycline that, although under the
limits established by the European Union (EU) (100
µg/kg for meat; 300 µg/kg for the liver; 600 µg/kg for
the kidney), are to keep under close monitoring due to
the effects on the inception of allergic reactions and the
dissemination of the pheno menon of the antibiotic-
resistance against various bacterial species20,21. Stern-
berg TH et al. (1963) focused their attention on a series
of clinical disorders caused by food additives, among
these, systemic lupus erythematosus (SLE), very
similar to the idiopathic type and often not distinguish-
able (fever, myalgia, arthritis, polyneuritis, subcuta-
neous nodules, splenomegaly and lymphadenopathy
and skin rashes), triggered by residues of penicillin,
sulfonamides and tetracyclines in alimentary products.
The mechanism of the onset of this syndrome is not

entirely clear, but it is thought that there is a mecha-
nism of hypersensitization to drugs, which, binding
endogenous proteins, might cause haptens delivery that
would trigger immune reactions, in subjects geneti-
cally predisposed22. 

A recent study (2013-unpublished data) showed the
toxicity of milled bone from chickens treated with
administration of oxytetracycline at 20% through the
mechanism of watering carried out for 4 days of treat-
ment and 2 weeks of suspension, compared to bone
specimen from untreated animals. The first specimen
displayed cytotoxicity up to a 1:4 dilution, from the
analysis of the intact and not diluted specimen, while
the bone specimen coming from non-treated animals
did not show any cytotoxic effect; a second phase of the
study, carried out later on another group of chickens,
confirmed the same results. 

In 1996, approximately 10200 tons of antibiotics
have been used in the EU, half of which were intended
for veterinary medicine as growth promoters.
According to data provided by FEDESA (European
Federation of Animal Health) in 1999, the consump-
tion of antibiotics has increased by about 3000 tons, but
only 6% of the total was intended for the promotion of
growth in animals. This reduction was due to many
antibiotics discharge for the industrial veterinary prac-
tice. In any case, it has been estimated that approxi-
mately 150000 tons of antibiotics are released into the
environment each year with different consequences,
not only ecological but also clinical23.

The EU has set as the MRL (maximum residue limit)
value for residues of tetracyclines in foods of animal
origin to 100 µg/kg. This legislation became official in
1999. To test for these residues, both immunological
and bacterial methods can be used. The immunological
methods are very quick and simple to perform, but rela-
tively more expensive; while the bacterial methods are
fast enough (3-4 hours) and simple, but have a low
sensitivity to antibiotic residues. Virolainen et al.
(2013) have devised a bioluminescent bacterial test
using cells of Escherichia coli K 12 (pTetKux1) as
biosensors to detect the presence of residues of tetracy-
clines in poultry meat. This method also allows to detect
the presence of the epimers for doxycycline, tetracy-
cline, chlortetracycline and oxytetracycline, which are
stereoisomers of the original compounds, with antibac-
terial activity similar with respect to the original
compound. These cells enclose a plasmid coding for the
Photorhabdus luminescens luciferase (enzyme capable
of producing luminous energy), which is controlled by
Tn10 transposon in tetracyclines that becomes active
without the need for an additional substrate. Being able
to quantify the concentrations of the epimers in the
compounds of animal origin, therefore, is important in
order to understand the effects of these metabolites,
keeping in mind the possibility of a reversion to their
compound of origin24.

Antibiotics are used in the commercial farms (table I
and table II) to prevent infections in animals and

Antibiotic treatments in zootechnology
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increase their fitness and wellness. Several studies
have highlighted the effects of these drugs on humans
and on domestic animals (dogs and cats), which are in
contact with the antibiotics through their daily diet. The
main clinical adverse effects caused by these antibio -

tics are extension of antibiotic-resistance in humans
and domestic animals both against the antibiotic itself
and toward other classes of antibiotic by plasmid
transfer between bacteria and the development of
patho genicity in generally harmless bacteria, such as

Table I
Antibiotics employed in industrial meat food and their related effects on human health

Antibiotic Target Effect

Bacitracin Human No risk.

Bambermycin Human Positive: prevents antibiotic resistance because it is capa-
ble of improving the bacterial flora, which is able to coun-
teract the Salmonella pathogen. 

Chlortetracycline Human Development of pathogenicity of the Coli intestinal com-
mensals.

Erythromycin, ampicillin, tetracycline,
chloramphenicol, streptomycin, gentamicin Human, dog and cat Development of resistance to these antibiotics.

Erythromycin Human Development of resistance by fecal enterococci and trans-
fer of resistance to other antibiotics (vancomycin and
ampicillin) by plasmid transfer.

Erythromycin, vancomycin Human Development of resistance of fecal enterococci.

Lasalocid Human No development of antibiotic resistance

Salinomycin Human Apoptosis of tumor cells.

Streptomycin, oxytetracycline, ampicillin,
kanamycin, chloramphenicol,
sulfametazol/trimethoprim, Human Development of resistance to these antibiotics.

Streptomycin, kanamycin, monomycin Human Resistance by strains of Proteus toward those antibiotics.

Tylosin, tetracycline, sulfamethazine,
chloramphenicol Human Increase of resistance to these antibiotics.

Tylosin, virginiamycin, avoparcin Human Increase of the resistance toward macrolides, lin-
cosamides, vancomycin, teicoplanin antibiotics by gene
transfer.

Tylosin Human No development of resistance. No effect.

Gentamicin Human Colonization of the human intestine of enterococcus fae-
calis resistant to the antibiotic and responsible for intra-
abdominal and pelvic abscesses, endocarditis and occa-
sionally meningitis or pneumonia. This colonization can
persist in the intestines for at least 10 days. 

Transfer of resistance by plasmids to other intestinal bac-
teria.

Nourseothricin Human Discovery of bacteria in the commensal intestinal flora
and in Shigella pathogen resistant to the antibiotic in hu-
man population outside the hospital environment. Trans-
fer of resistance from animal to human bacteria. 

Vancomycin, erythromycin Human Antibiotic-resistant bacteria (enterococci) in the popula-
tion in contact with animal meat treated with these anti -
biotics.

Avoparcin Human Responsible for vancomycin resistance in human entero-
cocci.

Avoparcin Human Responsible for the resistance to vancomycin, qui -
nupristin-dalfopristin and everninomicin in enterococci.
Responsible for resistance to fluoroquinolones in campy-
lobacter and responsible for multiple antibiotic resis-
tances in E. coli and in thypimurium DT 104 salmonella.

Avoparcin Human Responsible for the resistance to oxacillin in staphyloco -
ccus haemolyticus.
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the Coli of intestinal microflora. This effect would
have a significant impact at the clinical level because it
would lead to an increase in the number of pathology
cases, an increase of the duration of the pathology and
symptomatology, an increase in the number of cases of
bacteremia with hospitalization and deceases25

Discussion

Analysis on the assessment of antibiotic residues in
meat, milk and eggs intended for human consumption
within the African states, conducted by Darwish FS et
al. (2013), has reported that 41.7% of the total of such
residues concern tetracyclines, 17.60% B-lactam
antibiotics, 5.88% chloramphenicol, nitrofurans,
quinolones, macrolides. Specifically, it was found that
66 specimens of fresh poultry meat from the retail trade
of the city of Cairo contained residues in excess of
tetracyclines (+8% in the chest, +7% in thighs and
+13% in the liver) with respect to the maximum limits
allowed; while the analysis of 600 specimens of bovine
meat has revealed that 2% was positive to residues over
the allowable limit of oxytetracycline (+1.3%),
evidencing the problem of non-compliance to produc-
tion procedures, contamination of foods with fecal
material and use of disallowed antibiotics, constituting
a high risk, as a result of continuous exposure, for
immunopathogenicity, carcinogenicity, mutagenicity,
nephrotoxicity, hepatotoxicity, reproduction disorders,
and allergic reactions26. Specifically, allergic reactions
due to hypersensitivity concern, between 7% and 10%
of the cases, penicillin and, 50% of these cases are
chronic urticaria and asthma. Sulfonamides produce
hypersensitivity in 3% of the patients and Netromycin
in 10-30%. Streptomycin and spiromycin are respon-
sible for contact dermatitis. Dayan AD (1993)
supposes that these allergic reactions to antibiotic
residues in foods due to the presence of specific anti-
bodies would take place following a prolonged expo-
sure in genetically prone subjects27. Previously Levy
SB et al., in 1976, had emphasized the role of antibiotic
contamination in humans through the consumption of
poultry meat and eggs in animals fed with feed treated
with tetracyclines, revealing the presence in the

intestinal bacterial flora of the chickens of microorga -
nisms resistant to these antibiotics, and in a family of
farmers living with these animals who had eaten
chicken meat and eggs daily for two months. Complex
is instead the case of the concentration of antibiotics in
honey, used for the control of the reproduction of bees
and the increase in their growth and therefore the
production of food, for which there is no legislation
to determine the maximum dosages allowed. The
consumption of tetracyclines in beekeeping also
contributes to the spread of the phenomenon of antibio -
tic resistance by the bacteria of the intestinal flora of
these insects, as well as in humans and other animals,
as demonstrated by Levy SB and Marshall BM (2013)
reporting the presence of 8 similar genes responsible
for this phenomenon in both bees and humans, specu-
lating an alimentary and environmental spread28.
Another potential risk to human health potentially
linked to the antibiotic residues is represented by aqua-
farming; in fish farms, in fact, antibiotics are used,
which, in addition to accumulating in the water basins,
marine sediments and in bred fish species on which
they have a potential toxic effect, come into contact
with humans through food consumption. Particularly
we suppose that people following high-protein diets,
such as athletes and overweight patients have a major
risk to develop oxytetracycline related side effects, in
addition to kidney damage29.

Oxytetracycline, one of the antimicrobials most
widely administered to cattle, was recently the object
of specific studies in domestic animals, particularly
dogs, since, accumulating in bone tissue that acts as a
substrate for feed, triggers a chain of intestinal, integu-
mental, energy and behavioral functional IM balances
that have aroused considerable attention in the field of
veterinary medicine, especially in domestic animals.
As evidence of the etiopathogenetic role of this family
of molecules, diets, selectively deprived of this pollu-
tant, restore normal fitness and physical integrity to the
same animals as demonstrated by a study (1995) on
1312 dogs followed between 1980 and 1995 that
showed different clinical pictures (defined as residues
syndrome-SDR) acknowledged responsibility to the
presence of residues of oxytetracycline in regularly
consumed foods (not published study). Replacing the

Antibiotic treatments in zootechnology
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domestic species...
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Table II
Antibiotics employed in industrial meat food and their related effects on peats health

Antibiotic Target Effect

Erythromycin, ampicillin, tetracycline,
chloramphenicol, streptomycin, gentamicin Human, dog and cat Development of resistance to these antibiotics.

Ampicillin, enrolfloxacin, gentamicin Dog and cat Development of resistance on the part of E. faecium and
E. faecalis to these antibiotics

Carbadox Dog No toxic effect.

Vancomycin Dogs No resistant bacteria in dogs that have consumed raw
meat.
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daily diet with food free of antibiotic residues, based on
rice, vegetable oil, vegetables and sea fish (cod and
hake) for 15 days a total remission of symptoms in 850
dogs (49% of symptoms) was observed. To support the
hypothesis that these contaminants were responsible
for SDR, the eliminated foods were gradually reintro-
duced (each food every 15 days), observing the symp-
toms reappear with a latency period varying from a few
minutes to 12 hours, suggesting the sensitization of the
subjects to these substances. Furthermore, recently,
Pasquini et al. (2013) investigated the effects of diet on
body weight and the oxidative and inflammatory status
in a group of 12 adult dogs, showing a significant
change, in terms of improvement, of parameters such
as Body Condition Score (BCS), hematocrit, number
of platelets, derivatives of oxygen reactive species and
retinol, stressing the importance of antioxidants in the
diet of the domestic animals. 

The presence of a global market and the high index
of mobility of the inhabitants of the planet, potentially,
enhances the spread of this noxa, in the presence of
well assessed iatrogenic pathology in domestic
animals. A troubling, explosive escalation of food
intolerances in humans is currently reported, without
any apparent explanation, if not invoking the presence
of impurities and contaminants, including no doubt the
antibiotics that can act as haptens to unleash the
immunoglobulinical reaction to many different types
of food: ergo, in clinical analysis laboratories, food
intolerance should be more appropriately investigated,
performing tests that can detect antibiotics used in
zootechnology and also from the study of the relation-
ship between omega 3 and omega 6 in foods, as a
possible contributory cause of phlogogenic imbalance
of the alimentary metabolism. Sometimes currently
drugs are not effective in the treatment of diseases, and
patients have to resort to supplements30. In table III, the
protective mechanisms, carried out by a correct Omega
6-Omega 3 fatty acid balance, are summarized. More-
over, physiological aging is related to immune system

deregulation, called as immunosenescence, such as
decreased activity of lymphocyte cells and increased
levels of pro-inflammatory cytokines. Dietary fatty
acids have been considered as regulators of inflamma-
tory processes age-related31. 

In conclusion, our discussion on the iatrogenic
damage of compounds with antibacterial action chroni-
cally absorbed by animal species and humans that are
nourished by zootechnically contaminated foods,
expresses a warning of attention, not only for the
domestic animals symptoms, but also for polymorphous
human inflammatory and degenerative unexplained
diseases. Also the development of food quality control
promotion should be necessary to perform, in order to
sensitize people about this problem32. Realistically, also
in humans the antibiotic catabolites, contained as a frac-
tion of impurities in consumed food and perhaps even in
subliminal doses at the law. Limits could be, in chronic
use, responsible or share responsibility for these
phenomena, particularly where the action of the hapten
or haptens triggering an immunological disorder is
amplified by imbalances potentially related either to
fatty acids in the diet or to excess of alimentary free radi-
cals with a reduction in the amount of highly antioxidant
foods: the synergy of these copathogenetic moments has
to be highlighted and should be carefully investigated
for each individual risk factor within the background of
the individual genetic reactivity.
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Table III
Anti-inflammatory and anti-oxidant mechanism of Omega 6 and Omega 3 fatty acids

Therapeutic application Mechanism of action

Inflammation Inhibition of the NLRP3 inflammasome in macrophages and the release of pro-
inflammatory cytokines (IL-1, IL-8, IL-33).

Cancer Consolidation of the muscle structural proteins; inhibition of pro-inflammatory
cytokines (TNF, IL-6); weight gain; best response to antitumoral therapies.

Angiogenesis Inhibition of VEGF receptor (FLK-1) on the vessels endothelial cells (stopping
the proliferation, cellular migration and the formation of vessels); reduction of
the mRNA of PDGF-A and PDGF-B expression. 

Neurodegenerative diseases Antioxidant activity

Metabolic diseases (dyslipidemias
and type II diabetes) Antioxidant activity

Atherosclerosis and ischemia Antioxidant activity

Multiple sclerosis Immunomodulatory
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EFECTOS DE EXTRACTOS DE UNDARIA
PINNATIFIDA, HIMANTALIA ELONGATA Y

PORFIRA UMBILICALIS SOBRE LA ACTIVIDAD
α-GLUCOSIDASA Y LA DIFUSION DE LA

GLUCOSA IN VITRO 

Resumen

Antecedentes: Las algas son importante fuente alimen-
taria de fibra dietética y puede influir sobre la absorción
de glucosa y el control glucémico. 

Objetivo: Evaluar y comparar in vitro los efectos de di-
ferentes extractos de las algas Undaria pinnatifida (Waka-
me), Himanthalia elongata (Espagueti de mar) y Porphyra
umbilicalis (Nori) sobre la actividad enzimática α-gluco-
sidasa y la difusión de glucosa. 

Métodos: Se estudiaron los efectos de los extractos clo-
rofórmicos, etánólicos y acuosos de las tres algas sobre la
actividad α-glucosidasa y la difusión de glucosa a través
de una membrana de diálisis. Se aplicó a los resultados un
análisis de los componentes principales (PCA) para iden-
tificar posibles patrones de composición y seleccionar el
extracto que mejores propiedades posea. 

Resultados: El extracto acuoso de Espagueti de mar in-
hibió de forma significativa la actividad α-glucosidasa
(26,2% menos liberación de glucosa, p < 0,05). El PCA su-
giere que la fibra soluble y los polifenoles son los respon-
sables de tal efecto. Respecto a la difusión de glucosa, el
extracto etanólico de Espagueti de mar y el acuoso de Wa-
kame mostraron un mayor efecto inhibidor después de 6
horas (65% y 60,2% vs control, respectivamente) y las
menores pendientes en los ajustes lineales difusión de glu-
cosa-tiempo (68,2% y 62,8% vs control respectivamente). 

Conclusiones: Los resultados de los diferentes extrac-
tos sugieren que los efectos hipogluceminates de las algas
son variados y no están necesariamente concatenados.
Los extractos acuosos y etanólicos de Espagueti de mar y
los acuosos de Wakame parecen los más adecuados para
el desarrollo de alimentos funcionales con propiedades hi-
poglucemiantes.

(Nutr Hosp. 2014;29:1434-1446)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7381
Palabras clave: Difusión de glucosa. α-Glucosidasa. Con-

trol glucémico. Extractos de algas.

Abstract

Background: Seaweeds are good sources of dietary fibre,
which can influence glucose uptake and glycemic control. 

Objective: To investigate and compare the in vitro inhi-
bitory activity of different extracts from Undaria pinnati-
fida (Wakame), Himanthalia elongata (Sea spaghetti) and
Porphyra umbilicalis (Nori) on α-glucosidase activity and
glucose diffusion. 

Methods: The in vitro effects chloroform-, ethanol- and
water-soluble extracts of the three algae were assayed on α-
glucosidase activity and glucose diffusion through
membrane. Principal Components Analysis (PCA) was
applied to identify patterns in the data and to discriminate
which extract will show the most proper effect. 

Results: Only water extracts of Sea spaghetti possessed
significant in vitro inhibitory effects on α-glucosidase
activity (26.2% less mmol/L glucose production than
control, p < 0.05) at 75 min. PCA distinguished Sea spag-
hetti effects, supporting that soluble fibre and polyphe-
nols were involved. After 6 h, Ethanol-Sea spaghetti and
water-Wakame extracts exerted the highest inhibitory
effects on glucose diffusion (65.0% and 60.2% vs control,
respectively). This extracts displayed the lowest slopes for
glucose diffusion-time lineal adjustments (68.2% and
62.8% vs control, respectively). 

Conclusions: The seaweed hypoglycemic effects
appear multi-faceted and not necessarily concatenated.
According to present results, ethanol and water extracts
of Sea spaghetti, and water extracts of Wakame could be
useful for the development of functional foods with
specific hypoglycemic properties.

(Nutr Hosp. 2014;29:1434-1446)
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Abbreviations

T2DM: Type 2 Diabetes Mellitus.
MS: Metabolic syndrome.
SDF: Soluble dietary fibre. 
PCA: Principal component analysis.
AUC: Area under the curve.
Pr: proteins.
SPP: soluble polyphenols.
GDM: glucose concentration for glucose diffusion

at medium time.
IGDM: percentage inhibition for glucose diffusion

at medium time.
GDF: glucose concentration for glucose diffusion at

final time.
IGDF: percentage inhibition for glucose diffusion at

final time.
AGM: glucose concentration for α-glucosidase

activity at medium time.
IAGM: percentage inhibition for α-glucosidase

activity at medium time.
AGF: glucose concentration for α-glucosidase

activity at final time.
IAGF: percentage inhibition for α-glucosidase

activity at final time.
GAE: Gallic acid equivalents.

Introduction

Growing evidence suggests that abnormal increases
in postprandial glycemia are a key risk factor for Type
2 diabetes (T2DM) and metabolic syndrome (MS)1.
Reducing postprandial hyperglycemia through
inhibiting carbohydrate-digestive enzymes and/or
delaying glucose absorption in the small intestine, are
central aspects in the blood glucose level control2.
α-glucosidase inhibitors, such as acarbose, are
prescribed for T2DM patients to control their blood
glucose levels3,4. Several authors have reported the
positive influence of fibre on glycemic control in
T2DM patients5.

Seaweeds are good sources of total and
soluble/viscous dietary fibre, which can influence
satiety and glucose uptake6. Furthermore, they contain
fibre-associated bioactive compounds, such as polyphe-
nols7-9. Iwai et al.3 found some antidiabetic effects,
based on the α-glucosidase (EC 3.2.1) inhibitory
activity, of the phlorotannins present in the brown alga
Ecklonia stolonifera. Fucoxanthin (the main carotenoid
in brown seaweed) has been found to help lower body-
weight10. Cofrades et al.11 have concluded that
Porphyra, Undaria, and Himanthalia offer consider-
able potential as functional food ingredients, which can
produce many different kinds of biological activities,
and also for their high antioxidant capacity and poten-
tial effects on glycemia. Thus, these three algae have
been employed as ingredients in functional meat
product12,13. In order to search for the health benefits of

seaweeds, the use of several in vitro models to screen
for highly potential activities of different seaweed
extracts could be a useful approach14. The measurement
of glucose movement across dialysis membrane into
external solution is considered a convenient model for
assessing factors affecting glucose absorption in vitro15.
However, few studies have examined the effect of
seaweed extracts on glucose diffusion. Similarly,
decreases in the α-glucosidase activity can be used as a
marker of inhibitory effects on carbohydrate digestion16.

Algal extracts present a very complex composition,
thus, their compounds’ identification results difficult
and tedious. Extracting solvents will determine
extracts composition. Soluble dietary fibre (SDF) is
mostly found in water-soluble extracts9,17,18 while
pigments and non-polar fats in chloroform extracts19,
and polyphenols and polar fats in ethanol extracts20.
Consequently, the physiological properties/effects of
algal extracts (e.g. antihyperglycemic) could be
related, at least indirectly, to major compounds and
bioactive compounds present in them. Principal
Component Analysis (PCA) would help to easily
understand which seaweed extracts would exert better
antihyperglycemic properties and the bioactive
compound candidates involved.

As, natural ingredients from seaweeds can exert
potential benefits on glucose metabolism and
diabetes2,3,6, in this paper we hypothesized that chloro-
form-, ethanol- and water-soluble algal extracts would
possess different effects on glucose diffusion and α-
glucosidase activity. Thus, taking into account the afore-
mentioned information, present study aims to obtain
ethanol-, chloroform-, and water-soluble extracts from
three commonly consumed algae Undaria pinnatifida
(Wakame), Himanthalia elongata (Sea spaghetti) and
Porphyra umbilicalis (Nori) in order to investigate
which extract shows the highest in vitro effects on 
α-glucosidase inhibition and glucose absorption. 

Material and methods 

Seaweeds samples and preparation of the seaweed
extracts 

Freeze-dried algae Undaria pinnatifida, Porphyra
umbilicalis, and Himanthalia elongata were obtained
from Algamar (Pontevedra, Spain). These seaweeds
were finely powdered and stored at room temperature
(20 ± 2 ºC) in opaque screw-top jars until analysis.
Extraction of seaweed was carried out according to the
method reported by Gray and Flatt21 using high polarity
solvents such as water and ethanol; and medium
polarity solvents such as chloroform. Then 1 g of the
powdered sample were placed for infusion in 40 mL of
boiling distilled water, ethanol (95% v/v) or chloro-
form, depending on the extract required, and stirred
thoroughly. The mixture was transferred into a 50 mL
centrifuge tube and placed onto a roller mixer for 15

Effects of Undaria pinnatifida,
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min. The tubes were closed with Teflon caps and
centrifuged for 10 min at 4,000 rpm (2,500 × g) at 4º C
and each supernatant was collected into bijoux tubes.
Aliquots of extracts (5 mL) were dried under vacuum
(Savant SPD121P Speed Vac, Labcare, Buckin -
ghamshire, England), stored at -20 ºC. For activity
analysi,s dried seaweed extracts were reconstituted
with PBS buffer (0.002 M KH

2
PO

4
and 0.14 M NaCl)

pH 7.4 at 4 ºC just before use. 

Total phenolic content

Phenolic contents of extracts were estimated by the
method of Taga et al.22 Briefly, 100 µL aliquot of
sample was mixed with 2.0 mL of 2% Na

2
CO

3
and

allowed to stand for 2 min at room temperature. After
incubation, 100 µL of 50% Folin-Ciocalteau’s phenol
reagent was added, and the reaction mixture was mixed
thoroughly and allowed to stand for 30 min at room
temperature in the dark. Absorbance of all the sample
solutions was measured at 720 nm using spectropho-
tometer (Shimadzu, UV-160, Japan). Phenolic
contents are expressed as Gallic acid equivalent per
gram (GE g-1). All tests were carried out in triplicate
and the results were presented as means ± SD.

α-glucosidase activity measurement

α-glucosidase, as maltase activity, was tested
measuring the production of glucose from maltose
solution according to the Mai et al. method23. Rat
intestinal acetone powder (Sigma-Aldrich, St Louis,
MO, USA) was homogenised in a maleate buffer (pH
6.0). The homogenate was centrifuged at 3,000 rpm 10
min and the supernatant obtained was used as crude
enzyme solution for assay. In short, a mix of 300 µL of
maltose (20 µg/L) and 150 µL of the different dried
seaweed extracts reconstituted with PBS buffer to the
concentration of 50 g/L were pre-incubated at 37 ºC for
5 min. Afterwards, 150 µL of crude enzyme solution
was immediately added, and the reaction mixture
vortexed and incubated at 37 ºC. PBS buffer was used
as a blank control. Acarbose, 1 mg/L in PBS buffer,
was used as positive control as it has being referenced
as α-glucosidase inhibitor (Anderson et al., 2004; Iwai,
2008). Glucose concentrations were measured at 15,
30, 45, 60 and 75 min on a Microstat P-GM7 portable
analyser (Analox Instruments USA Inc, Lunenburg
MA). α-glucosidase activity was expressed as mmol/L
glucose produced per min. All tests were carried out in
triplicate and the results were presented as means ± SD. 

Glucose diffusion measurement

An adaptation of the Gallagher et al.15 method was used
to evaluate the effects of the different seaweed extracts on

in vitro glucose diffusion. The seaweed extracts used have
a concentration of 25 g/L. Briefly, the model used in the
present experiments consisted of a dialysis tube (6 cm ×
10 mm; dialysis tubing cellulose membrane, Sigma-
Aldrich, Steinheim, Germany) into which 1,750 µL of
D-glucose (0.22 M) and 250 µL of the different dried
seaweed extracts reconstituted with PBS buffer to the
concentration of 25 g/L were added. The dialysis bag was
sealed at each end and placed in a tube containing 100 mL
0.9 g/L NaCl. Glucose on external NaCl solution was
measured each 30 min for 6 h. Blank control tests were
conducted with PBS buffer in the absence of seaweed
samples. Glucose concentrations were measured using a
Microstat P-GM7 portable analyser (Analox Instruments
USA inc, Lunenburg MA, USA). All tests were carried
out in triplicate and the results presented as means ± SD.
To correspond with the in vivo glucose tolerance oral test
(American Diabetes Association, 2011), the areas under
the curve (AUC) of glucose were plotted after 180 min
and 360 min taking into account glucose concentration
diffused at each 30 min intervals.

Principal component analysis (PCA)

PCA was applied to identify patterns in the data
and to highlight similarities/differences and used a
statistical multivariate analysis to discriminate which
extract will show the most proper effect. Since
chloroform-extracts were largely devoid of activity
(see below), PCA was only conducted on the water
and ethanol extracts to investigate the relation
between the soluble bioactive constituents of
seaweeds and the glucose diffusion and α-glucosi-
dase activity. Twelve different variables were tested,
four related with composition: (proteins (Pr), ash,
soluble polyphenols (SPP) and soluble dietary fibre
(SDF), and eight about evaluated parameters:
glucose concentration and percentage inhibition for
glucose diffusion at medium (GDM and IGDM) and
final times (GDF and IGDF) and for α-glucosidase
activity and percentage inhibition for α-glucosidase
activity at medium (AGM and IAGM) and final times
(AGF and IAGF).

Statistical analysis

Glucose concentrations were plotted against incuba-
tion time and the linear adjustments were tested using
the SPSS statistical package (version 19.0). Linear
adjustments for the different extracts and control were
compared using SAS 9.2 statistical package. Statistical
comparisons between seaweed extracts were assessed
by one way ANOVA followed by the Bonferroni post
hoc test. The multivariate PCA analysis was applied to
summarise the information in a reduced number of
principal components, that explain the percentage of
the total variance, selecting those values with eigen-
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values >1.0. Then, the factors were rotated, using
Varimax method, to obtain the expected weight for
each extraction factor. The PCA scatter plot would
inform that parameter located further to the left along
principal compounds shows the highest glucosidase
inhibition percentage while those contributing with
relatively low percentage to the variance on glucose
diffusion data, will be placed in upper side and nega-
tive part of the plot. Differences were considered
significant at p < 0.05. 

Results

Seaweeds composition

Table I summarizes composition of some relevant
compounds for the three seaweeds tested as well as
their swelling, water and oil retention capacities. Nori
showed the highest protein content but lowest swelling
capacity, water and oil retention capacities. See
spaghetti displayed the highest total fibre and SDF
content. Nori has lower ash content than the other
seaweeds (120 g/kg dry matter (dm) vs 370 g/kg dm of
Wakame and 300 g/kg dm of Sea spaghetti), mainly
due to its lower sodium, potassium, calcium, and
magnesium contents (data not shown).

The phenolic contents in all extracts were signifi-
cantly different among species (p < 0.05). All type of
Sea spaghetti extracts showed higher phenolic content
than their Wakame and Nori counterparts. In compar-

ison to other solvents, ethanol extracts of Wakame and
Sea spaghetti showed the highest phenolic content
(25.12 and 34.43 mg Gallic acid equivalents (GAE)/g,
respectively) (table II).

α-Glucosidase activity

Table III shows the effect of blank control, acarbose,
chloroform, ethanol, and water extracts from seaweeds
on α-glucosidase activities in vitro at different time
intervals. These activities were differently affected by
the different extracts (at least, p = 0.007). Water-Sea
spaghetti extract induced significant decrease in α-
glucosidase after 30 min (at least, p < 0.05) with respect
to blank control and to the other water extracts.
Ethanol-Nori and Ehanol-Sea spaghetti extracts
increased α-glucosidase activity with respect to blank
control at 15 min (p < 0.05). Acarbose showed
throughout the whole experiment (on α-glucosidase
and glucose diffusion models p < 0.001) a potent
inhibitory effect on α-glucosidase activity (all extracts,
p < 0.001).

Figure 1 summarizes inhibitory effects of the
different water extracts on α-glucosidase activity at
different time intervals expressed as percentage of
inhibition. Acarbose was stated at 100% inhibition
level while blank control at 0%. Water Sea spaghetti
induced a steady state inhibition (about 70%; p <
0.001) with respect to its blank control after 30 min
experiment.

Effects of Undaria pinnatifida,
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Table I
Composition, dietary fibre, and selected physico-chemical properties of Porphyra umbilicalis (Nori),

Undaria pinnatifida (Wakame) and Himanthalia elongata (Sea spaguetti)

Nori Wakame Sea spaghetti

Ash (g/kg dm) 1201 3701 3001

Protein (g/kg dm) 3651 1121 481

Total fibre (g/kg dm) 3701 4201 5101

Soluble fibre (g/kg dm) 2201 1401 2501

Swelling capacity (mL/g dm) 6.082 10.532 10.973

Water retention capacity (g/g dm) 5.122 10.962 7.263

Oil retention capacity (g/g dm) 1.042 0.962 1.613

dm, dry matter;  1according to Cofrades et al.11; 2according to Rupérez and Saura-Calixto18; 3according to Gómez-Ordóñez et al.24

Table II
Total phenolic content (mg gallic acid equivalents/g extract) of water, ethanol and chloroform extracts from

Porphyra umbilicalis (Nori), Undaria pinnatifida (Wakame) and Himanthalia elongata (Sea spaghetti)

Seaweeds Water extracts Ethanol extracts Chloroform extracts

Nori 4.41  ±  0.11a 8.43 ± 1.02a 3.21 ± 1.12a

Wakame 11.12  ±  1.13b 25.12 ± 1.34b 7.24 ± 0.78b

Sea spaghetti 18.45  ±  2.04c 34.43  ±  2.11c 11.56 ± 1.24c

All values are mean ± SD of three determinations. Different superscript letters within the same column indicate significant differences between
samples at the level of p < 0.05.
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In vitro glucose diffusion

Table IV shows the effects of the different seaweed
extracts tested upon glucose diffusion in vitro. The
glucose diffusion at the different times assayed was
significantly different between chloroform extracts (at
least p = 0.046), ethanol extracts (at least P = 0.036),

and water extracts (at least p = 0.005). During the first
60 min, two chloroform extracts (chloroform-Wakame
and chloroform-Sea spaghetti), two ethanol extracts
(ethanol-Wakame and ethanol-Nori), and two water
extracts (water-Nori and water-Sea spaghetti)
increased (at least p < 0.05), while ethanol-Sea
spaghetti decreased (at least p < 0.05) the glucose

1438 Adriana R. Schultz Moreira et al.Nutr Hosp. 2014;29(6):1434-1446

Table III
Effect of chloroform, ethanol and water extracts from Porphyra umbilicalis (Nori), Undaria pinnatifida (Wakame)

and Himanthalia elongata (Sea spaghetti) on α-glucosidase activity in vitro1

Time (min) 15 30 45 60 75

Blank control 1.3 ± 0.2b 2.5 ± 0.05c 5.5 ± 0.3c 7.7 ± 0.3ab 9.2 ± 0.4a

Ch-Nori 1.8 ± 0.1abc 3.9 ± 0.5b 6.1 ± 0.2abc 7.6 ± 0.5ab 9.4 ± 0.4a

Ch-Wakame 1.5 ± 0.4bc 3.5 ± 0.2b 6.1 ± 0.3abc 7.3 ± 0.0b 9.3 ± 0.4a

Ch-Sea spaghetti 2.2 ± 0.1a 4.4 ± 0.2a 6.4 ± 0.2b 8.2 ± 0.3a 9.7 ± 0.1a

Acarbose 0.2 ± 0.1d 1.5 ± 0.1d 1.2 ± 0.2d 0.8 ± 0.3c 1.4 ± 0.5b

ANOVA < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001

Blank control 1.6 ± 0.2b 2.9 ± 0.5ab 5.7 ± 0.0ab 7.7 ± 0.4b 9.4 ± 0.0a

Eth-Nori 2.1 ± 0.2a 3.5 ± 0.9a 6.0 ± 0.3a 8.8 ± 0.0a 10.1 ± 0.9a

Eth-Wakame 1.4 ± 0.3b 3.6 ± 0.3a 5.1 ± 0.1ab 8.1 ± 0.1b 10.0 ± 0.3a

Eth-Sea spaghetti 2.1 ± 0.1a 4.0 ± 0.2a 6.7 ± 0.1a 8.5 ± 0.3ab 10.4 ± 0.05a

Acarbose 0.3 ± 0.0c 0.9 ± 0.2c 1.0 ± 0.4c 0.5 ± 0.2c 0.8 ± 0.0b

ANOVA < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001

Blank control 1.1 ± 0.2b 3.3 ± 0.1b 4.0 ± 1.4b 7.0 ± 0.2a 8.7 ± 0.0a

W-Nori 1.7 ± 0.1a 4.0 ± 0.2a 6.4 ± 0.1a 8.2 ± 0.2a 10.4 ± 0.3b

W-Wakame 1.7 ± 0.1a 3.9 ± 0.0a 5.7 ± 0.0ab 8.3 ± 0.0a 9.4 ± 0.5ab

W-Sea spaghetti 1.3 ± 0.4b 1.7 ± 0.3c 2.2 ± 0.2c 2.7 ± 0.9b 3.3 ± 0.6c

Acarbose 0.7 ± 0.3c 1.0 ± 0.1d 1.6 ± 0.2c 1.4 ± 0.5b 0.9 ± 0.2d

ANOVA 0.007 <0.001 < 0.001 < 0.001 < 0.001

1Determined as glucose released (mmol/L glucose) from maltose. Mean ± SD of three determinations. Values within a column with unlike super-
script letters were significantly different (p < 0.05). Ch, chloroform; Eth, ethanol; W, Water.

Fig. 1.—α-Glucosidase inhi-
bition (%) of water extracts
from seaweeds in compari-
son to blank control at diffe-
rent experimental times. Bars
bearing different letters were
significantly different (p <
0.05, Bonferroni test). (W-,
water extract). Notice that
acarbose inhibition was sta-
ted at +100% level while ne-
gative values mean an in -
crease of α-glucosidase
activity.
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diffusion in comparison to its respective blank control.
Significant decreases in the glucose diffusion with
respect to the blank control were observed for corre-
sponding extracts of chloroform-Nori after 300 min (p
< 0.05), ethanol-Nori after 150 min (all P ≤ 0.001) and
ethanol-Sea spaghetti after 120 min (at least, p =
0.002), water-Wakame after 150 min (at least, P <
0.05) and water-Nori after 180 min (at least p = 0.05).
The water-Sea spaghetti increased glucose diffusion
vs. the blank control at any time tested (p ≤ 0.001). 

Table V shows the linear adjustments of glucose
diffusion and time through the experiment for the
different seaweed extracts. Blank control and all
extracts in chloroform, ethanol and water were linearly
adjusted (r2 > 0.882; p < 0.001). Significant differences
were observed between linear adjustments of blank
control vs. chloroform-Nori, and between those of
chloroform-Nori vs chloroform-Wakame (at least, p <
0.05). Significant differences between linear adjust-
ments of ethanol-Nori and ethanol-Sea spaghetti vs the
blank control, and among all ethanol algal extracts (all
p < 0.001) were observed. Linear adjustments signifi-
cantly differed between water-Wakame and water-
Nori vs blank control; and among all water algal
extracts (all p < 0.001). 

Figure 2a shows that AUC from the extracts were
significantly different (p < 0.001; ANOVA test)
except for chloroform extracts at 180 min. Ethanol-
Sea spaghetti at 180 (fig. 2a) and 360 min (fig. 2b)
and water-Wakame at 360 min (fig. 2b) displayed
significantly lower AUC values than the other
extracts (at least, p < 0.05). Water-Sea spaghetti
showed higher AUC (p < 0.05) than their counter-
parts (figs. 2a and 2b). 

Principal components analysis

Since chloroform extracts were largely devoid of
activity (tables III and IV), PCA was conducted only
on the water and ethanol extracts to investigate the
relation between the soluble bioactive constituents of
seaweeds and the glucose diffusion and α-glucosi-
dase activity (table VI and figs. 3 and 4). PCA was
applied to identify patterns in our data and to high-
light similarities/differences between extracts.
Different variables were measured: four related with
composition (Pr, ash, soluble SPP, and SDF) and
eight derived from the combination of two extract
types [in water and in ethanol], two experiments
[glucose diffusion (GD) and α-glucosidase activity
(AG) both expressed as glucose concentration and
inhibition percentage] at two times [medium (M) and
final times (F)]. 

The PCA scatter plot (fig. 3) indicates that entities
located to the left had the highest α-glucosidase inhibi-
tion percentage while those with relatively low inhibi-
tion percentage were located to the top and negative
part of the plot. The first three components in the PCA
explained 96.2% of the total variance in the data set
(eigenvalues = 7.023, 3.114, and 1.407, respectively).
The first component (PC-1) accounted for 58.5% of the
variance and correlated with the variance of glucose
diffusion at medium time, and with the variance of
α-glucosidase inhibition at both medium and final
time. PC-1 also correlated with the variance of protein
and ash (positively) and polyphenol (negatively)
constituents. The second component (PC-2) accounted
for 22.9% of the total variance and correlated with the
variance of glucose diffusion both at medium and final

1440 Adriana R. Schultz Moreira et al.Nutr Hosp. 2014;29(6):1434-1446

Table V
Linear regressions of glucose diffusion rate (mmol L-1 min-1) by chloroform, ethanol and water extracts from

Porphyra umbilicalis (Nori), Undaria pinnatifida (Wakame) and Himanthalia elongata (Sea spaghetti)

Linear
Linear regression Intercept ± SE Slope ± SE R2; (β-coefficient) adjustment p*

Blank control 0.449  ± 0.190 0.022 ± 0.001 0.962; (0.981) <0.001 Nori vs blank control (p = 0.036)
Ch-Nori 1.342  ± 0.280 0.018 ± 0.001 0.882; (0.939) <0.001
Ch-Wakame 1.699  ± 0.251 0.020 ± 0.001 0.924; (0.961) <0.001 Wakame vs Nori (p = 0.040)
Ch-Sea spaghetti 1.067 ± 0.244 0.021 ± 0.001 0.932; (0.965) <0.001

Blank control 0.449  ± 0.190 0.022 ± 0.001 0.962; (0.981) <0.001 Nori vs blank control (p < 0.001); 
Eth-Nori 0.570 ± 0.243 0.017 ± 0.001 0.902; (0.950) <0.001 Sea Spaghetti vs blank control (p < 0.001);
Eth-Wakame 0.752 ± 0.157 0.020 ± 0.001 0.969; (0.985) <0.001 Wakame vs Nori (p < 0.001); 
Eth-Sea spaghetti 0.506 ± 0.077 0.007 ± 0.000 0.946; (0.972) <0.001 Wakame vs Sea Spaghetti (p < 0.001)

Nori vs Sea Spaghetti (p < 0.001)

Blank control 0.449  ± 0.190 0.022 ± 0.001 0.962; (0.981) <0.001 Wakame vs blank control (p < 0.001); 
W-Nori 1.430 ± 0.266 0.015 ± 0.001 0.864; (0.930) <0.001 Nori vs blank control (p = 0.018); 
W-Wakame 1.105 ± 0.221 0.006 ± 0.001 0.592; (0.769) <0.001 Wakame vs Nori (p < 0.001); 
W-Sea spaghetti 2.403 ± 0.498 0.027 ± 0.002 0.844; (0.919) <0.001 Wakame vs Sea Spaghetti (p < 0.001);

Nori vs Sea Spaghetti (p < 0.001)

p: differences between linear adjustments *Only significant differences shown. Ch, chloroform; Eth, ethanol; W, Water
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time, and also correlated positively with the protein
constituent. The third component (PC-3) accounted for
11.7% of the total variance, and correlated with the
variance of SPP and SDF (both positively), and ash
(negatively) components (table VI). Using the rotated
component matrix, it could be inferred (fig. 3) that e.g.
the water-Sea spaghetti, with the highest glucosidase

inhibition percentage, was located further to the left
along PC-1; while water-Nori, ethanol-Nori and
ethanol-Wakame, showing the lowest inhibition
enzyme activities, were located on the opposite side of
the PC-1. Summarizing, the PCA scatter plot provides
the following associations: For water-Sea spaghetti,
the inhibition of α-glucosidase activity together with

Effects of Undaria pinnatifida,
Himanthalia elongata and Porphyra
umbilicalis extracts on in vitro...

1441Nutr Hosp. 2014;29(6):1434-1446

Fig. 2.—Effect of seaweeds
extracts on the Area under
the curve (AUC) values for
glucose diffusion. A. AUC
value at 180 min arbitrary
square units. B. AUC values
at 360 min. Values for the sa-
me type of extracts bearing
different letter were signifi-
cantly different (p < 0.05,
Bonferroni test). All multiple
comparison were signifi-
cantly different (at least, p =
0.021) according to ANOVA
test except for those of chlo-
roform at 180 min (all, non
significant). (Ch-, chloro-
form extract; Eth–, ethanol
extract; W-, water extract).
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Table VI
Rotated component matrix for the analysis of the relation between bioactive compounds in water and ethanol extracts from

Porphyra umbilicalis (Nori), Undaria pinnatifida (Wakame) and Himanthalia elongata (Sea spaghetti)
on glucose diffusion and α-glucosidade assays

Variable PC1 PC2 PC3

Soluble Dietary Fibre -0.036 0.149 0.983
Soluble Polyphenols -0.535 -0.221 0.790
Ash 0.399 0.110 -0.903
Protein 0.756 0.505 -0.026
Diffusion Assay

GDM -0.612 0.749 0.230
GDF 0.612 -0.749 -0.230
% IGDM -0.113 0.971 -0.109
% IGDF 0.124 -0.971 0.104

Enzymatic Assay
AGM 0.905 -0.275 -0.239
AGF -0.905 0.275 0.239
% IAGM 0.896 -0.311 -0.288
% IAGF -0.896 0.311 0.288

Factors were extracted with the principal component analysis using the Varimax rotation. PC, principal component; AGF, α-glucosidase activity
at final time (determination at 90 min); AGM, α-glucosidase activity at medium time (determination at 45 min); GDF, glucose concentration at
final time (determination at 360 min); GDM glucose concentration at medium time (determination at 180 min); %IGDM, inhibition percentage of
glucose diffusion at 180 min; %IAGM, inhibition of α-glucosidase activity at 45 min; %IAGF, inhibition of α-glucosidase activity at 90 min;
%IGDF, inhibition percentage of glucose diffusion at 360 min.

Fig. 3.—Principal Compo-
nent analysis (PCA) scatter
tri-plot using twelve varia-
bles in the study of the in vi-
tro glucose diffusion and α-
glucosidase activity in
ethanol- (Eth-) and water-
(W-) extracts from Sea spag-
hetti (Ss), Wakame (Wk) and
Nori (No) seaweeds. PC-1,
PC-2, and PC-3 accounted
for 58.5%, 22.9%, and
11.7% of the variance, res-
pectively. Dot lines at 0 in the
PC-1, PC-2 and PC-3 scales
means no explanation by the
specific PC to the variability
found in each seaweed entity.
Notice that chloroform ex-
tracts were not included due
to their low effect on the in vi-
tro glucose diffusion and α-
glucosidase activity studies. 
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the high glucose diffusion seemed related to its relative
SDF and SPP high contents. For ethanol-Sea spaghetti
and water-Wakame, the low glucose diffusion and low
inhibition of α-glucosidase activity appeared related to
a lower SDF and SPP contents. Finally, for ethanol-
Wakame, ethanol-Nori and water-Nori, the high
glucose diffusion and the low inhibition of α-glucosi-
dase activity seemed related to low contents in soluble
bioactive compounds. Figure 4 suggests a high correla-
tion between the two soluble compounds, SDF and
SPP, and the inhibition of the glucosidase activity both
at medium and final incubation time. No significant
correlations were found between glucose diffusion
activity through the membrane and the compounds
analysed.

Discussion 

Although algal extracts are thought to exert potential
glycemic control through inhibiting carbohydrate-
digestive enzymes and/or delaying glucose absorption,
the topic remains controversial and understudied. The
present study indicated that algal extracts affected both
on α-glucosidase activity and glucose diffusion but via
different and independent mechanisms. Although
complex mix of compounds could be responsible of
results, data of this study emphasizes the importance
per se of the extracts in the glycemic control.

As previously commented, the three tested algae
differed qualitatively and quantitatively in composi-
tion (e.g. total fibre, SDF, polyphenols and mineral
contents)11. Sea spaghetti is a brown seaweed rich in
SDF and uronic acids but has a low-medium mineral
content, presenting higher oil retention and swelling
capacities than the other alga tested24. On the contrary,
Wakame contains lower SDF but higher mineral
content, and exhibits a higher water retention
capacity18. Nori (red seaweed) displays medium values
for polyphenols, ash, SDF and oil retention capacity
but the highest protein content and the lowest swelling
and water retention capacities18. Thus, differences in
the effects of these algal extracts on carbohydrate
digestion and glucose movement through dialysis
membrane would be discussed in relation to algal
composition. 

Phenolic compounds are commonly found in plants
and have been reported to have several biological
activities. Polyphenols from edible seaweeds have
been suggested to influence responses relevant to
diabetes through modulation of glucose-induced
oxidative stress25, as well as through inhibition of
starch-digestive enzymes26. Indeed, polyphenol-rich
extracts from Ascophyllum inhibited glucosidase and
showed promising anti-diabetic effects in mouse
models27 and polyphenols from Ecklonia have shown
positive effects on genetically diabetic mice3. There is
not sufficient information yet either on individual
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Fig. 4.—Loading PCA tri-
plot for protein (Pr), ash
(Ash), soluble polyphenols
(SPP), and soluble dietary fi-
bre (SDF) contents of the th-
ree seaweeds which were in
vitro tested for glucose con-
centration and inhibition
percentage of glucose diffu-
sion at medium (GDM and
IGDM) and final times (GDF
and IGDF) and for -glucosi-
dase activity at medium
(AGM and IAGM) and final
times (AGF and IAGF) on
water and ethanol extracts.
Dot lines at 0 in the PC-1,
PC-2 and PC-3 scales mean
no contribution of each va-
riable to the specific PC. This
figure shows the different co-
rrelations between the diffe-
rent variables considered ta-
king into account the three
PCA components. Notice that
chloroform extracts were not
included due to their low ef-
fect on the in vitro glucose
diffusion and α-glucosidase
activity studies.
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phenols in algae or about their physiological function
in the human organism. 

Higher amount of polyphenols in brown algae than
in red and green algae has been reported28. Phenolic
compounds are generally more soluble in polar
solvents. The major active compounds in different
seaweed extracts have been reported to be phlorotan-
nins and fucoxanthin29. Ethanol extracts from brown
algae showed higher polyphenol contents than green
algae30. Brown algae had a total phenol content of 5-45
mg GAE/g dm. In our study, Sea spaghetti extracts
showed the highest polyphenol content. The diffe -
rences between the phenolic compounds in water and
ethanol extracts reflects, at least in part, the polarity of
the same and the extent to which they can be esterified
and/or glycosylated. The lower amount of phenolic
compounds in chloroform extracts seems due to the
lower polarity of this solvent in comparison to water
and ethanol. These results are in line with those of
Moller et al.31 who unexpectedly found a higher
amount of phenolic compounds in the water extract of
dittany (Origanum dictamnus) as compared to those
ones obtained with organic solvents. Ethanolic and
water extracts are the most widely employed due to
their more hygienic characteristics32.

Intestinal α-glucosidase plays an important role in
carbohydrate digestion and its inhibition is considered
a suitable strategy for treating postprandial hyper-
glycemia, frequently associated with T2DM. Present
results suggest that chloroform extracts displayed,
among the extracts assayed, the lowest correlation
among studied variables with the α-glucosidase
activity inhibition (data not shown). Preliminary PCA
results (data not shown) indicated that plots for chloro-
form extracts where centred, thus indicative of their low
effect. Therefore, in the final PCA study only water and
ethanol extracts were considered. Clearly, water-Sea
spaghetti could be used as antidiabetic agent since
these extracts induced the maximum α-glucosidase
inhibitory activities. PCA analysis indicated that SDF
and SPP are the most likely candidates for inhibiting
α-glucosidase activity (fig. 4). Sea spaghetti is much
richer in polyphenols than the other two algae (table I),
explaining, at least in part, the present results. Several
studies have determined that the antidiabetic properties
of algae are mostly due to the effects of some polyphe-
nols on carbohydrate digestion. Among brown algae,
polyphenols (i.e. phlorotannins) present in alcoholic
extracts, have been found to inhibit α-glucosidase
activity. Phlorotannins in general33 and particularly
those isolated from Ascophyllum nodosum have shown
potential antidiabetic effects through the inhibition of
both α-amylase and α-glucosidase enzymes34.
Methanolic extracts of Ecklonia stolonifera and
Eisenia bicyclis, and their isolated phlorotannins are
potent α-glucosidase inhibitors. Molecular size and
number of hydroxyl groups were crucial for the
grade/intensity of this inhibition.35 Methanolic extracts
of Ecklonia stolonifera, rich in phlorotannins, show

stronger α-glucosidase inhibitory activity than water
extracts, and contain more polyphenol.3 Phloroglucinol
from Ecklonia cava showed α-glucosidase and 
α-amylase inhibitory activities26.

The influence of SDF on inhibition of starch diges-
tive enzymes at a very low level and maintenance of the
in vivo glycemic control has been suggested.36 The
hypoglycemic properties of fibre polysaccharides from
Sea spaghetti were demonstrated in rabbits by Lamela
et al.37 Sea spaghetti is rich in SDF, and its fucoidans,
rich in glucuronic acid, have a similar structure to
fucoidans of Ascophyllum, which present a known
α-glucosidase inhibitory activity38. Fucus vesiculosus
showed inhibition of α-glucosidase activity that corre-
lated with phenolic contents.36 Furthermore, the inter-
action between SDF and SPP should not be discarded,
as these types of compounds are often associated in
seaweeds9. Wakame, although is a brown seaweed,
presented lower amount of SDF, composed essentially
by alginates39, and its fucoidans structure is quite
different from those of Sea Spaghetti38. The ineffective-
ness of Wakame polysaccharides as α-glucosidase
inhibitors was shown by Cho et al.40 who observed that
they only had inhibitory effect when sulphation degree
increased. Moreover, aqueous extracts should contain
both compounds (fucoidans and polyphenols), being
much richer the aqueous extracts from Sea spaghetti
than those from the other two algae, explaining our
present results on α-glucosidase inhibition.

Among possible mechanisms related with the anti-
hyperglycemic action of seaweeds, the decrease in
glucose absorption should be emphasised. Seaweed
extracts inhibit glucose movement dealing with
viscosity of the plant extract and soluble polysaccha-
rides, as glucose absorption is intimately related to
gastric emptying and time inhibition41. Previous reports
show the effect of seaweed extracts on glucose absorp-
tion models15. However, to the best of our knowledge
this is the first report investigating extracts of Sea
spaghetti. The extracts distinctly modified the move-
ment of glucose across membrane. Comparing slope
adjustments of all extracts assayed, ethanol-Sea
spaghetti and water-Wakame demonstrated the highest
inhibitory effects on glucose diffusion compared with
control; while water-Sea spaghetti increased the trend
diffusion. Interestingly, during the first hour all
extracts, except for that of ethanol-Sea spaghetti,
increased glucose diffusion through membrane. No
hypothesis is available at present to explain this short-
term effect. Coinciding with the lower glucose absorp-
tion trends, ethanol-Sea spaghetti and water-Wakame
showed the lowest AUC for glucose. Thus, it can be
suggested the potential utility to promote decreases of
glucose diffusion in terms of trend and intensity of both
previously cited extracts.

Present results suggest that chloroform extracts
displayed, among the extracts assayed, the lowest
effects in glucose diffusion activity. As in the case of
the α-glucosidase inhibition analysis, preliminary PCA
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results (data not shown) indicated that plots for chloro-
form extracts at final time where almost centred; thus,
indicative of their lower effect on glucose diffusion.
Therefore, in the final PCA study performed only water
and ethanol extracts were considered. However, no
clear association was found in the PCA between major
compound composition and glucose diffusion (fig. 4).
As Wakame was richer in alginate39, and Sea spaghetti
in polyphenols11, alginates in the water-Wakame and
polyphenols in the ethanol-Sea spaghetti seemed the
potential candidates to exert inhibition on glucose
diffusion. However, the type and total concentration of
polyphenols and other compounds (e.g. alginates) or
even their time-course effects did not overlap,
explaining the absence of concurrence in the PCA.
Several reports suggest the glucose absorption delay
promoted by alginates. Thus, it has been demonstrated
that alginates act on glucose absorption and insulin
response in non-diabetic42 and T2DM patients.43 More-
over, methanolic extracts from Ecklonia stolonifer,
rich in phlorotannins3, suppressed the increase of
plasma glucose levels in diabetic kk-A mice, empha-
sizing the contribution of polyphenols and alginates to
our hypothesis. 

Conclusions

Present study suggests that the particular solvent
used to extract the seaweed material will have a
dramatic effect on the anti-diabetic activity43. Future
studies should be conducted to ascertain which specific
active compounds or group of compounds are mainly
responsible for the effects observed and to address the
best way to isolate them. According to present results,
ethanol and water extracts of Sea spaghetti, and water
extracts of Wakame could be useful for the develop-
ment of functional foods with specific hypoglycemic
properties. Since the effects of seaweed extracts on
glucose diffusion and α-glucosidase activity do not
coincide, the alga antidiabetic/hypoglycemic effects
should be viewed as simplistic, and studies to discover
the source of their activity need to be conducted. 
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Paciente con paraplejia y obesidad mórbida; nuevo reto en la cirugía
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PARAPLEGIA PATIENT AND MORBID OBESITY;
NEW CHALLENGE IN BARIATRIC SURGERY

Abstract

The loss of mobility due to spinal cord injury is a risk
factor for weight gain. Despite the well-documented
outcomes of bariatric surgery in outpatients, little infor-
mation is available about the surgery in paraplegic
patients. We present two cases of patients with morbid
obesity and spinal cord injury. After several attempts to
lose weight conservatively, were assessed by the multidis-
ciplinary team of our hospital and finally intervened by
laparoscopic gastric bypass. After surgery have been no
post-surgical complications. The patient in case 1, after
two years of follow-up, a weight of 84 kg (BMI 25.08
kg/m2). Case 2, after a month of surgery has reduced
weight and stopped taking antihypertensive therapy. It ‘s
available to bariatric surgery as an important option to
consider if all non-surgical interventions fail is high-
lighted.

(Nutr Hosp. 2014;29:1447-1449)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7400

Key words: Spinal cord injury. Bariatric surgery. Gastric
bypass. Obesity.

Resumen

La pérdida de la movilidad, como consecuencia de una
lesión medular, es un factor de riesgo para el aumento de
peso. A pesar de los resultados bien documentados de la
cirugía bariátrica en pacientes ambulatorios, hay poca in-
formación disponible acerca de la cirugía en pacientes pa-
rapléjicos. Presentamos dos casos clínicos de pacientes
con obesidad mórbida y lesión medular. Tras varios in-
tentos para perder peso de forma conservadora, fueron
valorados por el equipo multidisciplinar de nuestro hos-
pital y finalmente se intervinieron mediante bypass gás-
trico por vía laparoscópica. El caso 1, tras dos años de se-
guimiento, presenta un peso de 84 kg (IMC 25,08 kg/m2).
El caso 2, tras un mes de la cirugía ha reducido de peso y
ha dejado de tomar tratamiento hipotensor. En ellos, des-
taca la disposición de la cirugía bariátrica como una op-
ción a tener en cuenta si todas las intervenciones no qui-
rúrgicas fracasan.

(Nutr Hosp. 2014;29:1447-1449)

DOI:10.3305/nh.2014.29.6.7400

Palabras clave: Lesión medular. Cirugía bariátrica.
Bypass gástrico. Obesidad.

Abreviaturas

Cm: centímetros.
IBP: Inhibidores de la bomba de protones.
IMC: Índice de masa corporal.
Kg: kilogramos.
Mg/dl: miligramo/ decilitro.
TA: Tensión arterial.

Introducción

La obesidad es la gran pandemia del siglo XXI; en
las tres últimas décadas; el número de obesos se ha tri-
plicado; en la actualidad un total de 502 millones de
ciudadanos en el planeta son obesos1. La obesidad es
muy frecuente después de una lesión de médula espi-
nal. Un estudio multicéntrico reciente en el Reino Uni-
do encontró que el 45% de los pacientes con lesión de
médula espinal tenía sobrepeso y el 15,3% eran obe-
sos2. La pérdida de movilidad, como consecuencia de
una lesión medular, es un factor de riesgo para el au-
mento de peso, de manera que la obesidad es reconoci-
da como una consecuencia de la enfermedad. 

Las razones por cual, la obesidad después de una le-
sión medular, es frecuente, son multifactoriales e inclu-
yen los cambios fisiológicos, psicológicos y sociales
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asociados con el envejecimiento, que afectan a la in-
gesta de alimentos y el peso corporal, exacerbados por
la presencia de la enfermedad. La energía tiende a dis-
minuir conforme avanza el tiempo después de la lesión
medular en relación a  la pérdida de masa muscular3. Si
antes las causas de mortalidad después de una lesión
medular eran las infecciones (urogenitales fundamen-
talmente), ahora han pasado a ser las enfermedades res-
piratorias y cardiovasculares. Ambas enfermedades es-
tán asociadas comúnmente con la obesidad, y su
prevalencia supera las tasas de prevalencia en las per-
sonas sanas2. De esta forma podemos decir, que la obe-
sidad es un factor de mal pronóstico en la evolución del
paciente parapléjico.

La cirugía bariátrica es un arma terapéutica, capaz de
conseguir una importante pérdida de peso; pero no está
exenta de riesgos y complicaciones. Por ello hay que
seleccionar a los candidatos a este tratamiento. Más
allá de las indicaciones clásicas que estableció la So-
ciedad Española para el estudio de la Obesidad (SEE-
DO) y la Sociedad Española de Cirugía de la Obesidad
( SECO )en el año 2004; la cirugía bariátrica podría ser
una buena opción terapéutica para perder peso en pa-
cientes con lesión medular4.

Caso clínico 1

Se trata de un varón de 37 años, que nos remiten por
primera vez en Septiembre del 2009 desde el Servicio de
Rehabilitación de nuestro hospital, para valoración de
pérdida de peso. El equipo multidisciplinar de rehabilita-
ción, identificó su exceso de peso como un factor negati-
vo para su recuperación funcional y el éxito en el logro de
las metas propuestas en su programa de rehabilitación.

En el año 2000, tras un accidente de tráfico; sufre
una lesión medular incompleta, que le deja como se-
cuela una paraplejia a nivel motor L1 y a nivel sensitivo
L3. 

El paciente, cuando es valorado por primera vez en
nuestras consultas, refiere que desde siempre ha pre-
sentado exceso de peso, su peso previo al accidente de
tráfico era de 110 kg. A raíz de la lesión, fue ganando
peso y esto condicionó el abandono de su programa de
rehabilitación (realizaba tres veces por semana nata-
ción) así como mayor dificultad para desplazarse de
forma progresiva (precisando de muletas para el des-
plazamiento por interiores y silla de ruedas para el des-
plazamiento por exteriores).

Había realizado varios intentos para perder peso, sin
éxito. Su peso 150 kg y su altura 1,83 cm2, índice de
masa corporal (IMC) 44,08 kg/m2; cintura 140 cm.
Tensión Arterial (TA) 145/89. En la analítica presenta-
ba una función renal y hepática normal; glucemia en
ayunas 82 mg/dl; Colesterol total 165 mg/dl y triglicé-
ridos 119 mg/dl. 

Teniendo en cuenta su alto riesgo para desarrollar
cormobilidades y alta mortalidad asociada a su obesi-
dad mórbida, junto con su madurez y el cumplimiento

satisfactorio de los regímenes higiénico-dietéticos an-
teriores, se sometió finalmente a una valoración por el
equipo multidisplinar, compuesto por las Unidades
Clínicas  de Endocrinología y Nutrición, Salud Mental
y Cirugía Laparoscópica. Tras descartar que no presen-
taba alteraciones en la esfera spicoafectiva ni contrain-
dicaciones quirúrgicas, su caso fue aprobado; y se so-
metió a un Bypass gástrico en Y de Roux por vía
laparoscópica en octubre 2011. 

Tras la cirugía bariátrica el paciente ha presentado
una pérdida de peso importante, con un porcentaje de
pérdida de peso de 44% de su peso corporal tras dos
años. Su peso actual, es de 84 kg que corresponde a un
IMC 25,08 kg/m2 (tabla I). A pesar de sus limitaciones
físicas, secundarias a su paraplejia, el paciente ha reto-
mado la natación. . Analíticamente no ha presentado
ningún déficit vitamínico ni alteraciones en el hemo-
grama y toma como tratamiento un complejo vitamíni-
co. Como complicaciones post-quirúrgicas, tiene una
enfermedad por reflujo gastroesofágico leve que trata
con la toma de inhibidores de la bomba de protones
(IBP) a diario. 

Caso clínico 2

Varón de 47 años, que nos remiten desde Servicio de
Rehabilitación en febrero 2011, para valoración de su
obesidad. El paciente presentaba como antecedente
personal una lesión medular tras accidente laboral en el
año 2004, con fractura vertebral y paraplejia incomple-
ta a nivel de L1. Fumador de más de 20 cigarros al día y
tiene una hipertensión arterial que trata con enalapril
20/hidroclorotiazida 12,5 cada 24 horas y una hipertri-
gliceridemia sin tratamiento. 

En la anamnesis dirigida, refería mucha dificultad
para su vida diaria (precisa silla de ruedas para despla-
zarse y utiliza la bipedestación para las transferencias).
Reconocía tener mucho apetito y picotear entre horas.
Desde el 2006 ha intentado en varias ocasiones perder
peso, sin éxito. A la exploración presentaba peso 135
kg y una talla 1,72 cm, IMC 46,62 kg/m2. TA 145/92.
En analítica destacaba colesterol 222 mg/dl y triglicéri-
dos 260 mg/dL con Colesterol HDL 41 mg/dl. 

Tras ser valorado por equipo multidisciplinar de
nuestro hospital, y descartar contraindicaciones para la
cirugía, su caso fue aprobado y se sometió a un Bypass
gástrico en Y de Roux por vía laparoscópica en Enero
2014.
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Tabla I
Evolución de medidas antropométricas

Peso (kg) Cintura (cm) IMC (kg/m2)

Pre- Cirugía 150 140 44,08
6 meses Post -Cirugía 115 34,33
14 meses Post- Cirugía 90 96 26,87
24 meses Post-Cirugía 84 87 25,08
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Un mes después de la cirugía el paciente se encuen-
tra bien, no presentó complicaciones en el postoperato-
rio inmediato; y niega vómitos en la actualidad. Tiene
menos apetito y toma dieta líquida fraccionada. Su pe-
so actual es de 120 kg. Desde el punto de vista de sus
cormobilidades, ha dejado el tratamiento hipotensor y
el control de TA en su domicilio es óptimo (110/90).
Analíticamente no ha presentado déficit vitamínico,
con suplementación de un complejo vitamínico al día. 

Discusión

La obesidad se convierte en un tema ineludible en
pacientes con lesión medular, debido a la inactividad
forzada secundaria a la parálisis y posterior cambio en
la composición corporal. La parálisis neurológica se
traduce en discapacidad motriz, sobre todo en la deam-
bulación y en la reducción de la actividad física, se tra-
duce en la disminución del 10% al 20% en el  gasto de
energía.5.

En los últimos años, el abordaje laparoscópico ha
producido una gran revolución en el campo de la ciru-
gía bariátrica, disminuyendo la morbi-moratlidad ope-
ratoria, respecto a los procedimientos abiertos6, y de es-
ta forma la cirugía bariátrica es capaz de conseguir una
importante pérdida de peso, aunque no está exenta de
riegos, por lo que se debe seleccionar cuidadosamente
a los pacientes candidatos a este tratamiento, dentro de
un equipo multidisciplinar.

El bypass gástrico por vía laparoscópica con recons-
trucción en Y de Roux es la técnica quirúrgica más uti-
lizada en cirugía bariátrica, siendo una técnica mixta
restrictiva y al mismo tiempo con un componente me-
nor de malabsorción que consigue perdidas de peso
mantenida de hasta el 60% a los 10 años7, y así en nues-
tros pacientes se ha conseguido una pérdida de peso de
casi el 50%. 

Estos son los primeros casos publicados hasta el mo-
mento en la literatura española, donde se describe co-

mo la cirugía bariátrica llevada a cabo por un equipo
multidisciplinar; puede producir una pérdida de peso
exitosa, en una paciente con obesidad mórbida y lesión
medular. Además la mejora en la calidad de vida y el
potencial para el autocuidado y la vida independiente,
apoya la adecuación del tratamiento quirúrgico de la
obesidad severa en pacientes con paraplejia.
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dicionantes dietéticos, 187

Ingesta de líquidos a partir de bebidas en adultos
españoles; estudio transversal, 1171

La ingesta de sodio puede favorecer el incremento
de peso; resultados del estudio FANPE realiza-
do en una muestra representativa de adultos es-
pañoles, 1283

Adultos jóvenes
Prevalencia de obesidad y perfil lipídico alterado

en jóvenes universitarios, 315

Adultos mayores
Ingesta dietética y estado nutricional en pacientes

con cáncer: comparación entre adultos y adultos
mayores, 907

Déficit de vitamina B12 asociado con altas dosis de
metformina en adultos mayores diabéticos, 1394

Agilidad
Evolución de los niveles de condición física en po-

blación octogenaria y su relación con un estilo de
vida sedentario, 894

α-glucosidasa
Efectos de extractos de Undaria pinnatifida, Hi-

mantalia elongata y Porfira umbilicalis sobre la
actividad α-glucosidasa y la difusion de la gluco-
sa in vitro, 1434

Agua
Ingesta de líquidos a partir de bebidas en niños y

adolescentes españoles; estudio transversal, 1163
Ingesta de líquidos a partir de bebidas en adultos

españoles; estudio transversal, 1171
Ingesta de líquidos por adultos mexicanos; un estu-

dio transversal, 1179

Ajuste de tasas
Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalen-

cia de diabetes mellitus en España entre 2001 y
2012, 1335
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Alanino amino transferasa
Esteatosis Hepática: ¿Preludio de diabetes tipo 2

en población pediátrica?, 350

Albúmina plasmática
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Alergia
Abordaje de una posible reacción de hipersensibilidad

a nutrición parenteral; a propósito de un caso, 695
Potenciales intervenciones alimentarias en el manejo y

prevención de la alergia en lactantes, 969

Alergia a huevo
Herramienta de educación nutricional para alergicos

a huevo y proteína de leche de vaca de edad pe-
diátrica®, 1062

Alergia a leche
Herramienta de educación nutricional para alergicos

a huevo y proteína de leche de vaca de edad pe-
diátrica®, 1062

Alergia alimentaria
Herramienta de educación nutricional para alergicos

a huevo y proteína de leche de vaca de edad pe-
diátrica®, 1062

Alexitimia
Procesamiento emocional en pacientes con trastornos

de conducta alimentaria adultas vs adolescentes; re-
conocimiento emocional y teoria de la mente, 941

Alimentación
Evaluación del riesgo nutricional de los adolescen-

tes escolarizados en Cantabria, 652

Alimentación complementaria
Potenciales intervenciones alimentarias en el manejo y

prevención de la alergia en lactantes, 969

Alimentación escolar
Malnutrición y desigualdades en la España del fran-

quismo; el impacto del complemento alimenticio
lácteo en el crecimiento de los escolares españoles
(1954-1978), 227

Alimentación saludable
Efecto de una intervención educativa en alimentación

saludable en profesores y niños preescolares y es-
colares de la región de Valparaíso, Chile, 1298

Alimentos
Contenido de ácidos grasos trans en alimentos co-

mercializados en la Comunidad de Madrid (Es-
paña), 180

Ingesta de grasas trans; situación en España, 704
Contenido nutricional de alimentos y bebidas pu-

blicitados en la franja infantil de la televisión co-
lombiana, 858

Alimentos y bebidas
Efecto de diferentes tipos de proteína en la glicemia

postprandial de la segunda comida en individuos
de peso normal y normoglicémicos, 553

Alimentos fortificados
Consumo de alimentos funcionales en Europa; una

revisión sistemática, 470

Alimentos funcionales
Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la

prevención de patologías relacionadas con sobrepe-
so y obesidad; péptidos biológicamente activos, 10

Consumo de alimentos funcionales en Europa; una
revisión sistemática, 470

Alimentos cárnicos funcionales: desarrollo y eva-
luación de sus propiedades saludables, 1197

Alzheimer
Efecto del tratamiento farmacológico en el estado

nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Análisis de conglomerados
Identificación de grupos de personas mayores insti-

tucionalizadas con diferente estado nutricional
mediante un análisis de conglomerados, 602

Análisis de los alimentos
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196
Características físico-químicas y nutricionales de las

dietas enterales caseras, 568

Análisis histológico
Evaluación de la toxicidad subcrónica del kéfir por

administración oral en ratas Wistar, 1352

Anciano
Utilidad del enriquecimiento de la dieta sobre la inges-

ta energética y protéica en pacientes ancianos en
riesgo de desnutrición dados de alta a domicilio, 382

Menú de textura modificada y su utilidad en pa-
cientes con situaciones de riesgo nutricional, 751

El menú de textura modificada; valor nutricional,
digestibilidad y aportación dentro del menú de
hospitales y residencias de mayores, 873
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Poder discriminatorio de los indicadores predictores
de adiposidad visceral evaluados mediante tomo-
grafía en los adultos y las personas de edad avan-
zada, 1401

Anemia ferropénica
Anemia por deficiencia de hierro en adolescentes;

una revision de la literatura, 1240

Anomalias craneofaciales
Un método seguro para “cortar, atar y tirar del hilo”

para retirada de sonda mediante gastrostomía en-
doscópica percutánea en niños con anomalías cra-
neofaciales y estenosis faríngea congénitas, 559

Anorexia
Procesamiento emocional en pacientes con trastornos

de conducta alimentaria adultas vs adolescentes; re-
conocimiento emocional y teoria de la mente, 941

Anorexia nerviosa
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500
Cata de dulces y grasas en pacientes con anorexia

nerviosa; el papel de la distorsión cognitiva fu-
sión pensamiento-forma, 1188

Ansiedad
El mosto de uva tinta como protector frente a las al-

teraciones agudas de movilidad, ansiedad y com-
portamiento ingestivo inducidas por rayos x en
ratones, 812

Antibióticos
Tratamientos antibióticos en zootecnología y los

efectos inducidos sobre la cadena alimenticia de
las especies domésticas y comparativamente so-
bre la especie humana, 1427

Antioxidantes
Micronutrientes que influyen en la respuesta immune

en la lepra, 26
La relación entre la concentración de vitamina A y es-

tadificación del cáncer de mama antes y después de
la radioterapia, 136

Importancia de los aspectos nutricionales en el pro-
ceso inflamatorio de pacientes con artritis reuma-
toide; una revisión, 237

Estimación de la ingesta de antioxidantes en pa-
cientes con degeneración macular asociada con
la edad; variedad húmeda, 880

Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa
Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte I; radiación
UV-C, 1109

Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa
Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116

Efecto de la quercetina sobre la lesión hepática in-
ducida por bifenilos policlorados en ratas, 1141

Antropometría
Adhesión a la dieta mediterránea y relación con los

parámetros antropométricos de mujeres jóvenes ka-
yakistas, 121

Malnutrición y desigualdades en la España del fran-
quismo; el impacto del complemento alimenticio
lácteo en el crecimiento de los escolares españoles
(1954-1978), 227

Evaluación del estado nutricional de estudiantes
adolescentes de Extremadura basado en medidas
antropométricas, 665

Prevalencia y factores asociados con sobrepeso y
obesidad en los niños menores de cinco años en
Alagoas, Noroeste de Brasil; un estudio basado
en la población, 1320

Poder discriminatorio de los indicadores predictores
de adiposidad visceral evaluados mediante tomo-
grafía en los adultos y las personas de edad avan-
zada, 1401

Apetito
Cacahuete alto-oleico aumenta la termogénesis in-

ducida por la dieta en hombres con sobrepeso y
obesidad, 1024

Aporte energético
Estimación del gasto energético en el paciente que-

mado mediante la utilización de ecuaciones pre-
dictivas; revisión bibliográfica, 1262

Apoyo nutricio
Terapia nutricia en fístula enterocutánea; de la base fi-

siológica al tratamiento individualizado, 37
Calidad de las guías de práctica clínica publicadas en

nutrición de pacientes hospitalizados adultos onco-
lógicos, 146

Argentina
Prevalencia y determinantes de la doble carga de

malnutrición en hogares en la Puna y Quebrada
de Humahuaca, Jujuy, Argentina, 322

Cáncer y su asociación con patrones alimentarios en
Córdoba (Argentina), 618

Artritis reumatoide
Importancia de los aspectos nutricionales en el pro-

ceso inflamatorio de pacientes con artritis reuma-
toide; una revisión, 237
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Atención domiciliaria
Nutrición parenteral domiciliaria; satisfacción de

los pacientes y sus cuidadores con la Unidad de
Nutrición Clínica y el Servicio de Farmacia, 1123

Atención perioperativa
La realidad del tiempo de ayuno quirúrgico en la

era del protocolo ERAS, 437

Auditoría
Desarrollo de una herramienta de auditorías de control

de calidad en nutrición enteral hospitalaria, 102

Ayuno
La realidad del tiempo de ayuno quirúrgico en la

era del protocolo ERAS, 437

Ayuno preoperatorio
Ingesta segura de un suplemento oral que contiene

hidratos de carbono y proteínas de suero de leche
poco antes de sedación para endoscopia; un ensa-
yo doble ciego y aleatorizado, 681

BAGUA
Los súper obesos se comportan de forma diferente a

los pacientes con obesidad simple u obesidad mór-
bida con respecto a los cambios en la composición
corporal tras la cirugía personalizada de derivación
gástrica de una única anastomosis (BAGUA), 1013

Balón intragástrico
Adherencia y fidelidad en el paciente tratado con ba-

lón intragástrico, 50

Barrera intestinal
Mediciones de permeabilidad intestinal; aspectos

generales y posibles riesgos, 269

β-caroteno
La relación entre la concentración de vitamina A y es-

tadificación del cáncer de mama antes y después de
la radioterapia, 136

Bebidas
Ingesta de líquidos a partir de bebidas en niños y

adolescentes españoles; estudio transversal, 1163
Ingesta de líquidos a partir de bebidas en adultos

españoles; estudio transversal, 1171

Bebidas azucaradas
Ingesta de líquidos por adultos mexicanos; un estu-

dio transversal, 1179

Bebidas diuréticas
De la deshidratación a la hiperhidratación; bebidas

isotónicas y diuréticas y ayudas hiperhidratantes en
el deporte, 21

Beneficios
Declaración de Chinchón; decálogo sobre edulcoran-

tes sin y bajos en calorías (ESBC), 719

Betaína
Betaína; un agente potencial para el tratamiento de

la hepatopatía asociada con el síndrome del intes-
tino corto, 1366

Big Data
Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-

nica con parámetros analíticos, 797

Biomarcadores
Estudio de dos variantes de la puntuacion de riesgo

nutricional “NUTRIC” en pacientes criticos venti-
lados, 166

Índice inflamatorio-nutricional; evaluación del esta-
do nutricional y pronóstico en pacientes con cán-
cer de tracto gastrointestinal y de pulmón, 629

Bioseguridad
Evaluación de la citotoxicidad y bioseguridad de un

extracto de polifenoles de huesos de aceitunas, 1388

Buenas prácticas de fabricación
Calidad bacteriológica y la seguridad alimentaria en

un programa de alimentación escolar brasileño, 80

Bulimia
Procesamiento emocional en pacientes con trastornos

de conducta alimentaria adultas vs adolescentes; re-
conocimiento emocional y teoria de la mente, 941

Bypass gástrico
Efecto del bypass gástrico sobre el riesgo cardio-

vascular y la calidad de vida en pacientes con
obesidad mórbida, 508

Paciente con paraplejia y obesidad mórbida; nuevo
reto en la cirugía bariátrica, 1447

Cafeína
Efecto del consumo de té verde o extractos de té

verde en el peso y en la composición corporal; re-
visión sistemática y metaanálisis, 479

Calcio de la dieta
Restricción de productos lácteos; una realidad en pa-

cientes con enfermedad inflamatoria intestinal, 575
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Calidad de los alimentos
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196
Características físico-químicas y nutricionales de las

dietas enterales caseras, 568

Calidad de vida
Efecto del bypass gástrico sobre el riesgo cardio-

vascular y la calidad de vida en pacientes con
obesidad mórbida, 508

Calorimetría indirecta
Eficacia de las ecuaciones de predicción para la es-

timación del gasto energético en una muestra de
mujeres brasileñas y españolas con exceso de pe-
so corporal, 513

Estimación del gasto energético en el paciente que-
mado mediante la utilización de ecuaciones pre-
dictivas; revisión bibliográfica, 1262

Cambio en el peso corporal
Un patrón dietético mixto se asocia con un menor de-

clive en el cambio del peso corporal durante el
puerperio en una cohorte de mujeres brasileñas, 519

Evolución del peso y de la composición corporal en
mujeres con exceso de peso en tratamiento nutricio-
nal en ambulatorio, 526

Cáncer
Cáncer y su asociación con patrones alimentarios en

Córdoba (Argentina), 618
Ingesta dietética y estado nutricional en pacientes

con cáncer: comparación entre adultos y adultos
mayores, 907

Cáncer de cabeza o cuello
Evaluación global subjetiva del estado de nutrición

generada por el paciente, albúmina y transferrina
en pacientes con cáncer de cabeza o cuello ali-
mentados por gastrostomía, 420

Cáncer de colon
Acción anti-proliferativa de silibinina sobre el cán-

cer adenomatoso de colon humano las células
ht-29, 388

Cáncer de mama
La relación entre la concentración de vitamina A y es-

tadificación del cáncer de mama antes y después de
la radioterapia, 136

Capacidad antioxidante
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte I; radiación
UV-C, 1109

Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa
Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116

Caquexia
Índice inflamatorio-nutricional; evaluación del esta-

do nutricional y pronóstico en pacientes con cán-
cer de tracto gastrointestinal y de pulmón, 629

Enfoque clínico de atención nutricional en pacien-
tes con desgaste protéico-energético en hemodiá-
lisis, 735

Carne y productos cárnicos
Alimentos cárnicos funcionales: desarrollo y eva-

luación de sus propiedades saludables, 1197

Caso control
Cáncer y su asociación con patrones alimentarios en

Córdoba (Argentina), 618

Cata de dulces
Cata de dulces y grasas en pacientes con anorexia

nerviosa; el papel de la distorsión cognitiva fu-
sión pensamiento-forma, 1188

Cata de grasas
Cata de dulces y grasas en pacientes con anorexia

nerviosa; el papel de la distorsión cognitiva fu-
sión pensamiento-forma, 1188

Catequinas
Efecto del consumo de té verde o extractos de té

verde en el peso y en la composición corporal; re-
visión sistemática y metaanálisis, 479

Ceguera nocturna
El papel de la asistencia nutricional prenatal sobre

la prevalencia de la ceguera nocturna en adultas
embarazadas, 1132

Centro educativo
Equidad y desigualdad nutricional en dos centros es-

colares de la ciudad de Madrid (España), 128

China
Prevalencia de sobrepeso y obesidad entre una uni-

versidad, facultad y personal, de 2004 a 2010,
China, 1033

Circunferencia de cintura
Relación entre el fenotipo PROP, el índice de masa

corporal, la circunferencia de cintura, la grasa cor-
poral total y el consumo dietario, 173
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La adiposidad como factor de riesgo del hígado
graso no alcohólico; revisión sistemática, 771

Cirrosis hepática
Cuidado nutricional de pacientes con cirrosis hepá-

tica, 246

Cirugía bariátrica
Déficit de micronutrientes a más de un año de posto-

peratorio en gastrectomía en manga, 73
Derivación biliopancreática y resección simultánea de

masa adiposa ulcerada gigante en paciente con Ín-
dice de Masa Corporal de 75, 212

Gráfica alimentaria para la población bariátrica ar-
gentina, 1305

Paciente con paraplejia y obesidad mórbida; nuevo
reto en la cirugía bariátrica, 1447

Cirugía digestiva
Utilización de Subjective Global Assessment, Pa-

tient-Generated Subjective Global Assessment y
Nutritional Risk Screening 2002 para evaluar el
estado nutricional de pacientes no críticos con
nutrición parenteral, 411

Cisteína
Síndrome metabólico y factores asociados en niños

y adolescentes de un municipio brasileño, 865

Citotoxicidad
Evaluación de la citotoxicidad y bioseguridad de un

extracto de polifenoles de huesos de aceitunas, 1388

Código Internacional de Ética Médica
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Colestasis
Uso de una emulsión lipídica de nutrición parente-

ral a base de ácidos grasos omega 3 en pacientes
menores de 18 años hospitalizados con altera-
ción de las pruebas hepáticas asociada a la nutri-
ción parenteral total, 844

Colitis ulcerosa
Restricción de productos lácteos; una realidad en pa-

cientes con enfermedad inflamatoria intestinal, 575

Colombia
Factores asociados a la deficiencia de zinc en niños

colombianos; resultados de la Encuesta Nacional
de Salud 2010; estudio transversal, 832

Comedores escolares
Evaluando la aceptación de alimentos en escolares;

registro visual cualitativo frente a análisis de resi-
duos de alimentos, 1054

Comorbilidades
Hiperuricemia y gota: el papel de la dieta, 760

La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-
ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Compensada
Cuidado nutricional de pacientes con cirrosis hepá-

tica, 246

Complejidad media o Índice de Complejidad
Proceso INFORNUT®; mejora de la accesibilidad

del paciente hospitalizado desnutrido a su diag-
nóstico y soporte nutricional; repercusión en indi-
cadores de gestión; dos años de evaluación, 1210

Complemento alimenticio
Malnutrición y desigualdades en la España del fran-

quismo; el impacto del complemento alimenticio
lácteo en el crecimiento de los escolares españoles
(1954-1978), 227

Complicaciones
Efecto de la intervención nutricional temprana en

el resultado clínico de pacientes en riesgo nutri-
cional, 427

Complicaciones gastrointestinales
Efecto de la metoclopramida sobre la tolerancia en-

teral y la neumonía asociada a ventilación mecá-
nica en pacientes neurocríticos, 1345

Complicaciones gastrostomía percutánea
Fístula gastrocólica como complicación de gastrosto-

mía percutánea de alimentación; a propósito de tres
casos y revisión de la literatura, 460

Componentes individuales para 
nutrición parenteral

Contenido de aluminio en componentes individua-
les utilizados para preparar mezclas de nutrición
parenteral en Argentina, y su comparación con
la legislación internacional, 1380

Comportamiento
El mosto de uva tinta como protector frente a las al-

teraciones agudas de movilidad, ansiedad y com-
portamiento ingestivo inducidas por rayos x en
ratones, 812
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Composición corporal
Evolución del peso y de la composición corporal en

mujeres con exceso de peso en tratamiento nutricio-
nal en ambulatorio, 526

Evaluación del estado nutricional de estudiantes
adolescentes de Extremadura basado en medidas
antropométricas, 665

El apoyo nutricio intensivo mejora el estado nutri-
cio y la composición corporal en niños grave-
mente desnutridos con parálisis cerebral, 838

Cambios en la composición corporal de jugadores
de rugby de alta competición durante las fases de
una temporada habitual: influencia de la dieta y
la carga de ejercicio, 913

Los súper obesos se comportan de forma diferente a
los pacientes con obesidad simple u obesidad mór-
bida con respecto a los cambios en la composición
corporal tras la cirugía personalizada de derivación
gástrica de una única anastomosis (BAGUA), 1013

Comparación de la absorciometría de rayos X de
energia dual y dos analizadores de impedancia
bioeléctrica para medir el porcentaje de grasa cor-
poral y el índice de masa libre de grasa en un gru-
po de mujeres jóvenes mexicanas, 1038

Las mujeres con síndrome metabólico mejoran los
parámetros antropométricos y bioquímicos con el
consumo de “green banana flour”, 1070

Composición de alimentos
Elevada prevalencia de inactividad física en pa-

cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 929

Compuestos bioactivos
Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la

prevención de patologías relacionadas con sobrepe-
so y obesidad; péptidos biológicamente activos, 10

Alimentos cárnicos funcionales: desarrollo y eva-
luación de sus propiedades saludables, 1197

Evaluación de la citotoxicidad y bioseguridad de un
extracto de polifenoles de huesos de aceitunas, 1388

Compuestos fenólicos
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte I; radiación
UV-C, 1109

Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa
Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116

Condición física
Valoración de un programa de ejercicio físico estruc-

turado en pacientes con obesidad mórbida pendien-
tes de cirugía bariátrica, 64

Consenso
Declaración de Chinchón; decálogo sobre edulcoran-

tes sin y bajos en calorías (ESBC), 719

Consumo de alimentos
¿Obesidad coexiste con la desnutrición? adecua-

ción del consumo de alimentos de los pacientes
obesos a las recomendaciones de ingesta dietéti-
ca de referencia, 292

La dieta de alto índice glucémico es un predictor
independiente para explicar los cambios en la
proteína relacionada al agouti en adolescentes
obesos, 305

Consumo de alimentos funcionales en Europa; una
revisión sistemática, 470

Consumo dietario
Relación entre el fenotipo PROP, el índice de masa

corporal, la circunferencia de cintura, la grasa cor-
poral total y el consumo dietario, 173

Contaminación de los alimentos
Calidad bacteriológica y la seguridad alimentaria en

un programa de alimentación escolar brasileño, 80

Contaminantes inorgánicos
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196

Conteo de hidratos de carbono
Control glucémico y perfil lipídico de niños y ado-

lescentes sometidos a dos tratamientos dietéticos
distintos para la diabetes mellitus tipo 1, 547

Control de calidad
Desarrollo de una herramienta de auditorías de control

de calidad en nutrición enteral hospitalaria, 102
Calidad de las guías de práctica clínica publicadas en

nutrición de pacientes hospitalizados adultos onco-
lógicos, 146

Control glucémico
Efectos de extractos de Undaria pinnatifida, Hi-

mantalia elongata y Porfira umbilicalis sobre la
actividad α-glucosidasa y la difusion de la gluco-
sa in vitro, 1434

Control metabólico
Elevada prevalencia de inactividad física en pa-

cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 922

Control nutricional (CONUT)
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785
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Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Cortisol
Cortisol salival como indicador de estrés fisiológico

en niños y adultos; revisión sistemática, 960

Costes hospitalarios
Proceso INFORNUT®; mejora de la accesibilidad

del paciente hospitalizado desnutrido a su diag-
nóstico y soporte nutricional; repercusión en indi-
cadores de gestión; dos años de evaluación, 1210

Cribado nutricional
Efecto de la intervención nutricional temprana en

el resultado clínico de pacientes en riesgo nutri-
cional, 427

La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-
ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Proceso INFORNUT®; mejora de la accesibilidad
del paciente hospitalizado desnutrido a su diag-
nóstico y soporte nutricional; repercusión en indi-
cadores de gestión; dos años de evaluación, 1210

Cuidados ambulatorios
Nutrición enteral domiciliaria en España; registro

NADYA del año 2011-12, 1339

Cushing
Despistaje rutinario de Síndrome de Cushing en pa-

cientes con obesidad mórbida; ¿es realmente ne-
cesario?, 1020

Daño muscular
Beneficios de la ingesta del Phlebodium decuma-

num sobre el daño muscular al efectuar ejercicio
físico intenso en sujetos sedentarios, 1408

Daño neurológico
Enfermedades neurológicas en pediatría y su transi-

ción al experto en nutrición de adultos; ¿cómo
hacerlo?, (Supl. 2) 32

Datos sociodemográficos
La percepción del estado de forma fisica está aso-

ciada a la percepción del peso corporal; análisis
sociodemográfico en España, 393

Decálogo de recomendaciones
Actividad física, hidratación y salud, 1224

Deficiencia
Déficit de micronutrientes a más de un año de posto-

peratorio en gastrectomía en manga, 73

Deficiencia de vitamina A
El papel de la asistencia nutricional prenatal sobre

la prevalencia de la ceguera nocturna en adultas
embarazadas, 1132

Deficiencia vitamina B12
Déficit de vitamina B12 asociado con altas dosis de

metformina en adultos mayores diabéticos, 1394

Déficit de atención
Lactancia materna y desarrollo cognitivo; valora-

ción de la respuesta a la interferencia mediante el
“test de los 5 dígitos”, 852

Déficit de hierro
Anemia por deficiencia de hierro en adolescentes;

una revision de la literatura, 1240

Degeneración muscular asociada a la edad
Estimación de la ingesta de antioxidantes en pa-

cientes con degeneración macular asociada con
la edad; variedad húmeda, 880

Demencias
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3
Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-

cas crónicas, (Supl. 2) 38

Densidad mineral ósea
Efecto de la “dieta de proteína” y el tejido óseo, 140
Relación del estado nutricio, densidad mineral ósea

tanto corporal como mandibular, pérdida dentaria
y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres pre y
postmenopáusicas con periodontitis, 1419

Deporte
De la deshidratación a la hiperhidratación; bebidas

isotónicas y diuréticas y ayudas hiperhidratantes en
el deporte, 21

Depresión
Asociación entre desnutrición y depresión en el

adulto mayor, 901

Derivación biliopancreática
Derivación biliopancreática y resección simultánea de

masa adiposa ulcerada gigante en paciente con Ín-
dice de Masa Corporal de 75, 212
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Descompensada
Cuidado nutricional de pacientes con cirrosis hepá-

tica, 246

Desgaste protéico-energético
Enfoque clínico de atención nutricional en pacien-

tes con desgaste protéico-energético en hemodiá-
lisis, 735

Deshidratación
De la deshidratación a la hiperhidratación; bebidas

isotónicas y diuréticas y ayudas hiperhidratantes en
el deporte, 21

Desnutrición
Utilidad del enriquecimiento de la dieta sobre la inges-

ta energética y protéica en pacientes ancianos en
riesgo de desnutrición dados de alta a domicilio, 382

Identificación de grupos de personas mayores insti-
tucionalizadas con diferente estado nutricional
mediante un análisis de conglomerados, 602

Valoración de los factores de riesgo y validez de
cuatro tests de cribaje sobre la prevalencia de
desnutrición al ingreso hospitalario, 674

Asociación entre desnutrición y depresión en el
adulto mayor, 901

Efecto de la desnutrición pre y posnatal sobre compo-
nentes del síndrome metabólico sobre etapas poste-
riores de la vida; revisión sistemática, 997

Introducción de un método mixto de cribado nutri-
cional (CIPA) en un hospital de tercer nivel, 1149

Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-
dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-
fagia, (Supl. 2) 13

Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-
cas crónicas, (Supl. 2) 38

Desnutrición clínica
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Desnutrición grave
El apoyo nutricio intensivo mejora el estado nutri-

cio y la composición corporal en niños grave-
mente desnutridos con parálisis cerebral, 838

Desnutrición hospitalaria
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Desnutrición intrahospitalaria
Efecto de la intervención nutricional temprana en

el resultado clínico de pacientes en riesgo nutri-
cional, 427

Desnutrición ligada a la enfermedad
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Desnutrición primaria
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Desnutrición relacionada con la enfermedad
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Proceso INFORNUT®; mejora de la accesibilidad
del paciente hospitalizado desnutrido a su diag-
nóstico y soporte nutricional; repercusión en indi-
cadores de gestión; dos años de evaluación, 1210

Despistaje
Despistaje rutinario de Síndrome de Cushing en pa-

cientes con obesidad mórbida; ¿es realmente ne-
cesario?, 1020

Diabesidad
Trastornos del metabolismo del hígado y el hierro

en pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC
< 35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1088

Trastornos del metabolismo glicémico y lipídico en
pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC <
35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1095

Diabetes
Resultados del estudio PROMESA I; eficacia y se-

guridad de la aplicación de una dieta de muy ba-
jo aporte calórico y reeducación alimentaria pos-
terior mediante el método PronoKal® en el
tratamiento del exceso de peso, 282

El consumo de ñame (dioscorea bulbifera linn) ate-
nuó la hiperglucemia y la fragilidad ósea en ratas
diabéticas, 370

Los súper obesos se comportan de forma diferente a
los pacientes con obesidad simple u obesidad mór-
bida con respecto a los cambios en la composición
corporal tras la cirugía personalizada de derivación
gástrica de una única anastomosis (BAGUA), 1013

Asociación de los polimorfismos génicos de los re-
ceptores adrenérgicos β1 Y β3 con la resistencia
a la insulina y los perfiles elevados de lípidos re-
lacionados con la diabetes tipo 2 y el síndrome
metabólico, 1327
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Diabetes gestacional
Efecto de la diabetes gestacional sobre los indicado-

res de adiposidad en los primeros 18 años; revi-
sión sistemática, 397

Diabetes mellitus
Trastornos del metabolismo del hígado y el hierro

en pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC
< 35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1088

Trastornos del metabolismo glicémico y lipídico en
pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC <
35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1095

Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalen-
cia de diabetes mellitus en España entre 2001 y
2012, 1335

Diabetes mellitus tipo 2
Esteatosis Hepática: ¿Preludio de diabetes tipo 2

en población pediátrica?, 350
Efecto de diferentes tipos de proteína en la glicemia

postprandial de la segunda comida en individuos
de peso normal y normoglicémicos, 553

Mejora de la respuesta metabólica después de 16 se-
menas de dieta con restricción calórica y bajo ín-
dice glucémico junto con metformina en sujetos
con intolerancia a glucosa, 1081

Diabetes tipo 1
Control glucémico y perfil lipídico de niños y ado-

lescentes sometidos a dos tratamientos dietéticos
distintos para la diabetes mellitus tipo 1, 547

Elevada prevalencia de inactividad física en pa-
cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 922

Dieta
Calidad de la dieta y estilos de vida en estudiantes de

Ciencias de la Salud, 153
Control glucémico y perfil lipídico de niños y ado-

lescentes sometidos a dos tratamientos dietéticos
distintos para la diabetes mellitus tipo 1, 547

Hiperuricemia y gota: el papel de la dieta, 760
El menú de textura modificada; valor nutricional,

digestibilidad y aportación dentro del menú de
hospitales y residencias de mayores, 873

Ingesta dietética y estado nutricional en pacientes
con cáncer: comparación entre adultos y adultos
mayores, 907

Cambios en la composición corporal de jugadores
de rugby de alta competición durante las fases de
una temporada habitual: influencia de la dieta y
la carga de ejercicio, 913

Dieta Atkins
Efecto de la “dieta de proteína” y el tejido óseo, 140

Dieta de proteínas
Efecto de la “dieta de proteína” y el tejido óseo, 140

Dieta hiperproteica
La dieta hipocalórica rica en proteínas mejora los mar-

cadores clínicos y bioquímicos en pacientes con he-
patopatía grasa no alcohólica (HPGNA), 94

Dieta hipocalórica
La dieta hipocalórica rica en proteínas mejora los mar-

cadores clínicos y bioquímicos en pacientes con he-
patopatía grasa no alcohólica (HPGNA), 94

La dieta hipocalórica junto con mermelada enrique-
cida con aceite de pescado microencapsulado dis-
minuye la resistencia a la insulina, 1103

Dieta hipocalórica baja en grasas
Efecto de dos dietas hipocalóricas y su combinación

con ejercicio físico sobre la tasa metabólica basal
y la composición corporal, 635

Dieta hipocalórica mediterránea
Efecto de dos dietas hipocalóricas y su combinación

con ejercicio físico sobre la tasa metabólica basal
y la composición corporal, 635

Dieta mediterránea
Adhesión a la dieta mediterránea y relación con los

parámetros antropométricos de mujeres jóvenes ka-
yakistas, 121

Importancia de los aspectos nutricionales en el pro-
ceso inflamatorio de pacientes con artritis reuma-
toide; una revisión, 237

Adherencia a la dieta mediterránea y salud ósea, 989

Dieta modificada de textura
Menú de textura modificada y su utilidad en pa-

cientes con situaciones de riesgo nutricional, 751

Dieta para diabéticos
Eficacia de materiales educativos fotográficos para

entrenar a adolescentes con diabetes mellitus con
el conteo de carbohidratos, 344

Dieta puré
Tecnología de alimentos y evolución en los alimentos

de textura modificada; del triturado o el deshidrata-
do a los productos actuales, 465

Dieta textura modificada
Tecnología de alimentos y evolución en los alimentos

de textura modificada; del triturado o el deshidrata-
do a los productos actuales, 465

El menú de textura modificada; valor nutricional,
digestibilidad y aportación dentro del menú de
hospitales y residencias de mayores, 873
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Dietoterapia
Utilidad del enriquecimiento de la dieta sobre la inges-

ta energética y protéica en pacientes ancianos en
riesgo de desnutrición dados de alta a domicilio, 382

Diferencias en género
Respuestas fisiológicas asociadas al género e hidra-

tación durante el spinning, 644

Difusión de glucosa
Efectos de extractos de Undaria pinnatifida, Hi-

mantalia elongata y Porfira umbilicalis sobre la
actividad α-glucosidasa y la difusion de la gluco-
sa in vitro, 1434

Dioscorea bulbifera
El consumo de ñame (dioscorea bulbifera linn) ate-

nuó la hiperglucemia y la fragilidad ósea en ratas
diabéticas, 370

Disfagia
Zinc sérico en pacientes con disfagia sometidos a

gastrostomía endoscópica percutánea para nu-
trición enteral prolongada, 359

Menú de textura modificada y su utilidad en pa-
cientes con situaciones de riesgo nutricional, 751

Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-
fagia, (Supl. 2) 13

Soporte nutricional del paciente con ictus, (Supl. 2) 57

Dislipemia aterogénica
Prevalencia de obesidad y perfil lipídico alterado

en jóvenes universitarios, 315

Dislipidemias
Proteínas y peptidos de origen vegetal en la reduc-

cion de lipidos; potencial nutracéutico, 776
Estado nutricional, perfil lipídico y HOMA-IR en el

postransplante hepático, 1154

Doble carga de malnutrición
Prevalencia y determinantes de la doble carga de

malnutrición en hogares en la Puna y Quebrada
de Humahuaca, Jujuy, Argentina, 322

Dosis
Efecto de lactobacillus casei shirota sobre concentra-

ciones de urea en la enfermedad renal crónica, 582

DXA impedancia bioeléctrica
Comparación de la absorciometría de rayos X de

energia dual y dos analizadores de impedancia
bioeléctrica para medir el porcentaje de grasa cor-
poral y el índice de masa libre de grasa en un gru-
po de mujeres jóvenes mexicanas, 1038

Ecuación de Slaughter
Correlación entre el porcentaje de grasa determinado

mediante la ecuación de Slaughter e impedancia
bioeléctrica en niños mexicanos en edad escolar, 88

Ecuaciones de predicción
Eficacia de las ecuaciones de predicción para la es-

timación del gasto energético en una muestra de
mujeres brasileñas y españolas con exceso de pe-
so corporal, 513

Predicción de la masa muscular apendicular esque-
lética basado en mediciones antropométricas en
Adultos Mayores Chilenos, 611

Edad
Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalen-

cia de diabetes mellitus en España entre 2001 y
2012, 1335

Educación alimentaria-nutricional
Malnutrición y desigualdades en la España del fran-

quismo; el impacto del complemento alimenticio
lácteo en el crecimiento de los escolares españoles
(1954-1978), 227

Edulcorantes bajos en calorías
Declaración de Chinchón; decálogo sobre edulcoran-

tes sin y bajos en calorías (ESBC), 719

Edulcorantes no nutritivos
Declaración de Chinchón; decálogo sobre edulcoran-

tes sin y bajos en calorías (ESBC), 719

Educación nutricional
Efecto de una intervención educativa en alimentación

saludable en profesores y niños preescolares y es-
colares de la región de Valparaíso, Chile, 1298

Efecto hipolipidémico
Proteínas y peptidos de origen vegetal en la reduc-

cion de lipidos; potencial nutracéutico, 776

Efectos adversos
Prevalencia de la suplementación y efectos adversos

en personas que practican ejercicio físico, 158
Efectos adversos metabólicos y nutricionales aso-

ciados a la terapia biológica del cáncer, 259

EGS-GP
Evaluación global subjetiva del estado de nutrición

generada por el paciente, albúmina y transferrina
en pacientes con cáncer de cabeza o cuello ali-
mentados por gastrostomía, 420
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Ejercicio
Prevalencia de la suplementación y efectos adversos

en personas que practican ejercicio físico, 158
Cambios en la composición corporal de jugadores

de rugby de alta competición durante las fases de
una temporada habitual: influencia de la dieta y
la carga de ejercicio, 913

Ejercicio físico
Valoración de un programa de ejercicio físico estruc-

turado en pacientes con obesidad mórbida pendien-
tes de cirugía bariátrica, 64

Respuestas fisiológicas asociadas al género e hidra-
tación durante el spinning, 644

Ejercicio físico intenso
Beneficios de la ingesta del Phlebodium decuma-

num sobre el daño muscular al efectuar ejercicio
físico intenso en sujetos sedentarios, 1408

Embarazo
El papel de la asistencia nutricional prenatal sobre

la prevalencia de la ceguera nocturna en adultas
embarazadas, 1132

Encuesta
PRESENT; prescripción de nutrición enteral en la

enfermedad de Crohn pediátrica en España, 537
Nutrición parenteral domiciliaria; satisfacción de

los pacientes y sus cuidadores con la Unidad de
Nutrición Clínica y el Servicio de Farmacia, 1123

Encuesta dietética
Análisis nutricional del modelo dietético en alum-

nos de educación primaria con estado nutricional
normal, 1311

Encuestas sanitarias
Prácticas de preparación de nutrición parenteral

neonatal en Portugal; comparación con las reco-
mendaciones españolas, 1372

Enfermedad cardiovascular
Resultados del estudio PROMESA I; eficacia y se-

guridad de la aplicación de una dieta de muy ba-
jo aporte calórico y reeducación alimentaria pos-
terior mediante el método PronoKal® en el
tratamiento del exceso de peso, 282

La ingesta prolongada de harina de linaza disminu-
yó el espesor de la aorta y modula algunos facto-
res de riesgo modificables relacionados con la en-
fermedad cardiovascular en ratas, 376

Isoflavonas de soya y evidencias sobre la protección
cardiovascular, 1271

Poder discriminatorio de los indicadores predictores
de adiposidad visceral evaluados mediante tomo-
grafía en los adultos y las personas de edad avan-
zada, 1401

Enfermedad crítica
Estudio de dos variantes de la puntuacion de riesgo

nutricional “NUTRIC” en pacientes criticos venti-
lados, 166

Enfermedad crónica
Valoración de los factores de riesgo y validez de

cuatro tests de cribaje sobre la prevalencia de
desnutrición al ingreso hospitalario, 674

Enfermedad de Alzheimer
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Enfermedad de Crohn
Restricción de productos lácteos; una realidad en pa-

cientes con enfermedad inflamatoria intestinal, 575

Enfermedad de Crohn pediátrica
PRESENT; prescripción de nutrición enteral en la

enfermedad de Crohn pediátrica en España, 537

Enfermedad de Parkinson
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3
Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-

cas crónicas, (Supl. 2) 38

Enfermedad hepática
Uso de una emulsión lipídica de nutrición parente-

ral a base de ácidos grasos omega 3 en pacientes
menores de 18 años hospitalizados con altera-
ción de las pruebas hepáticas asociada a la nutri-
ción parenteral total, 844

Enfermedad hepática colestásica
La X de las dislipemias, 953

Enfermedad inflamatoria intestinal
Restricción de productos lácteos; una realidad en pa-

cientes con enfermedad inflamatoria intestinal, 575

Enfermedad inflamatoria intestinal pediátrica
PRESENT; prescripción de nutrición enteral en la

enfermedad de Crohn pediátrica en España, 537

Enfermedad neurodegenerativa
Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-

cas crónicas, (Supl. 2) 38
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Enfermedades neurológicas agudas y crónicas
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Enfermedades transmitidas por los alimentos
Calidad bacteriológica y la seguridad alimentaria en

un programa de alimentación escolar brasileño, 80

Enlace energético
La dieta de alto índice glucémico es un predictor

independiente para explicar los cambios en la
proteína relacionada al agouti en adolescentes
obesos, 305

Entrenamiento
Cambios en la composición corporal de jugadores

de rugby de alta competición durante las fases de
una temporada habitual: influencia de la dieta y
la carga de ejercicio, 913

Entrenamiento cardiovascular
Entrenamiento cardiovascular en la juventud; asocia-

ción con obesidad y anomalías metabólicas, 1290

Entrenamiento de fuerza
Beneficios del entrenamiento de fuerza para la preven-

ción y tratamiento de la sarcopenia, 979

Envejecimiento
Evolución de los niveles de condición física en po-

blación octogenaria y su relación con un estilo de
vida sedentario, 894

Enzimas hepáticas
La dieta hipocalórica rica en proteínas mejora los mar-

cadores clínicos y bioquímicos en pacientes con he-
patopatía grasa no alcohólica (HPGNA), 94

Epidemiología
Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalen-

cia de diabetes mellitus en España entre 2001 y
2012, 1335

Epilepsia
Efecto del tratamiento farmacológico en el estado

nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Equidad nutricional
Equidad y desigualdad nutricional en dos centros es-

colares de la ciudad de Madrid (España), 128

Equipo de nutrición
Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-

fagia, (Supl. 2) 13

Equipo multidisciplinar
Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-

fagia, (Supl. 2) 13

Escala de depresión geriátrica
Asociación entre desnutrición y depresión en el

adulto mayor, 901

Esclerosis lateral amiotrófica
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3
Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-

cas crónicas, (Supl. 2) 38

Esclerosis múltiple
Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-

cas crónicas, (Supl. 2) 38
Efecto del tratamiento farmacológico en el estado

nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Escolares
Evaluando la aceptación de alimentos en escolares;
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Análisis nutricional del modelo dietético en alum-
nos de educación primaria con estado nutricional
normal, 1311

Relación del estado nutricio, densidad mineral ósea
tanto corporal como mandibular, pérdida dentaria
y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres pre y
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Calidad bacteriológica y la seguridad alimentaria en

un programa de alimentación escolar brasileño, 80

Guerra Civil española
Trastornos neurológicos relacionados con la malnutri-

ción en la Guerra Civil Española (1936-1939), 712

Guía de práctica clínica como tópico
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Actividad física, hidratación y salud, 1224

Hidratos de carbono
La carga glucémica dietética habitual se asocia con

factores de riesgo cardiometabólico en hombres
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ción de la respuesta a la interferencia mediante el
“test de los 5 dígitos”, 852
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el deporte, 21

Hipersensibilidad
Abordaje de una posible reacción de hipersensibilidad

a nutrición parenteral; a propósito de un caso, 695

Hiperuricemia
Hiperuricemia y gota: el papel de la dieta, 760

Hipomagnesemia
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generales y posibles riesgos, 269

Leche fortificada Liconsa
Efecto de la leche fortificada Liconsa en el estado

de hierro y zinc en preescolares mexicanos, 331

Legislación argentina
Contenido de aluminio en componentes individua-

les utilizados para preparar mezclas de nutrición
parenteral en Argentina, y su comparación con
la legislación internacional, 1380

Legislación internacional
Contenido de aluminio en componentes individua-

les utilizados para preparar mezclas de nutrición
parenteral en Argentina, y su comparación con
la legislación internacional, 1380
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Lepra
Micronutrientes que influyen en la respuesta immune

en la lepra, 26

Lesión medular
Paciente con paraplejia y obesidad mórbida; nuevo

reto en la cirugía bariátrica, 1447
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Linaza
La ingesta prolongada de harina de linaza disminu-

yó el espesor de la aorta y modula algunos facto-
res de riesgo modificables relacionados con la en-
fermedad cardiovascular en ratas, 376

Lípidos
Uso de una emulsión lipídica de nutrición parente-

ral a base de ácidos grasos omega 3 en pacientes
menores de 18 años hospitalizados con altera-
ción de las pruebas hepáticas asociada a la nutri-
ción parenteral total, 844

Lipoma
Derivación biliopancreática y resección simultánea de

masa adiposa ulcerada gigante en paciente con Ín-
dice de Masa Corporal de 75, 212

Lipoproteína X
La X de las dislipemias, 953

Lipoproteínas
Ácido úrico sérico puede predecir mayores niveles de

proteína C-reactiva en hombres adultos sanos, 935

Lipoproteínas de alta densidad
La carga glucémica dietética habitual se asocia con

factores de riesgo cardiometabólico en hombres
brasileños de mediana edad físicamente activos, 444

Literatura de revisión como asunto
Calidad de las guías de práctica clínica publicadas en

nutrición de pacientes hospitalizados adultos onco-
lógicos, 146

Luteína
Estimación de la ingesta de antioxidantes en pa-

cientes con degeneración macular asociada con
la edad; variedad húmeda, 880

Magnesio
Asociación de la deficiencia de magnesio con pará-

metros antropométricos y clínico-nutricionales en
mujeres posmenopáusicas, 658

Malabsorción de fructosa
Consumo de fructosa y sus implicaciones para la sa-

lud; malabsorción de fructosa e hígado graso no
alcohólico, 491

Malabsorción de magnesio
Síndrome de intestino corto causa de hipomagnesemia;

importancia de su diagnostico y tratamiento, 456

Malnutrición
Desarrollo de una herramienta de auditorías de control

de calidad en nutrición enteral hospitalaria, 102
Estudio de dos variantes de la puntuacion de riesgo

nutricional “NUTRIC” en pacientes criticos venti-
lados, 166

Efectos adversos metabólicos y nutricionales aso-
ciados a la terapia biológica del cáncer, 259

Zinc sérico en pacientes con disfagia sometidos a
gastrostomía endoscópica percutánea para nu-
trición enteral prolongada, 359

Identificación de grupos de personas mayores insti-
tucionalizadas con diferente estado nutricional
mediante un análisis de conglomerados, 602

Trastornos neurológicos relacionados con la malnutri-
ción en la Guerra Civil Española (1936-1939), 712

Enfoque clínico de atención nutricional en pacien-
tes con desgaste protéico-energético en hemodiá-
lisis, 735

Manitol
Mediciones de permeabilidad intestinal; aspectos

generales y posibles riesgos, 269

Marcadores séricos
Índice inflamatorio-nutricional; evaluación del esta-

do nutricional y pronóstico en pacientes con cán-
cer de tracto gastrointestinal y de pulmón, 629

Margarinas
Ingesta de grasas trans; situación en España, 704

Materiales educativos
Eficacia de materiales educativos fotográficos para

entrenar a adolescentes con diabetes mellitus con
el conteo de carbohidratos, 344

Mediciones antropométricas
Predicción de la masa muscular apendicular esque-

lética basado en mediciones antropométricas en
Adultos Mayores Chilenos, 611

Medio interno
Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-

nica con parámetros analíticos, 797
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Menopausia
Asociación de la deficiencia de magnesio con pará-

metros antropométricos y clínico-nutricionales en
mujeres posmenopáusicas, 658

Relación del estado nutricio, densidad mineral ósea
tanto corporal como mandibular, pérdida dentaria
y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres pre y
postmenopáusicas con periodontitis, 1419

Menús saludables
Elevada prevalencia de inactividad física en pa-

cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 929

Metabolismo
Trastornos del metabolismo del hígado y el hierro

en pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC
< 35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1088

Trastornos del metabolismo glicémico y lipídico en
pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC <
35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1095

Estimación del gasto energético en el paciente que-
mado mediante la utilización de ecuaciones pre-
dictivas; revisión bibliográfica, 1262

Metabolismo de glucosa
Efecto de diferentes tipos de proteína en la glicemia

postprandial de la segunda comida en individuos
de peso normal y normoglicémicos, 553

Metabolismo de lípidos
Efectos de mezclas de conjugados del ácido linoléico

y diferentes aceites comestibles sobre la composi-
ción corporal y regulación de lípidos en ratones, 591

Metabolismo energético
Cacahuete alto-oleico aumenta la termogénesis in-

ducida por la dieta en hombres con sobrepeso y
obesidad, 1024

Metales pesados
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196

Metalotioneína
Influencia del cortisol sobre el metabolismo del zinc

en mujeres obesas mórbidas, 57

Metformina
Mejora de la respuesta metabólica después de 16 se-

menas de dieta con restricción calórica y bajo ín-
dice glucémico junto con metformina en sujetos
con intolerancia a glucosa, 1081

Déficit de vitamina B12 asociado con altas dosis de
metformina en adultos mayores diabéticos, 1394

Metoclopramida
Efecto de la metoclopramida sobre la tolerancia en-

teral y la neumonía asociada a ventilación mecá-
nica en pacientes neurocríticos, 1345

México
Efecto de la leche fortificada Liconsa en el estado

de hierro y zinc en preescolares mexicanos, 331
Ingesta de líquidos por adultos mexicanos; un estu-

dio transversal, 1179

Mezclas de nutrición parenteral
Contenido de aluminio en componentes individua-

les utilizados para preparar mezclas de nutrición
parenteral en Argentina, y su comparación con
la legislación internacional, 1380

Microencapsulación
La dieta hipocalórica junto con mermelada enrique-

cida con aceite de pescado microencapsulado dis-
minuye la resistencia a la insulina, 1103

Micronutrientes
Factores asociados a la deficiencia de zinc en niños

colombianos; resultados de la Encuesta Nacional
de Salud 2010; estudio transversal, 832

Minerales
Composición mineral de los distintos tipos de gofio

canario; factores que afectan a la presencia de Na,
K, Mg, Ca, Mn, Fe, Cu y Zn, 687

Modelo dietético
Análisis nutricional del modelo dietético en alum-

nos de educación primaria con estado nutricional
normal, 1311

Morbilidad
Valoración de los factores de riesgo y validez de

cuatro tests de cribaje sobre la prevalencia de
desnutrición al ingreso hospitalario, 674

Mosto
El mosto de uva tinta como protector frente a las al-

teraciones agudas de movilidad, ansiedad y com-
portamiento ingestivo inducidas por rayos x en
ratones, 812

Muestra representativa
Adecuación de la ingesta de vitamina K en una

muestra representativa de adultos españoles; con-
dicionantes dietéticos, 187

Mujeres en edad reproductiva
Estado nutricio de yodo y función tiroidea en mujeres

en edad reproductiva de Querétaro, México, 204
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Musa
Las mujeres con síndrome metabólico mejoran los

parámetros antropométricos y bioquímicos con el
consumo de “green banana flour”, 1070

Neoplasias
Calidad de las guías de práctica clínica publicadas en

nutrición de pacientes hospitalizados adultos onco-
lógicos, 146

Efectos adversos metabólicos y nutricionales aso-
ciados a la terapia biológica del cáncer, 259

Neumonía
Efecto de la metoclopramida sobre la tolerancia en-

teral y la neumonía asociada a ventilación mecá-
nica en pacientes neurocríticos, 1345

Neumonía por aspiración
Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-

fagia, (Supl. 2) 13

Neuropéptidos
La dieta de alto índice glucémico es un predictor

independiente para explicar los cambios en la
proteína relacionada al agouti en adolescentes
obesos, 305

Neuropsicología
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500

Neurotrauma
Soporte nutricional en el paciente neurocrítico,

(Supl. 2) 22

Niños
Factores asociados a la deficiencia de zinc en niños

colombianos; resultados de la Encuesta Nacional
de Salud 2010; estudio transversal, 832

Contenido nutricional de alimentos y bebidas pu-
blicitados en la franja infantil de la televisión co-
lombiana, 858

Síndrome metabólico y factores asociados en niños
y adolescentes de un municipio brasileño, 865

Ingesta de líquidos a partir de bebidas en niños y
adolescentes españoles; estudio transversal, 1163

Entrenamiento cardiovascular en la juventud; asocia-
ción con obesidad y anomalías metabólicas, 1290

Nugent
Despistaje rutinario de Síndrome de Cushing en pa-

cientes con obesidad mórbida; ¿es realmente ne-
cesario?, 1020

Número de dientes
Relación del estado nutricio, densidad mineral ósea

tanto corporal como mandibular, pérdida dentaria
y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres pre y
postmenopáusicas con periodontitis, 1419

Nutrición
Micronutrientes que influyen en la respuesta immune

en la lepra, 26
Cuidado nutricional de pacientes con cirrosis hepá-

tica, 246
Evaluación del riesgo nutricional de los adolescen-

tes escolarizados en Cantabria, 652
Intervención piloto en nutrición y actividad física

para preescolares asistentes a jardines infantiles
(JUNJI); resultados primarios y secundarios, 1004

Enfermedades neurológicas en pediatría y su transi-
ción al experto en nutrición de adultos; ¿cómo
hacerlo?, (Supl. 2) 32

Efecto del tratamiento farmacológico en el estado
nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Nutrición clínica
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Nutrición deportiva
Respuestas fisiológicas asociadas al género e hidra-

tación durante el spinning, 644

Nutrición enteral
Desarrollo de una herramienta de auditorías de control

de calidad en nutrición enteral hospitalaria, 102
La gastrostomía percutánea por ultrasonido “push-

introducer” es un método válido para acceder al
tracto gastrointestinal, 365

Fístula gastrocólica como complicación de gastrosto-
mía percutánea de alimentación; a propósito de tres
casos y revisión de la literatura, 460

Nutrición enteral en pacientes críticos; ¿su adminis-
tración debería ser continua o intermitente?, 563

Características físico-químicas y nutricionales de las
dietas enterales caseras, 568

Nutrición enteral domiciliaria en España; registro
NADYA del año 2011-12, 1339

Prácticas de preparación de nutrición parenteral
neonatal en Portugal; comparación con las reco-
mendaciones españolas, 1372

Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-
fagia, (Supl. 2) 13

Soporte nutricional en el paciente neurocrítico,
(Supl. 2) 22

Manejo nutricional en las enfermedades neurológi-
cas crónicas, (Supl. 2) 38

Soporte nutricional del paciente con ictus, (Supl. 2) 57
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Nutrición enteral exclusiva
PRESENT; prescripción de nutrición enteral en la

enfermedad de Crohn pediátrica en España, 537

Nutrición parenteral
Análisis de los parametros nutricionales y ajuste de

requerimientos de la nutrición parenteral de inicio
en el paciente crítico postquirúrgico, 402

Utilización de Subjective Global Assessment, Pa-
tient-Generated Subjective Global Assessment y
Nutritional Risk Screening 2002 para evaluar el
estado nutricional de pacientes no críticos con
nutrición parenteral, 411

Abordaje de una posible reacción de hipersensibilidad
a nutrición parenteral; a propósito de un caso, 695

Uso de una emulsión lipídica de nutrición parente-
ral a base de ácidos grasos omega 3 en pacientes
menores de 18 años hospitalizados con altera-
ción de las pruebas hepáticas asociada a la nutri-
ción parenteral total, 844

Nutrición parenteral domiciliaria en España 2011 y
2012; informe del grupo de nutrición artificial
domiciliaria y ambulatoria NADYA, 1360

Soporte nutricional en el paciente neurocrítico,
(Supl. 2) 22

Nutrición parenteral domiciliaria
Nutrición parenteral domiciliaria; satisfacción de

los pacientes y sus cuidadores con la Unidad de
Nutrición Clínica y el Servicio de Farmacia, 1123

Nutrición parenteral domiciliaria en España 2011 y
2012; informe del grupo de nutrición artificial
domiciliaria y ambulatoria NADYA, 1360

Nutrición prenatal
El papel de la asistencia nutricional prenatal sobre

la prevalencia de la ceguera nocturna en adultas
embarazadas, 1132

Nutrientes
Elevada prevalencia de inactividad física en pa-

cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 929

Ñame
El consumo de ñame (dioscorea bulbifera linn) ate-

nuó la hiperglucemia y la fragilidad ósea en ratas
diabéticas, 370

Obesidad
Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la

prevención de patologías relacionadas con sobrepe-
so y obesidad; péptidos biológicamente activos, 10

Adherencia y fidelidad en el paciente tratado con ba-
lón intragástrico, 50

Déficit de micronutrientes a más de un año de posto-
peratorio en gastrectomía en manga, 73

Equidad y desigualdad nutricional en dos centros es-
colares de la ciudad de Madrid (España), 128

Resultados del estudio PROMESA I; eficacia y se-
guridad de la aplicación de una dieta de muy ba-
jo aporte calórico y reeducación alimentaria pos-
terior mediante el método PronoKal® en el
tratamiento del exceso de peso, 282

¿Obesidad coexiste con la desnutrición? adecua-
ción del consumo de alimentos de los pacientes
obesos a las recomendaciones de ingesta dietéti-
ca de referencia, 292

Aplicación de un protocolo de tratamiento de obe-
sidad durante 2 años, 300

La dieta de alto índice glucémico es un predictor
independiente para explicar los cambios en la
proteína relacionada al agouti en adolescentes
obesos, 305

Prevalencia de obesidad y perfil lipídico alterado
en jóvenes universitarios, 315

Efecto del consumo de té verde o extractos de té
verde en el peso y en la composición corporal; re-
visión sistemática y metaanálisis, 479

Eficacia de las ecuaciones de predicción para la es-
timación del gasto energético en una muestra de
mujeres brasileñas y españolas con exceso de pe-
so corporal, 513

Evolución del peso y de la composición corporal en
mujeres con exceso de peso en tratamiento nutricio-
nal en ambulatorio, 526

Asociación de la deficiencia de magnesio con pará-
metros antropométricos y clínico-nutricionales en
mujeres posmenopáusicas, 658

La adiposidad como factor de riesgo del hígado
graso no alcohólico; revisión sistemática, 771

Acciones y problemas maternos para manejar el pe-
so del hijo de acuerdo a la percepción materna
del peso y edad del hijo, 822

Precisión del índice de masa corporal, obtenido a
partir de datos de peso y altura autoinformados
en una muestra infantil española, 829

Síndrome metabólico y factores asociados en niños
y adolescentes de un municipio brasileño, 865

Cacahuete alto-oleico aumenta la termogénesis in-
ducida por la dieta en hombres con sobrepeso y
obesidad, 1024

Prevalencia de sobrepeso y obesidad entre una uni-
versidad, facultad y personal, de 2004 a 2010,
China, 1033

Trastornos del metabolismo del hígado y el hierro
en pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC
< 35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1088

Trastornos del metabolismo glicémico y lipídico en
pacientes diabéticos y no diabéticos con IMC <
35 ó > 35 antes de bypass gástrico, 1095

ÍNDICE DE PALABRAS CLAVE

1481

32. INDICE PALABRAS CLAVE 2014_22. INDICE PALABRAS CLAVE  11/07/14  09:43  Página 1481



La ingesta de sodio puede favorecer el incremento
de peso; resultados del estudio FANPE realiza-
do en una muestra representativa de adultos es-
pañoles, 1283

Entrenamiento cardiovascular en la juventud; asocia-
ción con obesidad y anomalías metabólicas, 1290

Prevalencia y factores asociados con sobrepeso y
obesidad en los niños menores de cinco años en
Alagoas, Noroeste de Brasil; un estudio basado
en la población, 1320

Paciente con paraplejia y obesidad mórbida; nuevo
reto en la cirugía bariátrica, 1447

Obesidad infantil
Efecto de la diabetes gestacional sobre los indicado-

res de adiposidad en los primeros 18 años; revi-
sión sistemática, 397

Obesidad mórbida
Influencia del cortisol sobre el metabolismo del zinc

en mujeres obesas mórbidas, 57
Valoración de un programa de ejercicio físico estruc-

turado en pacientes con obesidad mórbida pendien-
tes de cirugía bariátrica, 64

Derivación biliopancreática y resección simultánea de
masa adiposa ulcerada gigante en paciente con Ín-
dice de Masa Corporal de 75, 212

Efecto del bypass gástrico sobre el riesgo cardio-
vascular y la calidad de vida en pacientes con
obesidad mórbida, 508

Papel del polimorfismo RS 6923761 del receptor
glucagon-like peptide 1 receptor sobre el peso,
riesgo cardiovascular y niveles de adipocitoqui-
nas en pacientes con obesidad mórbida, 889

Despistaje rutinario de Síndrome de Cushing en pa-
cientes con obesidad mórbida; ¿es realmente ne-
cesario?, 1020

Osteoporosis
Asociación de la deficiencia de magnesio con pará-

metros antropométricos y clínico-nutricionales en
mujeres posmenopáusicas, 658

Adherencia a la dieta mediterránea y salud ósea, 989

Oxidación de sustrato
Cacahuete alto-oleico aumenta la termogénesis in-

ducida por la dieta en hombres con sobrepeso y
obesidad, 1024

Oxitetraciclina
Tratamientos antibióticos en zootecnología y los

efectos inducidos sobre la cadena alimenticia de
las especies domésticas y comparativamente so-
bre la especie humana, 1427

Paciente crítico
Análisis de los parametros nutricionales y ajuste de

requerimientos de la nutrición parenteral de inicio
en el paciente crítico postquirúrgico, 402

Parálisis cerebral
El apoyo nutricio intensivo mejora el estado nutri-

cio y la composición corporal en niños grave-
mente desnutridos con parálisis cerebral, 838

Enfermedades neurológicas en pediatría y su transi-
ción al experto en nutrición de adultos; ¿cómo
hacerlo?, (Supl. 2) 32

Paridad
Perfil sociodemográfico y dietético de 4.471 muje-

res en edad fértil que planean un embarazo, 337

Parkinson
Efecto del tratamiento farmacológico en el estado

nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Patrón dietético
Un patrón dietético mixto se asocia con un menor de-

clive en el cambio del peso corporal durante el
puerperio en una cohorte de mujeres brasileñas, 519

Patrones alimentarios
Cáncer y su asociación con patrones alimentarios en

Córdoba (Argentina), 618

Pautas dietéticas
Aplicación de un protocolo de tratamiento de obe-

sidad durante 2 años, 300

PEG
Zinc sérico en pacientes con disfagia sometidos a

gastrostomía endoscópica percutánea para nu-
trición enteral prolongada, 359

Péptidos
Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la

prevención de patologías relacionadas con sobrepe-
so y obesidad; péptidos biológicamente activos, 10

Proteínas y peptidos de origen vegetal en la reduc-
cion de lipidos; potencial nutracéutico, 776

Percentiles
Evaluación del estado nutricional de estudiantes

adolescentes de Extremadura basado en medidas
antropométricas, 665

Percepción de estado de forma física
La percepción del estado de forma fisica está aso-

ciada a la percepción del peso corporal; análisis
sociodemográfico en España, 393
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Percepción de peso corporal
La percepción del estado de forma fisica está aso-

ciada a la percepción del peso corporal; análisis
sociodemográfico en España, 393

Acciones y problemas maternos para manejar el pe-
so del hijo de acuerdo a la percepción materna
del peso y edad del hijo, 822

Pérdida de peso
La dieta hipocalórica rica en proteínas mejora los mar-

cadores clínicos y bioquímicos en pacientes con he-
patopatía grasa no alcohólica (HPGNA), 94

Evolución del peso y de la composición corporal en
mujeres con exceso de peso en tratamiento nutricio-
nal en ambulatorio, 526

Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-
dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Perfil lipídico
La ingesta prolongada de harina de linaza disminu-

yó el espesor de la aorta y modula algunos facto-
res de riesgo modificables relacionados con la en-
fermedad cardiovascular en ratas, 376

Periodontitis
Relación del estado nutricio, densidad mineral ósea

tanto corporal como mandibular, pérdida dentaria
y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres pre y
postmenopáusicas con periodontitis, 1419

Permeabilidad intestinal
Mediciones de permeabilidad intestinal; aspectos

generales y posibles riesgos, 269

Personalizada
Los súper obesos se comportan de forma diferente a

los pacientes con obesidad simple u obesidad mór-
bida con respecto a los cambios en la composición
corporal tras la cirugía personalizada de derivación
gástrica de una única anastomosis (BAGUA), 1013

Personas mayores
Identificación de grupos de personas mayores insti-

tucionalizadas con diferente estado nutricional
mediante un análisis de conglomerados, 602

Evolución de los niveles de condición física en po-
blación octogenaria y su relación con un estilo de
vida sedentario, 894

Beneficios del entrenamiento de fuerza para la preven-
ción y tratamiento de la sarcopenia, 979

Peso corporal
Acciones y problemas maternos para manejar el pe-

so del hijo de acuerdo a la percepción materna
del peso y edad del hijo, 822

Pesticidas
Efecto de la quercetina sobre la lesión hepática in-

ducida por bifenilos policlorados en ratas, 1141

Pez cebra
Evaluación de la citotoxicidad y bioseguridad de un

extracto de polifenoles de huesos de aceitunas, 1388

Phlebodium decumanum
Beneficios de la ingesta del Phlebodium decuma-

num sobre el daño muscular al efectuar ejercicio
físico intenso en sujetos sedentarios, 1408

Pirámide para alergias alimentarias
Herramienta de educación nutricional para alergicos

a huevo y proteína de leche de vaca de edad pe-
diátrica®, 1062

Planificación
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500

Pliegues cutáneos
Correlación entre el porcentaje de grasa determinado

mediante la ecuación de Slaughter e impedancia
bioeléctrica en niños mexicanos en edad escolar, 88

Población argentina
Gráfica alimentaria para la población bariátrica ar-

gentina, 1305

Post-quirúrgico
Análisis de los parametros nutricionales y ajuste de

requerimientos de la nutrición parenteral de inicio
en el paciente crítico postquirúrgico, 402

Preconcepcional
Perfil sociodemográfico y dietético de 4.471 muje-

res en edad fértil que planean un embarazo, 337

Preescolares
Intervención piloto en nutrición y actividad física

para preescolares asistentes a jardines infantiles
(JUNJI); resultados primarios y secundarios, 1004

Prescripción
PRESENT; prescripción de nutrición enteral en la

enfermedad de Crohn pediátrica en España, 537

Prestaciones sanitarias
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Prevalencia
Valoración de los factores de riesgo y validez de

cuatro tests de cribaje sobre la prevalencia de
desnutrición al ingreso hospitalario, 674
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Efecto de la edad sobre la evolución de la prevalen-
cia de diabetes mellitus en España entre 2001 y
2012, 1335

Prevención
Actividad física, hidratación y salud, 1224

Prevención de obesidad infantil
Efecto de una intervención educativa en alimentación

saludable en profesores y niños preescolares y es-
colares de la región de Valparaíso, Chile, 1298

Probióticos
Efecto de lactobacillus casei shirota sobre concentra-

ciones de urea en la enfermedad renal crónica, 582

Procedimientos quirúrgicos electivos
La realidad del tiempo de ayuno quirúrgico en la

era del protocolo ERAS, 437

Proceso de atención nutricional
Enfoque clínico de atención nutricional en pacien-

tes con desgaste protéico-energético en hemodiá-
lisis, 735

Productos lácteos
Restricción de productos lácteos; una realidad en pa-

cientes con enfermedad inflamatoria intestinal, 575

Proliferación
Acción anti-proliferativa de silibinina sobre el cán-

cer adenomatoso de colon humano las células
ht-29, 388

Pronóstico
Introducción de un método mixto de cribado nutri-

cional (CIPA) en un hospital de tercer nivel, 1149

Pronóstico nutricional
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Proteína C reactiva
Los niveles elevados de proteína C reactiva se

asocian a una mayor adiposidad en escolares
mexicanos, 531

Ácido úrico sérico puede predecir mayores niveles de
proteína C-reactiva en hombres adultos sanos, 935

Proteína de suero de leche
Ingesta segura de un suplemento oral que contiene

hidratos de carbono y proteínas de suero de leche
poco antes de sedación para endoscopia; un ensa-
yo doble ciego y aleatorizado, 681

Proteínas
Proteínas y peptidos de origen vegetal en la reduc-

cion de lipidos; potencial nutracéutico, 776

Proteínas alimentarias
Efecto de diferentes tipos de proteína en la glicemia

postprandial de la segunda comida en individuos
de peso normal y normoglicémicos, 553

Protocolo pérdida peso
Aplicación de un protocolo de tratamiento de obe-

sidad durante 2 años, 300

Prueba de esfuerzo
Entrenamiento cardiovascular en la juventud; asocia-

ción con obesidad y anomalías metabólicas, 1290

Publicidad
Contenido nutricional de alimentos y bebidas pu-

blicitados en la franja infantil de la televisión co-
lombiana, 858

Puerperio
Un patrón dietético mixto se asocia con un menor de-

clive en el cambio del peso corporal durante el
puerperio en una cohorte de mujeres brasileñas, 519

Quemados
Estimación del gasto energético en el paciente que-

mado mediante la utilización de ecuaciones pre-
dictivas; revisión bibliográfica, 1262

Racionalización
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Racionamiento
Racionalización versus racionamiento en la prácti-

ca de la nutrición clínica; cuarta lección Jesús
Culebras, 3

Radiación ionizante
El mosto de uva tinta como protector frente a las al-

teraciones agudas de movilidad, ansiedad y com-
portamiento ingestivo inducidas por rayos x en
ratones, 812

Radiación UV-B
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116
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Radiación UV-C
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte I; radiación
UV-C, 1109

Radioterapia
La relación entre la concentración de vitamina A y es-

tadificación del cáncer de mama antes y después de
la radioterapia, 136

Ratones
La ingesta prolongada de harina de linaza disminu-

yó el espesor de la aorta y modula algunos facto-
res de riesgo modificables relacionados con la en-
fermedad cardiovascular en ratas, 376

El mosto de uva tinta como protector frente a las al-
teraciones agudas de movilidad, ansiedad y com-
portamiento ingestivo inducidas por rayos x en
ratones, 812

Receptor adrenérgico
Asociación de los polimorfismos génicos de los re-

ceptores adrenérgicos β1 Y β3 con la resistencia
a la insulina y los perfiles elevados de lípidos re-
lacionados con la diabetes tipo 2 y el síndrome
metabólico, 1327

Receptor de GLP-1
Papel del polimorfismo RS 6923761 del receptor

glucagon-like peptide 1 receptor sobre el peso,
riesgo cardiovascular y niveles de adipocitoqui-
nas en pacientes con obesidad mórbida, 889

Recién nacido
Prácticas de preparación de nutrición parenteral

neonatal en Portugal; comparación con las reco-
mendaciones españolas, 1372

Recomendaciones
Gráfica alimentaria para la población bariátrica ar-

gentina, 1305

Recomendaciones de ingesta
Ingesta de grasas trans; situación en España, 704

Recomendaciones de ingesta dietética
¿Obesidad coexiste con la desnutrición? adecua-

ción del consumo de alimentos de los pacientes
obesos a las recomendaciones de ingesta dietéti-
ca de referencia, 292

Reconocimiento emocional
Procesamiento emocional en pacientes con trastornos

de conducta alimentaria adultas vs adolescentes; re-
conocimiento emocional y teoria de la mente, 941

Recuperación nutricia
El apoyo nutricio intensivo mejora el estado nutri-

cio y la composición corporal en niños grave-
mente desnutridos con parálisis cerebral, 838

Registros
Nutrición enteral domiciliaria en España; registro

NADYA del año 2011-12, 1339
Nutrición parenteral domiciliaria en España 2011 y

2012; informe del grupo de nutrición artificial
domiciliaria y ambulatoria NADYA, 1360

Relaciones madre-hijo
Acciones y problemas maternos para manejar el pe-

so del hijo de acuerdo a la percepción materna
del peso y edad del hijo, 822

Remodelación ósea
Efecto de la “dieta de proteína” y el tejido óseo, 140

Rendimiento
Cambios en la composición corporal de jugadores

de rugby de alta competición durante las fases de
una temporada habitual: influencia de la dieta y
la carga de ejercicio, 913

Rendimiento cognitivo
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500

Requerimientos nutricionales
Análisis de los parametros nutricionales y ajuste de

requerimientos de la nutrición parenteral de inicio
en el paciente crítico postquirúrgico, 402

Estimación del gasto energético en el paciente que-
mado mediante la utilización de ecuaciones pre-
dictivas; revisión bibliográfica, 1262

Residencias públicas
Identificación de grupos de personas mayores insti-

tucionalizadas con diferente estado nutricional
mediante un análisis de conglomerados, 602

Residuos
Evaluando la aceptación de alimentos en escolares;

registro visual cualitativo frente a análisis de resi-
duos de alimentos, 1054

Resistencia
Evolución de los niveles de condición física en po-

blación octogenaria y su relación con un estilo de
vida sedentario, 894

Resistencia a la insulina
La dieta hipocalórica junto con mermelada enrique-

cida con aceite de pescado microencapsulado dis-
minuye la resistencia a la insulina, 1103
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Resonancia magnética
Betaína; un agente potencial para el tratamiento de

la hepatopatía asociada con el síndrome del intes-
tino corto, 1366

Respuesta al sabor
Cata de dulces y grasas en pacientes con anorexia

nerviosa; el papel de la distorsión cognitiva fu-
sión pensamiento-forma, 1188

Restricción calórica
Mejora de la respuesta metabólica después de 16 se-

menas de dieta con restricción calórica y bajo ín-
dice glucémico junto con metformina en sujetos
con intolerancia a glucosa, 1081

Resultados
Intervención piloto en nutrición y actividad física

para preescolares asistentes a jardines infantiles
(JUNJI); resultados primarios y secundarios, 1004

Resultados clínicos
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Retinol
La relación entre la concentración de vitamina A y es-

tadificación del cáncer de mama antes y después de
la radioterapia, 136

Retraso en el crecimiento
Prevalencia y determinantes de la doble carga de

malnutrición en hogares en la Puna y Quebrada
de Humahuaca, Jujuy, Argentina, 322

Revisión sistemática
Consumo de alimentos funcionales en Europa; una

revisión sistemática, 470
Efecto de la desnutrición pre y posnatal sobre com-

ponentes del síndrome metabólico sobre etapas
posteriores de la vida; revisión sistemática, 997

Riesgo cardiovascular
Efecto del bypass gástrico sobre el riesgo cardio-

vascular y la calidad de vida en pacientes con
obesidad mórbida, 508

Ingesta de grasas trans; situación en España, 704

Riesgo nutricional
Evaluación del riesgo nutricional de los adolescen-

tes escolarizados en Cantabria, 652
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Riesgo sanitario
Adecuación de la ingesta de vitamina K en una

muestra representativa de adultos españoles; con-
dicionantes dietéticos, 187

RS6923761
Papel del polimorfismo RS 6923761 del receptor

glucagon-like peptide 1 receptor sobre el peso,
riesgo cardiovascular y niveles de adipocitoqui-
nas en pacientes con obesidad mórbida, 889

Saliva
Cortisol salival como indicador de estrés fisiológico

en niños y adultos; revisión sistemática, 960

Salud
Contenido de ácidos grasos trans en alimentos co-

mercializados en la Comunidad de Madrid (Es-
paña), 180

Actividad física, hidratación y salud, 1224

Salud pública
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196

Sarcopenia
Predicción de la masa muscular apendicular esque-

lética basado en mediciones antropométricas en
Adultos Mayores Chilenos, 611

Beneficios del entrenamiento de fuerza para la preven-
ción y tratamiento de la sarcopenia, 979

Satisfacción del paciente
Nutrición parenteral domiciliaria; satisfacción de

los pacientes y sus cuidadores con la Unidad de
Nutrición Clínica y el Servicio de Farmacia, 1123

Screening
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Seguridad
Declaración de Chinchón; decálogo sobre edulcoran-

tes sin y bajos en calorías (ESBC), 719
Evaluación de la toxicidad subcrónica del kéfir por

administración oral en ratas Wistar, 1352

Seguridad alimentaria
Tecnología de alimentos y evolución en los alimentos

de textura modificada; del triturado o el deshidrata-
do a los productos actuales, 465
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Servicio de alimentación
Niveles de cadmio y plomo consumidos por pacien-

tes que reciben dietas hospitalaria orales, 196
El menú de textura modificada; valor nutricional,

digestibilidad y aportación dentro del menú de
hospitales y residencias de mayores, 873

Set shifting
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500

Silibinin
Acción anti-proliferativa de silibinina sobre el cán-

cer adenomatoso de colon humano las células
ht-29, 388

Simbióticos
Uso de suplemento simbiótico en un niño con síndro-

me del intestino corto; caso clínico, 215

Síndrome del intestino corto
Uso de suplemento simbiótico en un niño con síndro-

me del intestino corto; caso clínico, 215
Síndrome de intestino corto causa de hipomagnesemia;

importancia de su diagnostico y tratamiento, 456
Betaína; un agente potencial para el tratamiento de

la hepatopatía asociada con el síndrome del intes-
tino corto, 1366

Síndrome metabólico
Efecto de dos dietas hipocalóricas y su combinación

con ejercicio físico sobre la tasa metabólica basal
y la composición corporal, 635

Efecto de la desnutrición pre y posnatal sobre com-
ponentes del síndrome metabólico sobre etapas
posteriores de la vida; revisión sistemática, 997

La dieta hipocalórica junto con mermelada enrique-
cida con aceite de pescado microencapsulado dis-
minuye la resistencia a la insulina, 1103

Asociación de los polimorfismos génicos de los re-
ceptores adrenérgicos β1 Y β3 con la resistencia
a la insulina y los perfiles elevados de lípidos re-
lacionados con la diabetes tipo 2 y el síndrome
metabólico, 1327

Síndrome metabólico X
Síndrome metabólico y factores asociados en niños

y adolescentes de un municipio brasileño, 865
Las mujeres con síndrome metabólico mejoran los

parámetros antropométricos y bioquímicos con el
consumo de “green banana flour”, 1070

Situaciones carenciales
Trastornos neurológicos relacionados con la malnutri-

ción en la Guerra Civil Española (1936-1939), 712

Sobrepeso
Compuestos bioactivos de la dieta con potencial en la

prevención de patologías relacionadas con sobrepe-
so y obesidad; péptidos biológicamente activos, 10

Resultados del estudio PROMESA I; eficacia y se-
guridad de la aplicación de una dieta de muy ba-
jo aporte calórico y reeducación alimentaria pos-
terior mediante el método PronoKal® en el
tratamiento del exceso de peso, 282

Efecto del consumo de té verde o extractos de té
verde en el peso y en la composición corporal; re-
visión sistemática y metaanálisis, 479

Acciones y problemas maternos para manejar el pe-
so del hijo de acuerdo a la percepción materna
del peso y edad del hijo, 822

Prevalencia de sobrepeso y obesidad entre una uni-
versidad, facultad y personal, de 2004 a 2010,
China, 1033

La ingesta de sodio puede favorecer el incremento
de peso; resultados del estudio FANPE realiza-
do en una muestra representativa de adultos es-
pañoles, 1283

Prevalencia y factores asociados con sobrepeso y
obesidad en los niños menores de cinco años en
Alagoas, Noroeste de Brasil; un estudio basado
en la población, 1320

Sodio
La ingesta de sodio puede favorecer el incremento

de peso; resultados del estudio FANPE realiza-
do en una muestra representativa de adultos es-
pañoles, 1283

Somatotipo
Adhesión a la dieta mediterránea y relación con los

parámetros antropométricos de mujeres jóvenes ka-
yakistas, 121

Soporte nutricional
Enfoque clínico de atención nutricional en pacien-

tes con desgaste protéico-energético en hemodiá-
lisis, 735

Introducción de un método mixto de cribado nutri-
cional (CIPA) en un hospital de tercer nivel, 1149

Soporte nutricional especializado
Soporte nutricional en el paciente neurocrítico,

(Supl. 2) 22

Sujetos sedentarios
Beneficios de la ingesta del Phlebodium decuma-

num sobre el daño muscular al efectuar ejercicio
físico intenso en sujetos sedentarios, 1408
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Suplementación
Déficit de micronutrientes a más de un año de posto-

peratorio en gastrectomía en manga, 73

Suplementos dietéticos
Prevalencia de la suplementación y efectos adversos

en personas que practican ejercicio físico, 158

Suplementos nutricionales
Papel del equipo nutricional en el abordaje de la dis-

fagia, (Supl. 2) 13

Tablas de composición de alimentos
Elevada prevalencia de inactividad física en pa-

cientes jóvenes con diabetes tipo 1 del sur de Es-
paña, 929

Tasa metabólica basal
Efecto de dos dietas hipocalóricas y su combinación

con ejercicio físico sobre la tasa metabólica basal
y la composición corporal, 635

Técnica de tirar
Un método seguro para “cortar, atar y tirar del hilo”

para retirada de sonda mediante gastrostomía en-
doscópica percutánea en niños con anomalías cra-
neofaciales y estenosis faríngea congénitas, 559

Tecnología de alimentos
Tecnología de alimentos y evolución en los alimentos

de textura modificada; del triturado o el deshidrata-
do a los productos actuales, 465

Tejido adiposo visceral
Poder discriminatorio de los indicadores predictores

de adiposidad visceral evaluados mediante tomo-
grafía en los adultos y las personas de edad avan-
zada, 1401

Televisión
Contenido nutricional de alimentos y bebidas pu-

blicitados en la franja infantil de la televisión co-
lombiana, 858

Teoría de la mente
Procesamiento emocional en pacientes con trastornos

de conducta alimentaria adultas vs adolescentes; re-
conocimiento emocional y teoria de la mente, 941

Terapia biológica
Efectos adversos metabólicos y nutricionales aso-

ciados a la terapia biológica del cáncer, 259

Terapia dietética
Terapia nutricia en fístula enterocutánea; de la base fi-

siológica al tratamiento individualizado, 37

Terapia nutricional
Terapia nutricia en fístula enterocutánea; de la base fi-

siológica al tratamiento individualizado, 37
Uso de suplemento simbiótico en un niño con síndro-

me del intestino corto; caso clínico, 215
Utilización de Subjective Global Assessment, Pa-

tient-Generated Subjective Global Assessment y
Nutritional Risk Screening 2002 para evaluar el
estado nutricional de pacientes no críticos con
nutrición parenteral, 411

Test de Stroop
Lactancia materna y desarrollo cognitivo; valora-

ción de la respuesta a la interferencia mediante el
“test de los 5 dígitos”, 852

Té verde
Efecto del consumo de té verde o extractos de té

verde en el peso y en la composición corporal; re-
visión sistemática y metaanálisis, 479

Tiempo de residencia
Tiempo de residencia y riesgo de trastornos de con-

ducta alimentaria en adolescentes inmigrantes re-
sidentes en Madrid; estudio AFINOS, 1047

Titulaciones ciencias de la salud
Calidad de la dieta y estilos de vida en estudiantes de

Ciencias de la Salud, 153

Toma de decisiones
Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500

Tomografía computerizada
Poder discriminatorio de los indicadores predictores

de adiposidad visceral evaluados mediante tomo-
grafía en los adultos y las personas de edad avan-
zada, 1401

Toxicidad
Evaluación de la toxicidad subcrónica del kéfir por

administración oral en ratas Wistar, 1352

Toxicidad hepática
Efecto de la quercetina sobre la lesión hepática in-

ducida por bifenilos policlorados en ratas, 1141

Toxicología
Tratamientos antibióticos en zootecnología y los

efectos inducidos sobre la cadena alimenticia de
las especies domésticas y comparativamente so-
bre la especie humana, 1427

Toxinas urémicas
Efecto de lactobacillus casei shirota sobre concentra-

ciones de urea en la enfermedad renal crónica, 582
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Transición
Enfermedades neurológicas en pediatría y su transi-

ción al experto en nutrición de adultos; ¿cómo
hacerlo?, (Supl. 2) 32

Transición nutricional
Malnutrición y desigualdades en la España del fran-

quismo; el impacto del complemento alimenticio
lácteo en el crecimiento de los escolares españoles
(1954-1978), 227

Translocación bacteriana
Evaluación de la toxicidad subcrónica del kéfir por

administración oral en ratas Wistar, 1352

Trasplante hepático
Estado nutricional, perfil lipídico y HOMA-IR en el

postransplante hepático, 1154

Trastornos alimentarios
Tiempo de residencia y riesgo de trastornos de con-

ducta alimentaria en adolescentes inmigrantes re-
sidentes en Madrid; estudio AFINOS, 1047

Trastornos de la deglución
El menú de textura modificada; valor nutricional,

digestibilidad y aportación dentro del menú de
hospitales y residencias de mayores, 873

Trauma cráneo encefálico
Soporte nutricional en el paciente neurocrítico,

(Supl. 2) 22

Traumatismo craneal
Aspectos metabólico-nutricionales en las enferme-

dades neurológicas, (Supl. 2) 3

Triglicéridos
La carga glucémica dietética habitual se asocia con

factores de riesgo cardiometabólico en hombres
brasileños de mediana edad físicamente activos, 444

Trofismo
Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-

nica con parámetros analíticos, 797

Trofopatía
La desnutrición clínica en 2014; patogenia, detec-

ción precoz y consecuencias; desnutrición y tro-
fopatía, 785

Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Turnera diffusa
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte I; radiación
UV-C, 1109

Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa
Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116

Ultrasonido
La gastrostomía percutánea por ultrasonido “push-

introducer” es un método válido para acceder al
tracto gastrointestinal, 365

Universitarios
Calidad de la dieta y estilos de vida en estudiantes de

Ciencias de la Salud, 153
Prevalencia de obesidad y perfil lipídico alterado

en jóvenes universitarios, 315

Urea
Efecto de lactobacillus casei shirota sobre concentra-

ciones de urea en la enfermedad renal crónica, 582

Validación
Comparación de la absorciometría de rayos X de

energia dual y dos analizadores de impedancia
bioeléctrica para medir el porcentaje de grasa cor-
poral y el índice de masa libre de grasa en un gru-
po de mujeres jóvenes mexicanas, 1038

Valor nutritivo
Contenido nutricional de alimentos y bebidas pu-

blicitados en la franja infantil de la televisión co-
lombiana, 858

Valoración nutricional
Utilización de Subjective Global Assessment, Pa-

tient-Generated Subjective Global Assessment y
Nutritional Risk Screening 2002 para evaluar el
estado nutricional de pacientes no críticos con
nutrición parenteral, 411

Cribado nutricional; control de la desnutrición clí-
nica con parámetros analíticos, 797

Introducción de un método mixto de cribado nutri-
cional (CIPA) en un hospital de tercer nivel, 1149

Visión personal
Una visión personal de la nutrición en España, 699

Vitamina
Déficit de micronutrientes a más de un año de posto-

peratorio en gastrectomía en manga, 73
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Vitamina C
Respuesta antioxidante en damiana (Turnera diffusa

Willd) expuesta a radiación ultravioleta (UV) ar-
tificial en un modelo in vitro; parte II; radiación
UV-B, 1116

Vitamina D
Efecto del tratamiento farmacológico en el estado

nutricional del paciente neurológico, (Supl. 2) 47

Vitamina K
Adecuación de la ingesta de vitamina K en una

muestra representativa de adultos españoles; con-
dicionantes dietéticos, 187

VLCD (very low calorie diet)
Resultados del estudio PROMESA I; eficacia y se-

guridad de la aplicación de una dieta de muy ba-
jo aporte calórico y reeducación alimentaria pos-
terior mediante el método PronoKal® en el
tratamiento del exceso de peso, 282

VO
2
máximo

Entrenamiento cardiovascular en la juventud; asocia-
ción con obesidad y anomalías metabólicas, 1290

Volumen gástrico residual
Ingesta segura de un suplemento oral que contiene

hidratos de carbono y proteínas de suero de leche
poco antes de sedación para endoscopia; un ensa-
yo doble ciego y aleatorizado, 681

Wistar
El consumo de ñame (dioscorea bulbifera linn) ate-

nuó la hiperglucemia y la fragilidad ósea en ratas
diabéticas, 370

Yoduria
Estado nutricio de yodo y función tiroidea en mujeres

en edad reproductiva de Querétaro, México, 204

Zeaxantina
Estimación de la ingesta de antioxidantes en pa-

cientes con degeneración macular asociada con
la edad; variedad húmeda, 880

Zinc
Influencia del cortisol sobre el metabolismo del zinc

en mujeres obesas mórbidas, 57

Efecto de la leche fortificada Liconsa en el estado
de hierro y zinc en preescolares mexicanos, 331

Zinc sérico en pacientes con disfagia sometidos a
gastrostomía endoscópica percutánea para nu-
trición enteral prolongada, 359

Acrodermatitis enteropática en paciente con ileosto-
mía de alto débito, 452

Factores asociados a la deficiencia de zinc en niños
colombianos; resultados de la Encuesta Nacional
de Salud 2010; estudio transversal, 832
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VOL. 29. ENERO-FEBRERO 2014. N.º 1

EDITORIAL
• Treinta y cinco años al frente de Nutrición

Hospitalaria, 1
Jesús M. Culebras y Abelardo García de Lorenzo

ARTÍCULO ESPECIAL
• Racionalización versus racionamiento en la

práctica de la nutrición clínica; cuarta lec-
ción Jesús Culebras, 3
Mercedes Planas Vilà 

REVISIONES
• Compuestos bioactivos de la dieta con poten-

cial en la prevención de patologías relaciona-
das con sobrepeso y obesidad; péptidos bioló-
gicamente activos, 10
Francisco Herrera Chalé, David Betancour
Ancona y Maira Rubi Segura Campos 

• De la deshidratación a la hiperhidratación;
bebidas isotónicas y diuréticas y ayudas
hiperhidratantes en el deporte, 21
Aritz Urdamplilleta y Saioa Gómez-Zorita 

• Micronutrientes que influyen en la respuesta
inmune en la lepra, 26
Cecília Maria Passos Vázquez, Raquel Simões
Mendes Netto, Kiriaque Barra Ferreira Barbo-
sa, Tatiana Rodrigues de Moura, Roque Pacheco
de Almeida, Malcolm S. Duthie y Amelia Ribei-
ro de Jesus

• Terapia nutricia en fístula enterocutánea; de la
base fisiológica al tratamiento individualizado,37
Ameyalli Mariana Rodríguez Cano 

ORIGINALES
Obesidad
• Adherencia y fidelidad en el paciente tratado

con balón intragástrico, 50
R. A. Mazure, E. Cancer, M. A. Martínez Olmos,
M. L. de Castro, V. Abilés, J. Abilés, I. Bretón, V.
Alvarez, N. Pelaez, J. M. Culebras; grupo de
trabajo OBESMINVA de la SENPE

• Influencia del cortisol sobre el metabolismo
del zinc en mujeres obesas mórbidas, 57
Luana Mota Martins, Ana Raquel Soares de Olivei-
ra, Kyria Jayanne Clímaco Cruz, Camila Guedes
Borges de Araujo, Francisco Erasmo de Oliveira,
Gustavo Santos de Sousa, Nadir do Nascimento
Nogueira y Dilina do Nascimento Marreiro

• Valoración de un programa de ejercicio físico
estructurado en pacientes con obesidad mór-
bida pendientes de cirugía bariátrica, 64
Laura Sánchez Ortega, Carlos Sánchez Juan y
Antonio Alfonso García 

• Déficit de micronutrientes a más de un año
postoperatorio de gastrectomía en manga, 73
Verónica Alvarez, Ada Cuevas, Cristina Olivos,
Marens Berry y María Magdalena Farias

Pediatría
• Calidad bacteriológica y la seguridad ali-

mentaria en un programa de alimentación
escolar brasileño, 80
Samara Nagla Chaves Trindade, Julia Silva Pin-
heiro, Héllen Gonçalves de Almeida, Keyla Car-
valho Pereira y Paulo de Souza Costa Sobrinho 

• Correlación entre el porcentaje de grasa deter-
minado mediante la ecuación de Slaughter e
impedancia bioeléctrica en niños mexicanos
en edad escolar, 88
Mariana Orta Duarte, Yunue Flores Ruelas,
Fátima López-Alcaraz, Mario del Toro-Equihua
y Carmen Alicia Sánchez Ramírez

Sindrome metabólico; Diabetes
• La dieta hipocalórica rica en proteínas mejo-

ra los marcadores clínicos y bioquímicos en
pacientes con hepatopatía grasa no alcohóli-
ca (HPGNA), 94
Sebastião Mauro Bezerra Duarte, Joel Fain-
tuch, José Tadeu Stefano, Maria Beatriz Sobral
de Oliveira, Daniel Ferraz de Campos Mazo,
Fabiola Rabelo, Denise Vanni, Monize Aydar
Nogueira, Flair José Carrilho y Claudia Pinto
Marques Souza de Oliveira 
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Nutrición enteral
• Desarrollo de una herramienta de auditorías

de control de calidad en nutrición enteral
hospitalaria, 102
Guilherme Duprat Ceniccola, Wilma Maria
Coelho Araújo y Rita Akutsu

Alimentos funcionales 
• Adhesión a la dieta mediterránea y relación

con los parámetros antropométricos de muje-
res jóvenes kayakistas, 121
Fernando Alacid, Raquel Vaquero-Cristóbal,
Antonio Sánchez-Pato, José María Muyor y 
Pedro Ángel López-Miñarro

Vitaminas
• Equidad y desigualdad nutricional en dos

centros escolares de la ciudad de Madrid
(España), 128
Adela Martín, Mercedes Cervero, Alicia
González Rodríguez, Ana Molinero, M.ª Car-
men Magro y  Teresa Partearroyo

• La relación entre la concentración de vitami-
na A y estadificación del cáncer de mama
antes y después de la radioterapia, 136
Andrea Matos, Carla Nogueira, Carlos Franca,
Antônio Carvalho, Sérgio Lannes Vieira,
Antônio Penna y Andréa Ramalho

Investigación animal 
• Efecto de la “dieta de proteína” en el tejido

óseo, 140
Zoraide Nascimento da Silva, Vanessa Azevedo
de Jesuz, Eduardo de Salvo Castro, Carlos
Alberto Soares da Costa, Gilson Teles Boaven-
tura y Vilma Blondet de Azeredo

Cáncer
• Calidad de las guías de práctica clínica publi-

cadas en nutrición de pacientes hospitaliza-
dos adultos oncológicos, 146
Diana Patricia Rivera Triana, David Fernando
López Daza, Magda Rocío Gamba Rincón y 
Andrés Leonardo González Rangel

Deporte y ejercicio
• Calidad de la dieta y estilos de vida en estu-

diantes de ciencias de la salud, 153
M. M. Rizo-Baeza, N. G. González-Brauer y E.
Cortés

• Prevalencia de la suplementación y efectos adver-
sos en personas que practican ejercicio físico,158
Walkiria Valeriano da Silva, Maria Irene de
Andrade Gomes Silva, Luciana Tavares Toscano,
Klébya Hellen Dantas de Oliveira, Lavoisiana
Mateus de Lacerda y Alexandre Sérgio Silva

Cuidados intensivos
• Estudio de dos variantes de la puntuación de

riesgo nutricional “NUTRIC” en pacientes
críticos ventilados, 166
Dino Moretti, Daniel Horacio Bagilet, Martín
Buncuga, Claudio Jesús Settecase, Marta Beatriz
Quaglino y Rosana Quintana

Valoración nutricional
• Relación entre el fenotipo PROP, el índice de

masa corporal, la circunferencia de cintura, la
grasa corporal total y el consumo dietario, 173
Nina del Rocío Martínez-Ruiz, Abraham Wall-
Medrano, Jorge Alfonso Jiménez-Castro, José
Alberto López-Díaz y Ofelia Angulo-Guerrero

• Contenido de ácidos grasos trans en alimen-
tos comercializados en la Comunidad de
Madrid (España), 180
Santiago Moreno Alcalde, Baltasar Ruiz-Roso,
Lourdes Pérez-Olleros y Susana Belmonte Cortés

• Adecuación de la ingesta de vitamina K En una
muestra representativa de adultos españoles;
condicionantes dietéticas, 187
Rosa M. Ortega Anta, Liliana G. González-
Rodríguez, Beatriz Navia Lombán y Ana María
López-Sobaler

Otros
• Niveles de cadmio y plomo consumidos por pa -

cientes que reciben dietas hospitalarias orales,196
Júlia S. Manzoli de Sá, Isabela C. Fernandes,
Daniele C. F. Moreira, Raquel F. Milani, 
Marcelo A. Morgano y Késia D. Quintaes

• Estado nutricio en yodo y función tiroidea en
mujeres en edad reproductiva de Querétaro,
México, 204
Lorena Méndez-Villa, Juana Elizabeth Elton-
Puente, Juan Carlos Solís-S., Eduardo Samp-
son-Zaldivar, Carlota García-G., Patricia Vil-
lalobos, Ana Colarossi, Olga Patricia García,
Ludivina Robles-Osorio y Pablo García-Solís
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CASOS CLÍNICOS
• Derivación biliopancreática y resección simul-

tánea de masa adiposa ulcerada gigante en
paciente con índice de masa corporal de 75, 212
Mario Rodríguez López, David Pacheco, Marta
Gonzalo, Rosalía Velasco, Sara Mambrilla, 
Martín Bailón, Ramón Campillo, Ruth Martí-
nez, Enrique Asensio, José Ignacio Blanco, 
Baltasar Pérez-Saborido y Daniel de Luis 

• Uso de suplemento simbiótico en un niño con
síndrome del intestino corto; caso clínico, 215
Rosana Tumas, Patrica Zamberlan y Ary Lopes
Cardoso 

CARTAS AL DIRECTOR
• Deficiencias de micronutrimentos posterior a

cirugía bariátrica, 221
Gilberto Fabián Hurtado-Torres y Rosa Laura
Sandoval-Munro 

• Beneficios de la gastrectomía vertical laparoscó-
pica en pacientes obesos con colitis ulcerosa, 223
Jorge de Tomás, Rocío Franco, Mauricio Bur-
neo y José María Monturiol 

OTROS
• LISTA DE REVISORES DE ORIGINALES

EN 2013, 225

• INFORME SOBRE EL PROCESO EDI-
TORIAL INTERNO EN NUTR HOSP EN
2013, 226

VOL. 29. MARZO-ABRIL 2014. N.º 2

ARTÍCULO ESPECIAL
• Malnutrición y desigualdades en la España

del franquismo: el impacto del complemento
alimenticio lácteo en el crecimiento de los es-
colares españoles (1954-1978), 227
Eva Mª Trescastro-López, Mª Eugenia Galiana-Sán-
chez, Pamela Pereyra-Zamora, Joaquín Moncho Va-
sallo, Andreu Nolasco y Josep Bernabeu-Mestre

REVISIONES 
• Importancia de los aspectos nutricionales en

el proceso inflamatorio de pacientes con
artritis reumatoide; una revisión, 237
Leticia Gónzalez Cernadas, Beatriz Rodríguez-
Romero y Lidia Carballo-Costa

• Cuidado nutricional de pacientes con cirrosis
hepática, 246
Magaly Aceves-Martins 

• Efectos adversos metabólicos y nutricionales
asociados a la terapia biológica del cáncer, 259
Sara Alonso Castellanos, María Soto Célix,
Judith Alonso Galarreta, Ana del Riego Valle-
dor y Alberto Miján de la Torre

• Mediciones de permeabilidad intestinal:
aspectos generales y posibles riesgos, 269
Tatiana Fiche Salles Teixeira, Ana Paula Boroni
Moreira, Nilian Carla Silva Souza, Rafael Frias
y Maria do Carmo Gouveia Peluzio 

ORIGINALES
Obesidad
• Resultados del estudio PROMESA I; Eficacia

y seguridad de la aplicación de una dieta de
muy bajo aporte calórico y reeducación ali-
mentaria posterior mediante el método Prono-
Kal® en el tratamiento del exceso de peso, 282
Amparo Martínez-Riquelme, Ignacio Sajoux y
Joan Fondevila

• ¿Obesidad coexiste con la desnutrición? Ade-
cuación del consumo de alimentos de los
pacientes obesos a las recomendaciones de
ingesta dietética de referencia, 292
Jaqueline Driemeyer Correia Horvath, Maria-
na Laitano Dias de Castro, Natália Kops,
Natasha Kruger Malinoski y Rogério Friedman

• Aplicación de un protocolo de tratamiento de
obesidad durante 2 años, 300
Miguel Carnero Gregorio, Paula Álvarez Freire,
Alberto Molares Vila, Myrian Álvarez González,
Oscar Carnero Gregorio, José Ramón Arias Álva-
rez, Miguel Angel Blach Italiani, Carlos Villaverde
Taboada y Luisa Fernanda Pérez Méndez 

• La dieta de alto índice glucémico es un pre-
dictor independiente para explicar los cam-
bios en la proteína relacionada al agouti en
adolescentes obesos, 305
Bárbara Dal Molin Netto, Deborah Cristina
Landi Masquio, Raquel Munhoz da Silveira
Campos, Priscila de Lima Sanches, Flavia
Campos Corgosinho, Lian Tock, Lila Missae
Oyama, Marco Túlio de Mello, Sergio Tufik,
Ana Raimunda Dâmas
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• Prevalencia de obesidad y perfil lipídico alte-
rado en jóvenes universitarios, 315
Claudia Elena González Sandoval, Yolanda
Díaz Burke, Adriana Patricia Mendizabal-Ruiz,
Eunice Medina Díaz y José Alejandro Morales 

Pediatría
• Prevalencia y determinantes de la doble carga

de malnutrición en hogares en la Puna y Que-
brada de Humahuaca, Jujuy, Argentina, 322
M. N. Bassett, D. Romaguera, M. A. Gimenez,
M. O. Lobo y N. C. Samman 

• Efecto de la leche fortificada Liconsa en el estado
de hierro y zinc en prescolares mexicanos, 331
María Isabel Grijalva-Haro, Elsa Yolanda Cha-
varria, Elizabeth Artalejo, Amparo Nieblas,
José Antonio Ponce y Alma E. Robles-Sardin 

• Perfil sociodemográfico y dietético de 4.471 muje-
res en edad fértil que planean un embarazo,337
Marta Cuervo, Leticia Goni, Susana Santiago,
Itziar Zazpe, Aquilino García y J. Alfredo Martínez 

• Eficacia de materiales educativos fotográfi-
cos para entrenar a adolescentes con diabetes
mellitus con el conteo de carbohidratos, 344
Adriana Servilha Gandolfo, Débora Vasconce-
los Bastos, Bruna Abreu Jabur Makluf, Lenycia
de Cassya Lopes Neri, Roberta Diaz Savoldelli,
Thais Della Manna, Durval Damiani y Alexan-
dre Archanjo Ferraro 

• Esteatosis hepática: ¿Preludio de diabetes
tipo 2 en población pediátrica?, 350
Carolina Loureiro, Alejandro Martínez-Agua-
yo, Carmen Campino, Cristián Carvajal, Car-
los Eduardo Fardella y Hernán García 

Nutrición enteral
• Zinc sérico en pacientes con disfagia someti-

dos a gastrostomía endoscópica percutánea
para nutrición enteral prolongada, 359
Carla Adriana Santos, Jorge Fonseca, José
Brito, Tânia Fernandes, Luísa Gonçalves y
António Sousa Guerreiro 

• La gastrostomía percutánea por ultrasonido
“push-introducer” es un método válido para
acceder al tracto gastrointestinal, 365
Stanislaw Klek, Adam Hermanowicz, Jerzy
Salowka, Tomasz Cegielny, Konrad Matysiak,
Michael Chourdakis y Piotr Szybinski 

Alimentos funcionales
• El consumo de ñame (Dioscorea bulbifera

Linn) atenuó la hiperglucemia y la fragilidad
ósea en ratas diabéticas, 370
Thaís de Salgado Rêgo, Louise da Silva Ash, Letí-
cia Pessoa, Márcia Barreto da Silva Feijó, Juliana
Leite, Aline de Sousa dos Santos, Carlos Alberto
Soares da Costa y Gilson Teles Boaventura

Investigación animal
• La ingesta prolongada de harina de linaza

disminuyó el espesor de la aorta y modula
algunos factores de riesgo modificables rela-
cionados con la enfermedad cardiovascular
en ratas, 376
Ludmila Ferreira Medeiros de França Cardozo,
Gabriela Câmara Vicente, Lívia Hipólito Car-
dozo Brant, Denise Mafra, Maurício Alves Cha-
gas y Gilson Teles Boaventura

Ancianos
• Utilidad del enriquecimiento de la dieta

sobre la ingesta energética y protéica en
pacientes ancianos en riesgo de desnutrición
dados de alta a domicilio, 382
Joan Trabal, Sonia Hervas, Maria Forga, Pere
Leyes y Andreu Farran-Codina 

Cáncer
• Acción anti-proliferativa de silibinina sobre

el cáncer adenomatoso de colon humano las
células HT-29, 388
Reyhan Akhtar, Mohd. Ali, Safrunnisa Mahmood
y Sankar Nath Sanyal

Deporte y ejercicio
• La percepción del estado de forma física está

asociada a la percepción del peso corporal;
análisis sociodemográfico en España, 393
Carlos Mª Tejero-González 

Diabetes
• Efecto de la diabetes gestacional sobre los

indicadores de adiposidad en los primeros 18
años; revisión sistemática, 397
Arturo Jiménez Cruz, Armando Ortega Cisneros
y Montserrat Bacardí Gascón 
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Intensivos
• Análisis de los parámetros nutricionales y

ajuste de requerimientos de la nutrición
parenteral de inicio en el paciente crítico
postquirúrgico, 402
Mª Carmen Herrero Domínguez-Berrueta, Ana
María Martín de Rosales Cabrera y Montserrat
Pérez Encinas 

Valoración nutricional
• Utilización de Subjective Global Assessment,

Patient-Generated Subjective Global Assess-
ment y Nutritional Risk Screening 2002 para
evaluar el estado nutricional de pacientes no
críticos con nutrición parenteral, 411
M. B. Badia-Tahull, S. Cobo-Sacristán, E. Leiva-
Badosa, M. E. Miquel-Zurita, N. Méndez-Cabale-
rio, R. Jódar-Masanés y J. Llop-Talaverón

• Evaluación global subjetiva del estado de
nutrición generada por el paciente, albúmi-
na y transferrina en pacientes con cáncer
de cabeza o cuello alimentados por gastros-
tomía, 420
Marta Alexandra Correia Pereira, Carla Adria-
na Santos, José Almeida Brito y Jorge Fonseca 

• Efecto de la intervención nutricional tempra-
na en el resultado clínico de pacientes en ries-
go Nutricional, 427
Susana Montoya Montoya y Nora Elena Mune-
ra Garcia 

Otros 
• La realidad del tiempo de ayuno quirúrgico

en la era del protocolo ERAS, 437
Talita Cestonaro, Maria Eliana Madalozzo
Schieferdecker, Rubia Daniela Thieme, João
Neto Cardoso y Antônio Carlos Ligocki Campo

• La carga glucémica dietética habitual se aso-
cia con factores de riesgo cardiometabólico
en hombres brasileños de mediana edad físi-
camente activos, 444
Paula G. Cocate, Antônio J. Natali, Alessandro
de Oliveira, Helen Hermana M. Hermsdorff,
Maria do Carmo G. Peluzio, Giana Z. Longo,
Jéssica M. Buthers, Eliziária C. dos Santos,
Leandro L. de Oliveira y Rita de Cássia G.
Alfenas

CASOS CLÍNICOS 
• Acrodermatitis enteropática en paciente con

ileostomía de alto débito, 452
Sonia Junquera Bañares, Eugenio Oria Mundín
y José Ignacio Botella-Carretero

• Síndrome de intestino corto causa de hipo-
magnesemia, importancia de su diagnostico y
tratamiento, 456
F. B. García, I. Sanchez, F. Arrieta, A. Cala-
ñas, J. I. Botella-Carretero, I. Zamarron y C.
Vázquez

• Fístula gastrocólica como complicación de
gastrostomía percutánea de alimentación, a
propósito de tres casos y revisión de la lite-
ratura, 460
Ignacio Jiménez Varo, Noelia Gros Herguido,
Juana Parejo Campos, Dolores Tatay Domín-
guez, José Luis Pereira Cunill, Pilar Serrano
Aguayo, María Socas Macías y Pedro Pablo
García-Luna

VOL. 29. MAYO-JUNIO 2014. N.º 3

ARTÍCULO ESPECIAL
• Tecnología de alimentos y evolución en los

alimentos de textura modificada; del tritu-
rado o el deshidratado a los productos ac-
tuales, 465
Cristina Velasco y Pilar García-Peris

REVISIONES
• Consumo de alimentos funcionales en euro-

pa; una revisión sistemática, 470
Asli E. Özen, María del Mar Bibiloni, Antoni
Pons y Josep A. Tur 

• Efecto del consumo de té verde o extractos de
té verde en el peso y en la composición corpo-
ral; revisión sistemática y metaanálisis, 479
Eduard Baladia, Julio Basulto, María Manera,
Rodrigo Martínez y David Calber

• Consumo de fructosa y sus implicaciones
para la salud; malabsorción de fructosa e
hígado graso no alcohólico, 491
María Jesús Riveros, Alejandra Parada y Pauli-
na Pettinelli

• Funciones ejecutivas en la anorexia nerviosa, 500
Ignacio Jáuregui-Lobera 
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ORIGINALES
Obesidad
• Efecto del bypass gástrico sobre el riesgo car-

diovascular y la calidad de vida en pacientes
con obesidad mórbida, 508
I. Mateo Gavira, F. J. Vilchez López, M. Cayón
Blanco, A. García Valero, L. Escobar Jiménez,
M. A. Mayo Ossorio, J. M. Pacheco García, 
J. M. Vázquez Gallego y M. Aguilar Diosdado

• Eficacia de las ecuaciones de predicción para
la estimación del gasto energético en una
muestra de mujeres brasileñas y españolas
con exceso de peso corporal, 513
Eliane Lopes Rosado, Roberta Santiago de
Brito, Josefina Bressan y José Alfredo Martínez
Hernández 

• Un patrón dietético mixto se asocia con un
menor declive en el cambio del peso corporal
durante el puerperio en una cohorte de muje-
res brasileñas, 519
Maria Beatriz Trindade de Castro, Rosely
Sichieri, Flávia dos Santos Barbosa Brito,
Sileia Nascimento y Gilberto Kac 

• Evolución del peso y de la composición cor-
poral en mujeres con exceso de peso en trata-
miento nutricional en ambulatorio, 526
Flavia Gonçalves Micali, Camila Cremonezi
Japur, Fernanda Rodrigues de Oliveira Pena-
forte y Rosa Wanda Diez-Garcia

Pediatría 
• Los niveles elevados de proteína c reactiva se

asocian a una mayor adiposidad en escolares
mexicanos, 531
Fátima López-Alcaraz, Mario del Toro-Equihua,
Mariana Orta-Duarte, Yunue Flores-Ruelas y
Carmen Alicia Sánchez-Ramírez 

• PRESENT; prescripción de nutrición enteral
en la enfermedad de Crohn pediátrica en
España, 537
Victor Manuel Navas-López, Javier Martín-de-
Carpi, Oscar Segarra, José Ignacio García-
Burriel, Juan José Díaz-Martín, Alejandro
Rodríguez, Enrique Medina, Mercedes Juste;
on behalf of the PRESENT Working Group of
SEGHNP (Sociedad Española de Gastroentero-
logía, Hepatología y Nutrición Pediátrica

Sindrome metabólico; Diabetes
• Control glucémico y perfil lipídico de niños y

adolescentes sometidos a dos tratamientos
dietéticos distintos para la diabetes mellitus
tipo 1, 547
Haline Dalsgaard, Cláudia Saunders, Patricia
de C. Padilha, Jorge Luiz Luescher, Renata
Szundy Berardo y Elizabeth Accioly

• Efecto de diferentes tipos de proteína en la
glicemia postprandial de la segunda comida
en individuos de peso normal y normoglicé-
micos, 553
Winder Tadeu Silva Ton, Crislaine das Graças
de Almeida, Leandro de Morais Cardoso, Yas-
sana Marvila Girondoli, Patrícia Feliciano
Pereira, Josiane Keila Viana Gomes Schitini,
Flávia Galvão Cândido, Priscila Marques
Arbex y Rita de Cássia Gonçalves Alfenas

Nutrición enteral 
• Un método seguro para “cortar, atar y tirar

del hilo” para retirada de sonda mediante
gastrostomía endoscópica percutánea en
niños con anomalías craneofaciales y esteno-
sis faríngea congénitas, 559
Adam Hermanowicz, Ewa Matuszczak, Katarzyna
Kondej-Muszynska, Marta Komarowska, Woj-
ciech Debek y Stanislaw Klek

• Nutrición enteral en pacientes críticos; ¿su
administración debería ser continua o inter-
mitente?, 563
Viviane Maeve Tavares de Araujo, Paulo César
Gomes y Cervantes Caporossi

• Características físico-químicas y nutriciona-
les de las dietas enterales caseras, 568
Luna Rezende Machado de Sousa, Sila Mary
Rodrigues Ferreira y Maria Eliana Madalozzo
Schieferdecker

Alimentos funcionales 
• Restricción de productos lácteos; una reali-

dad en pacientes con enfermedad inflamato-
ria intestinal, 575
Mirella Brasil Lopes, Raquel Rocha, André
Castro Lyra, Vanessa Rosa Oliveira, Fernanda
Gomes Coqueiro, Naiade Silveira Almeida,
Sandra Santos Valois y Genoile Oliveira Santana
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• Efecto de lactobacillus casei shirota sobre
concentraciones de urea en la enfermedad
renal crónica, 582
Paola Vanessa Miranda Alatriste, Roció Urbina
Arronte, Cristóbal Obet Gómez Espinosa y
María de los Ángeles Espinosa Cuevas

Investigación animal 
• Efectos de mezclas de conjugados del ácido

linoléico y diferentes aceites comestibles
sobre la composición corporal y regulación
de lípidos en ratones, 591
María Victoria Scalerandi, Marcela Aida Gon-
zález, Juliana Saín, Ana Clara Fariña y Claudio
Adrián Bernal

Ancianos
• Identificación de grupos de personas mayo-

res institucionalizados con diferente estado
nutricional mediante un análisis de conglo-
merados, 602
María José López-Contreras, María Ángeles
López, Manuel Canteras, María Emilia Can-
dela, Salvador Zamora y Francisca Pérez-
Llamas

• Predicción de la masa muscular apendicular
esquelética basado enmediciones antropomé-
tricas en adultos mayores chilenos, 611
Lydia Lera, Cecilia Albala, Bárbara Ángel,
Hugo Sánchez, Yaisy Picrin, María José Hor-
mazabal y Andrea Quiero

Cáncer
• Cáncer y su asociación con patrones alimen-

tarios en Córdoba, Argentina, 618
Sonia Alejandra Pou, Camila Niclis, Laura
Rosana Aballay, Natalia Tumas, María Dolores
Román, Sonia Edith Muñoz, Julia Becaria
Coquet y María del Pilar Díaz

• Índice inflamatorio-nutricional; evaluación
del estadio nutricional y pronóstico en
pacientes con cáncer de tracto gastrointesti-
nal y de pulmón, 629
Carla Alberici Pastore, Silvana Paiva Orlandi y
María Cristina González

Deporte y ejercicio 
• Efecto de dos dietas hipocalóricas y su combi-

nación con ejercicio físico sobre la tasa meta-
bólica basal y la composición corporal, 635
Noelia Bonfanti, Joan Marcelo Fernández,
Francisco Gómez-Delgado y Francisco Pérez-
Jiménez

• Respuestas fisiológicas asociadas al género e
hidratación durante el spinning, 644
Arnulfo Ramos-Jiménez, Rosa Patricia Hernán-
dez-Torres, Abraham Wall-Medrano, Patricia
Victoria Torres-Durán, Marco Antonio Juárez-
Oropeza, María Vitoria y Rafael Villalobos-
Molina

Valoración nutricional 
• Evaluación del riesgo nutricional de los ado-

lescentes escolarizados en Cantabria, 652
P. M. Rufino Rivas, O. Antolín Guerra, I. Casu-
so Ruiz, C. Mico Díaz, T. Amigo Lanza, M. J.
Noriega Borge, A. Santamaría Pablos, S. Soba-
ler Castañeda, P. Jaen Canser, M. Carrasco
Martínez, R. Salcines Medrano, L. A. Rivero
Benito y C. Redondo Figuero

• Asociación de la deficiencia de magnesio con
parámetros antropométricos y clínico-nutri-
cionales en mujeres posmenopáusicas, 658
Beatriz López-González, Jorge Molina-López,
Daniela Ioana Florea, Bartolomé Quintero-
Osso, Antonio Pérez de la Cruz y Elena M.ª Pla-
nells del Pozo

• Evaluación del estado nutricional de estu-
diantes adolescentes de extremadura basado
en medidas antropométricas, 665
Jacinta Fernández Cabrera, Emilio Aranda
Medina, María de Guía Córdoba Ramos, Ale-
jandro Hernández León, José Antonio Rodrí-
guez Bernabé y Francisco Pérez-Nevado

• Valoración de los factores de riesgo y vali-
dez de cuatro tests de cribaje sobre la pre-
valencia de desnutrición al ingreso hospita-
lario, 674
Josefina Olivares, Luisa Ayala, Jordi Salas-Sal-
vadó, M.ª José Muñiz, Antoni Gamundi, Lorea
Martínez-Indart y Lluís Masmiquel
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Otros 
• Ingesta segura de un suplemento oral que

contiene hidratos de carbono y proteínas de
suero de leche poco antes de sedación para
endoscopia; un ensayo doble ciego y aleatori-
zado, 681
José Eduardo de Aguilar-Nascimento, Cervan-
tes Caporossi, José Sebastião Metelo, Guilher-
me Henrique Tanajura, Mariana Canevari-de-
Oliveira y Rodrigo da Cunha Costa

• Composición mineral de los distintos tipos de
gofio canario; factores que afectan a la pre-
sencia de Na, k, Mg, Ca, Mn, Fe, Cu y Zn, 687
J. M. Caballero, R. L. Tejera, A. Caballero,
C. Rubio, D. González-Weller A. J. Gutiérrez y
A. Hardisson

CASOS CLÍNICOS 
• Abordaje de una posible reacción de hiper-

sensibilidad a nutrición parenteral; a propó-
sito de un caso, 695
Elián Sánchez Acera, José Javier Arenas Villa-
franca, Jimena Abilés y Vicente Faus Felipe

VOL. 29. JULIO-AGOSTO 2014. N.º 4

ARTÍCULO ESPECIAL
• Una visión personal de la nutrición en Espa-

ña, 699
Salvador Zamora

• Ingesta de grasas trans; situación en España, 704
Pilar Riobó e Irene Bretón; en nombre de la Fede-
ración Española de Sociedades Científicas de Ali-
mentación, Nutrición y Dietética (FESNAD)

• Trastornos neurológicos relacionados con la
malnutrición en la Guerra Civil española
(1936-1939), 712
Jesús M. Culebras

• Declaración de Chinchón; decálogo sobre edul-
corantes sin y bajos en calorías (ESBC), 719
Lluís Serra-Majem, Pilar Riobó Serván, Susana
Belmonte Cortés, Arturo Anadón Navarro,
Javier Aranceta Bartrina, Eladia Franco Var-
gas, Reina García-Closas, Carmen Gómez-
Candela, Elvira Herrero Sancho, Carlo La Vec-
chia, M.ª Luisa López Díaz-Ufano, Gregorio
Varela-Moreiras, Jesús Vázquez Castro, Lour-

des Ribas-Barba, Francisca Alcaraz-Cebrián,
Pedro Pablo García-Luna, Mercedes González-
Gomis, Marcela González-Gross, Susana Gra-
nado de la Orden, Ana María López-Sobaler,
José Manuel Moreno Villares, Rosa María
Ortega Anta, Carmen Pérez-Rodrigo, Isabel
Polanco Allué y Rafael Urrialde de Andrés

REVISIONES
• Enfoque clínico de atención nutricional en

pacientes con desgaste proteico-energético en
hemodiálisis, 735
Mar Ruperto, Francisco J. Sánchez-Muniz y
Guillermina Barril 

• Menú de textura modificada y su utilidad en
pacientes con situaciones de riesgo nutricio-
nal, 751
Daniel A. de Luis, Rocío Aller y Olatz Izaola 

• Hiperuricemia y gota; el papel de la dieta, 760
Bonifacio Álvarez-Lario y José Luis Alonso-
Valdivielso 

• La adiposidad como factor de riesgo del hígado
graso no alcohólico: revisión sistemática, 771
Arturo Jiménez-Cruz, Luis Mario Gómez-
Miranda, Glenda Díaz Ramírez, Nuris Yohana
Carvalí Meza y Montserrat Bacardí-Gascón

• Proteínas y péptidos de origen vegetal en la
reducción de lípidos; potencial nutracéutico, 776
Jorge Carlos Ruiz Ruiz, David Abram Bentacur
Ancona y Maira Rubi Segura Campos

• La desnutrición clínica en 2014; patogenia,
detección precoz y consecuencias; desnutri-
ción y trofopatía, 785
José Ignacio de Ulibarri Pérez

• Cribado nutricional; control de la desnutri-
ción clínica con parámetros analíticos, 797
José Ignacio de Ulibarri Pérez, Guillermo Fer-
nández, Francisco Rodríguez Salvanés y Ana
María Díaz López 

• El mosto de uva tinta como protector frente a
las alteraciones agudas de movilidad, ansie-
dad y comportamiento ingestivo inducidas
por rayos X en ratones, 812
Félix A. A. Soares, Cristiane L. Dalla Corte,
Edson R. Andrade, Raquel Marina, Paquita
González y Juan P. Barrio
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ORIGINALES
Obesidad 
• Acciones y problemas maternos para mane-

jar el peso del hijo de acuerdo a la percepción
materna del peso y edad del hijo, 822
Yolanda Flores-Peña, Velia M. Cárdenas-Villa-
rreal, Perla M. Trejo-Ortiz, Hermelinda Ávila-
Alpirez, Alicia Ugarte-Esquivel y Josefina
Gallegos-Martínez

Pediatría
• Precisión del índice de masa corporal, obteni-

do a partir de datos de peso y altura autoinfor-
mados en una muestra infantil española, 829
José I. Baile y María J. González-Calderón

• Factores asociados a la deficiencia de zinc en
niños colombianos; resultados de la encuesta
nacional de salud 2010; estudio transversal, 832
Javier Martínez-Torres y Robinson Ramírez-Vélez

• El apoyo nutricio intensivo mejora el estado
nutricio y la composición corporal en niños gra-
vemente desnutridos con parálisis cerebral, 838
Andrea A. García-Contreras, Edgar M. Vás-
quez-Garibay, Enrique Romero-Velarde, Ana
Isabel Ibarra-Gutiérrez, Rogelio Troyo-Sanro-
mán y Imelda E. Sandoval-Montes

• Uso de una emulsión lipídica de nutrición
parenteral a base de ácidos grasos omega 3 en
pacientes menores de 18 años hospitalizados
con alteración de las pruebas hepáticas aso-
ciada a la nutrición parenteral total, 844
Adriana Giraldo Villa, Catherine Henao Rol-
dan, Fanny García Loboguerrero, María Isabel
Martínez Volkmar, Mónica María Contreras
Ramírez y Patricia Ruiz Navas

• Lactancia materna y desarrollo cognitivo;
valoración de la respuesta a la interferencia
mediante el “test de los 5 dígitos”, 852
Juan Manuel Pérez Ruiz, M.ª Concepción Iribar
Ibabe, José María Peinado Herreros, M.ª Teresa
Miranda León y Cristina Campoy Folgoso

• Contenido nutricional de alimentos y bebidas
publicitados en la franja infantil de la televi-
sión colombiana, 858
Diana Margarita Mejía-Díaz, Isabel Cristina
Carmona-Garcés, Paula Andrea Giraldo-López
y Laura González-Zapata

Sindrome metabólico; Diabetes
• Síndrome metabólico y factores asociados

en niños y adolescentes de un municipio
brasileño, 865
Jacqueline Costa Dias Pitangueira, Luciana
Rodrigues Silva, Mónica Leila Portela de San-
tana, María da Conceição Monteiro da Silva,
Priscila Ribas de Farias Costa, Vánia D’Almei-
da y Ana Marlúcia de Oliveira Assis

Alimentos funcionales 
• El menú de textura modificada; valor nu -

tricional, digestibilidad y aportación den-
tro del menú de hospitales y residencias de
mayores, 873
José Antonio Irles Rocamora y Pedro P. García-
Luna

• Estimación de la Ingesta de antioxidantes en
pacientes con degeneración macular asocia-
da con la edad; variedad húmeda, 880
María del Mar Bibiloni, Maria Elisa Zapata,
Juan A. Aragón, Antoni Pons, José Luis Olea y
Josep A. Tur

Investigación animal 
• Papel del polimorfismo rs 6923761 DEL

receptor glucagon-like peptide 1 receptor
sobre el peso, riesgo cardiovascular y niveles
de adipocitoquinas en pacientes con obesidad
mórbida, 889
Daniel Antonio de Luis, David Pacheco, Rocío
Aller, Olatz Izaola y Rosario Bachiller

Ancianos
• Evolución de los niveles de condición física en

población octogenaria y su relación con un
estilo de vida sedentario, 894
Alberto Muñoz-Arribas, Sara Vila-Maldonado,
Raquel Pedrero-Chamizo, Luis Espino, Narcis
Gusi, Gerardo Villa, Marcela González-Gross,
José Antonio Casajús, Ignacio Ara y Alba
Gómez-Cabello

• Asociación entre desnutrición y depresión en
el adulto mayor, 901
Elizabeth Pérez Cruz, Diana Cecilia Lizárraga
Sánchez y María del Rosario Martínez Esteves
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Cáncer 
• Ingesta dietética y estado nutricional en

pacientes con cáncer; comparación entre
adultos y adultos mayores, 907
Henyse Gomes Valente da Silva, Camila Fonse-
ca de Andrade y Annie Seixas Bello Moreira

Deporte y ejercicio 
• Cambios en la composición corporal de juga-

dores de rugby de alta competición durante
las fases de una temporada habitual; influen-
cia de la dieta y la carga de ejercicio, 913
M. García, J. M. Martínez-Moreno, A. Reyes-
Ortiz, L. Suárez Moreno-Arrones, A. García y
M. Garciacaballero

• Elevada prevalencia de inactividad física en
pacientes jóvenes condiabetes tipo 1 del sur
de España, 922
José Vicente Gutiérrez Manzanedo, Florentino
Carral San Laureano, Gloria García Domín-
guez, Carmen Ayala Ortega, Soledad Jiménez
Carmona y Manuel Aguilar Diosdado

Valoración nutricional 
• Herramientas para la calibración de menús y

cálculo de la composición nutricional de los
alimentos; validez y variabilidad, 929
Ismael San Mauro Martín y B. Hernández
Rodríguez

Otros 
• Ácido úrico sérico puede predecir mayores

niveles de proteína C-reactiva en hombres
adultos sanos, 935
Fernanda de Carvalho Vidigal, Lina Enriqueta
Frandsen Paez de Lima Rosado, Gilberto
Paixão Rosado, Rita de Cassia Lanes Ribeiro y
Sylvia do Carmo castro Franceschini

• Procesamiento emocional en pacientes con
trastornos de conducta alimentaria adultas
vs adolescentes; reconocimiento emocional y
teoria de la mente, 941
Rosa Calvo Sagardoy, Luis Tomás Gallego
Morales, Gloria Solórzano Ostolaza, Soledad
Kassem García, Carmen Morales Martínez,
Rosana Codesal Julián y Ascensión Blanco Fer-
nández

CASOS CLÍNICOS
• La X de las dislipemias, 953

María Merino Viveros, Belén Vega Piñero, Fernan-
do Gil Ares, M.ª Guadalupe Guijarro de Armas,
July Maribel Montaño y Cristina Navea Aguilera

VOL. 29. SEPTIEMBRE-OCTUBRE 2014. N.º 5

EDITORIAL
• Bienvenida al nuevo gestor de contenidos de

Nutrición Hospitalaria, 957
Jesús M. Culebras y Abelardo García de Lorenzo

REVISIONES
• Cortisol salival como indicador de estrés fisioló-

gico en niños y adultos; revisión sistemática, 960
M. J. Aguilar Cordero, A. M. Sánchez López, N.
Mur Villar, I. García García, M. A. Rodríguez
López, A. Ortegón Piñero y E. Cortes Castell

• Potenciales intervenciones alimentarias en el
manejo y prevención de la alergia en lactantes, 969
Karla Amada Bascuñán Gamboa y Magdalena
Araya Quezada

• Beneficios del entrenamiento de fuerza para la
prevención y tratamiento de la sarcopenia, 979
Carlos J. Padilla Colón, Pilar Sánchez Collado
y María José Cuevas

• Adherencia a la dieta mediterránea y salud
ósea, 989
Antonio Romero Pérez y Ana Rivas Velasco

• Efecto de la desnutrición pre y posnatal sobre
componentes del síndrome metabólico sobre
etapas posteriores de la vida; revisión siste-
mática, 997
Montserrat Bacardí Gascón, Elsa Jiménez
Morán, Ernestina Santillana Marín y Arturo
Jiménez Cruz

ORIGINALES
Obesidad
• Intervención piloto en nutrición y actividad

física para preescolares asistentes a jardines
infantiles (JUNJI); resultados primarios y
secundarios, 1004
Gabriela Salazar, Fabian Vasquez, Fernando
Concha, María del Pilar Rodriguez, Maria del
Rocio Berlanga, Juanita Rojas, Alvaro Muñoz y
Margarita Andrade
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• Los súper obesos se comportan de forma
diferente a los pacientes con obesidad simple
u obesidad mórbida con respecto a los cam-
bios en la composición corporal tras la ciru-
gía personalizada de derivación gástrica de
una única anastomosis (BAGUA), 1013
M. Garciacaballero, A. Reyes-Ortiz, M. García,
J. M. Martínez-Moreno y J.A. Toval

• Despistaje rutinario de síndrome de Cushing
en pacientes con obesidad mórbida: ¿Es real-
mente necesario?, 1020
María Rosa Alhambra Expósito, Carmen Teno-
rio Jiménez, María José Molina Puerta, Grego-
rio Manzano García, Inmaculada Prior Sán-
chez, Concepción Muñoz Jiménez y María
Ángeles Gálvez Moreno

• Cacahuete alto-oleico aumenta la termogéne-
sis inducida por la dieta en hombres son
sobrepeso y obesidad, 1024
Raquel Duarte Moreira Alves, Ana Paula Boro-
ni Moreira, Viviane Silva Macedo, Neuza Maria
Brunoro Costa, Rita de Cássia Gonçalves Alfe-
nas y Josefina Bressan

• Prevalencia de sobrepeso y obesidad entre
una universidad, facultad y personal, de 2004
a 2010, China, 1033
Lianping He, Xiaohua Ren, Yifan Qian, Yuelong
Jin, Yan Chen, Daoxia Guo y Yingshui Yao

• Comparación de la absorciometría de rayos
X de energía dual y dos analizadores de impe-
dancia bioeléctrica para medir el porcentaje
de grasa corporal y el índice de masa libre de
grasa en un grupo de mujeres jóvenes mexi-
canas, 1038
Maria del Consuelo Velazquez-Alva, Maria Est-
her Irigoyen-Camacho, Raquel Huerta-Huerta
y Jaime Delgadillo-Velazquez

Pediatría
• Tiempo de residencia y riesgo de trastornos

de conducta alimentaria en adolescentes
inmigrantes residentes en Madrid; estudio
AFINOS, 1047
Laura Esteban-Gonzalo, Oscar L. Veiga, Sonia
Gómez-Martínez, Ana María Veses, Enrique
Regidor, David Martínez, Ascensión Marcos y
María Elisa Calle

• Evaluando la aceptación de alimentos en
escolares: registro visual cualitativo frente a
análisis de residuos de alimentos, 1054
Alejandra Rodríguez-Tadeo, Begoña Patiño
Villena, María Jesús Periago Caston, Gaspar
Ros Berruezo y Eduardo González Martínez-
Lacuesta 

• Herramienta de educación nutricional para
alérgicos a huevo y proteína de leche de vaca
de edad pediátrica, 1062
Ismael San Mauro Martín

Síndrome metabólico
• Las mujeres con síndrome metabólico mejoran

los parámetros antropométricos y bioquímicos
con el consumo de “green banana flour”, 1070
Sandra Tavares da Silva, Carolina Araújo dos
Santos, Yassana Marvila Girondoli, Luiza
Mello de Azeredo, Luís Fernando de Sousa
Moraes, Josiane Keila Viana Gomes Schitini,
Mario Flávio C. de Lima, Raquel Cristina
Lopes Assis Coelho y Josefina Bressan

• Mejora de la respuesta metabólica después de
16 semanas de dieta con restricción calórica y
bajo índice glucémico junto con metformina en
sujetos con intolerancia a glucosa, 1081
Teresa Helena Macedo da Costa, Fábio Vinícius
Pires da Silva, Caio Eduardo Gonçalves Reis y
Luiz Augusto Casulari

• Trastornos del metabolismo del hígado y el hie-
rro en pacientes diabéticos y no diabéticos con
IMC < 35 o > 35 antes de bypass gástrico, 1088
Manuel Garciacaballero, Alexander Reyes-
Ortiz, José Manuel Martínez-Moreno and José
Antonio Toval-Mata

• Trastornos del metabolismo glicémico y lipídi-
co en pacientes diabéticos y no diabéticos con
IMC < 35 o > 35 antes de bypass gástrico, 1095
Manuel Garciacaballero, Alexander Reyes-
Ortiz, José Manuel Martínez-Moreno y José
Antonio Toval-Mata

• La dieta hipocalórica junto con mermelada enri-
quecida con aceite de pescado microencapsulado
disminuye la resistencia a la insulina, 1103
Anna Paula Soares de Oliveira Carvalho, Sofia
Kimi Uehara, José Firmino Nogueira Netto y
Glorimar Rosa
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Alimentos funcionales
• Respuesta antioxidante en damiana (Turnera

diffusa Willd) expuesta a radiación ultravio-
leta (UV) artificial en un modelo in vitro.
Parte I: radiación UV-C, 1109
Lluvia de Abril Alexandra Soriano-Melgar,
Lilia Alcaraz-Meléndez, Lía C. Méndez-Rodrí-
guez, María Esther Puente, Fernando Rivera-
Cabrera y Tania Zenteno-Savín

• Respuesta antioxidante en damiana (Turnera
diffusa Willd) expuesta a radiación ultravio-
leta (UV) artificial en un modelo in vitro.
Parte II: radiación UV-B, 1116
Lluvia de Abril Alexandra Soriano-Melgar,
Lilia Alcaraz-Meléndez, Lía C. Méndez-Rodrí-
guez, María Esther Puente, Fernando Rivera-
Cabrera y Tania Zenteno-Savín

Nutrición parenteral
• Nutrición parenteral domiciliaria: satisfac-

ción de los pacientes y sus cuidadores con la
Unidad de Nutrición Clínica y el Servicio de
Farmacia, 1123
Paula Arrabal Durán, Rosa María Romero Jimé-
nez, Cristina Cuerda Compes, Miguel Camblor
Álvarez, Irene Bretón Lesmes, Ana de Lorenzo
Pinto, Silvia Buendía Bravo,  Laura Frías Soria-
no, Pilar García Peris y María Sanjurjo Sáez

Vitaminas
• El papel de la asistencia nutricional prenatal

sobre la prevalencia de la ceguera nocturna
en adultas embarazadas, 1132
Paulo Augusto Ribeiro Neves, Andrea Ramalho,
Patricia de Carvalho Padilha y Cláudia Saunders

Investigación animal
• Efecto de la quercetina sobre la lesión hepáti-

ca inducida por bifenilos policlorados en
ratas, 1141
Cléia Rocha de Oliveira, Juliana Ceolin, Rena-
ta Rocha de Oliveira, Elizângela Gonçalves
Schemitt, Josieli Raskopf Colares, Liliane de
Freitas Bauermann, Ijoni Hilda Costabeber,
Maria Isabel Morgan-Martins, José L. Mauriz,
Juliana da Silva, Juliana Moysés Reyes y Norma
Possa Marroni 

Valoración nutricional
• Introducción de un método mixto de cribado

nutricional (CIPA) en un hospital de tercer
nivel, 1149
José Pablo Suárez Llanos, Néstor Benítez Brito,
José Gregorio Oliva García, Francisca Pereyra-
García Castro, María Alicia López Frías,
Alberto García Hernández, Belarmina Díaz
Sirgo e Ignacio Llorente Gómez de Segura 

• Estado nutricional, perfil lipídico y HOMA-
IR en el postransplante hepático, 1154
Vanessa da Silva Alves, Roberta Hack Mendes y
Cleber Dario Pinto Kruel

Otros
• Ingesta de líquidos a partir de bebidas en niños y

adolescentes españoles: estudio transversal, 1163
Juan Miguel Fenández-Alvira, Iris Iglesia, Cín-
tia Ferreira-Pêgo, Nancy Babio, Jordi Salas-
Salvadó y Luis A. Moreno

• Ingesta de líquidos a partir de bebidas en
adultos españoles: estudio transversal, 1171
Cíntia Ferreira-Pêgo, Nancy Babio, Juan
Miguel Fenández-Alvira, Iris Iglesia, Luis A.
Moreno y Jordi Salas-Salvadó

• Ingesta de líquidos por adultos mexicanos:
un estudio transversal, 1179
Homero Martinez

• Cata de dulces y grasas en pacientes con ano-
rexia nerviosa; el papel de la distorsión cog-
nitiva fusión pensamiento-forma, 1188
José Manuel Monje Moreno, Leticia Álvarez
Amor, Inmaculada Ruiz-Prieto, Patricia Bola-
ños-Ríos y Ignacio Jáuregui-Lobera
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ARTÍCULO ESPECIAL
• Alimentos cárnicos funcionales: desarrollo y

evaluación de sus propiedades saludables, 1197
Begoña Olmedilla-Alonso y Francisco Jiménez-
Colmenero

• Proceso INFORNUT®; mejora de la accesi-
bilidad del paciente hospitalizado desnutrido
a su diagnóstico y soporte nutricional; reper-
cusión en indicadores de gestión; dos años de
evaluación, 1210
Juan Luis Villalobos Gámez, Cristina González
Pérez, José Manuel García-Almeida, Alfonso
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Martínez Reina, José del Río Mata, Efrén Márquez
Fernández, Rosalía Rioja Vázquez, Joaquín
Barranco Pérez, Alfredo Enguix Armada, Luis
Miguel Rodríguez García, Olga Bernal Losada,
Diego Osorio Fernández, Alfredo Mínguez Maña-
nes, Carlos Lara Ramos, Laila Dani, Antonio
Vallejo Báez, Jesús Martínez Martín, José Manuel
Fernández Ovies, Francisco Javier Tinahones
Madueño y Joaquín Fernández-Crehuet Navajas

• Actividad física, hidratación y salud, 1224
Ascensión Marcos, Pedro Manonelles, Nieves
Palacios, Julia Wärnberg, José A. Casajús,
Margarita Pérez, Susana Aznar, Pedro J. Benito,
David Martínez-Gomez, Francisco B. Ortega,
Eduardo Ortega y Rafael Urrialde

REVISIONES
• Anemia por deficiencia de hierro en adoles-

centes; una revisión de la literatura, 1240
Romilda Castro de Andrade Cairo, Luciana
Rodrigues Silva, Nadya Carneiro Bustani y
Cibele Dantas Ferreira Marques

• Descripción del acelerómetro como método
para valorar la actividad física en los diferentes
periodos de la vida; revisión sistemática, 1250
M. J. Aguilar Cordero, A. M. Sánchez López, R.
Guisado Barrilao, R. Rodriguez Blanque, J.
Noack Segovia y M. D. Pozo Cano

• Estimación del gasto energético en el paciente
quemado mediante la utilización de ecuaciones
predictivas; revisión bibliográfica, 1262
Teresa Núñez-Villaveirán, Manuel Sánchez,
Pablo Millán, José Ramón Martínez-Méndez,
Carmen Iglesias, César Casado-Pérez y Abe-
lardo García-de-Lorenzo

• Isoflavonas de soya y evidencias sobre la pro-
tección cardiovascular, 1271
Natalia González Cañete y Samuel Durán Agüero

ORIGINALES
Obesidad
• La ingesta de sodio puede favorecer el incre-

mento de peso; resultados del estudio FANPE
realizado en una muestra representativa de
adultos españoles, 1283
Beatriz Navia, Aránzazu Aparicio, José Miguel
Perea, Napoleon Pérez-Farinós, Carmen Villar-
Villalba, Estefania Labrado y Rosa María Ortega

• Entrenamiento cardiovascular en la juven-
tud; asociación con obesidad y anomalías
metabólicas, 1290
Jaime Guixeres, Pau Redon, Javier Saiz, Julio
Álvarez, Maria Isabel Torró, Laura Cantero y
Empar Lurbe

• Efecto de una intervención educativa en ali-
mentación saludable en profesores y niños
preescolares y escolares de la región de Val-
paraíso, Chile, 1298
Fernando Vio, Judith Salinas, Edith Montenegro
Carmen Gloria González y Lydia Lera

• Gráfica alimentaria para la población bariátri-
ca argentina, 1305
Laura Fantelli Pateiro, N. Pampillón, M. Coqueug-
niot, P. De Rosa, C. Pagano, C. Reynoso, C. De
Pizzol, C. Iturralde, S. Podestá y C. Penutto

Pediatría
• Análisis nutricional del modelo dietético en

alumnos de educación primaria con estado
nutricional normal, 1311
Beatriz Durá-Gúrpide y Teodoro Durá-Travé

• Prevalencia y factores asociados con sobrepe-
so y obesidad en los niños menores de cinco
años en Alagoas, noroeste de Brasil; un estu-
dio basado en la población, 1320
Marcella de Arruda Moreira, Poliana Coelho
Cabral, Haroldo da Silva Ferreira y Pedro Isra-
el Cabral de Lira

Síndrome metabólico
• Asociación de los polimorfismos génicos de los recep-

tores adrenérgicos β1 y β3 con la resistencia a la insu-
lina y los perfiles elevados de lípidos relacionados con
la diabetes tipo 2 y el síndrome metabólico,1327
Ana I. Burguete-García, Gabriela A. Martínez-
Nava, Adán Valladares-Salgado, V. H. Bermú-
dez, Bárbara Estrada-Velasco, Niels Wacher,
Jesús Peralta-Romero, Jaime Garcia-Mena,
Esteban Parra y Miguel Cruz

• Efecto de la edad sobre la evolución de la
prevalencia de diabetes mellitus en España
entre 2001 y 2012, 1335
Eladio Jiménez Mejías, María C. Olvera Porcel,
Carmen Amezcua Prieto, Rocío Olmedo-
Requena, Virginia Martínez Ruiz y José Juan
Jiménez Moleón
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Nutrición enteral
• Nutrición enteral domiciliaria en España;

registro NADYA del año 2011-12, 1339
Carmina Wanden-Berghe, P. Matía Martín, L. M.
Luengo Pérez, C. Cuerda Compes, R. Burgos
Peláez, J. Álvarez Hernández, A. Calleja Fer-
nández, A. Pérez de la Cruz, C. Gómez Candela,
P. Leyes García, L. Laborda González, M. A.
Martínez Olmos, C. Campos Martín, J. P. Suárez
Llanos, M. A. Penacho Lázaro, M. Gonzalo Marín,
J. Salas Salvadó, J. A. Irles Rocamora, B. Cánovas
Gaillemin, M. C. Carrero Caballero, J. M. Moreno
Villares, C. Garde Orbaiz, N. Miserachs Aranda,
M. D. Del Olmo García, A. Apezetxea Celaya, S.
Mauri; Grupo NADYA-SENPE

• Efecto de la metoclopramida sobre la toleran-
cia enteral y la neumonía asociada a ventilación
mecánica en pacientes neurocríticos, 1345
Jose Acosta-Escribano, Susana Almanza López,
Lidia Plumed Martín, Miguel Angel García
Martinez y Nuria Tajadura Manjarín 

Alimentos funcionales
• Evaluación de la toxicidad subcrónica del Kéfir

por administración oral en ratas Wistar, 1352
Damiana Diniz Rosa, Maria do Carmo Gouveia
Peluzio, Tania Pérez Bueno, Ernesto Vega Cañi-
zares, Lilian Sánchez Miranda, Betty Mancebo
Dorbignyi, Dainé Chong Dubí, Ivette Espinosa
Castaño, Łukasz M. Grześkowiak y Célia Lucia
de Luces Fortes Ferreira 

Nutrición parenteral
• Nutrición Parenteral Domiciliaria en España

2011 y 2012: informe del grupo de nutrición
artificial domiciliaria y ambulatoria
NADYA, 1360
Carmina Wanden-Berghe, J. M. Moreno Villarés,
C. Cuerda Compés, C. Carrero, R. Burgos, C.
Gómez Candela, N. Virgili Casas, C. Martínez
Faedo, J. Alvarez, E. A. Sánchez Martos, P. Matía
Martín, A. Zugasti,  G. Olveira, L. M. Luengo, C.
Campos Martín, T. Martín Folgueras, M. A. Pena-
cho Lázaro, J. L. Pereira, C. Garde Orbaiz, A.
Pérez de la Cruz, A. Apezetxea, O. Sánchez-Vilar,
M. C. Gil Martínez, C. Martínez Costa, D. De
Luis, L. Laborda, C. Joaquin Ortiz, J. P. Suárez
Llanos, P. Leyes García y  M. A. Ponce González

• Betaína; un agente potencial para el trata-
miento de la hepatopatía asociada con el sín-
drome del intestino corto, 1366
Guilherme Teixeira de Araújo

• Prácticas de preparación de nutrición par-
enteral neonatal en Portugal; Comparación
con las recomendaciones españolas, 1372
Andrea Neves, Luís Pereira-da-Silva y Fernan-
do Fernandez-Llimos

• Contenido de aluminio en componentes indi-
viduales utilizados para preparar mezclas de
nutrición parenteral en Argentina, y su com-
paración con la legislación internacional, 1380
A. M. Menéndez, S. S. Farías, R. Servant, Y.
Morisio, Y. Misischia, S. Simon, A. R. Weisstaub
y M. L. Pita Martín de Portela

Investigación animal
• Evaluación de la citotoxicidad y bioseguri-

dad de un extracto de polifenoles de huesos
de aceitunas, 1388
C. Veciana Galindo, E. Cortés Castell, L. Torro
Montell, E. Sirvent Segura, M. M. Rizo Baeza y
V. Gil Guillén

Ancianos
• Déficit de vitamina b12 asociado con altas

dosis de metformina en adultos mayores dia-
béticos, 1394
Hugo Sánchez, Dominique Masferrer, Lydia
Lera, Estrella Arancibia, Bárbara Ángel y Ceci-
lia Albala

• Poder discriminatorio de los indicadores pre-
dictores de adiposidad visceral evaluados
mediante tomografía en los adultos y las per-
sonas de edad avanzada, 1401
Anna Karla Carneiro Roriz, Luiz Carlos Santana
Passos, Carolina Cunha de Oliveira, Michaela
Eickemberg, Pricilia de Almeida Moreira y
Lilian Ramos Sampaio

Deporte y ejercicio
• Beneficios de la ingesta del Phlebodium decu -

manum sobre el daño muscular al efectuar ejer-
cicio físico intenso en sujetos sedentarios, 1408
M. C. Vargas Corzo, M. J. Aguilar Cordero, C. de
Teresa Galván, D. Segura Millán, M. T. Miranda
León, G. Castillo Rueda y R. Guisado Barrilao
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Valoración nutricional
• Relación del estado nutricio, densidad mineral

ósea tanto corporal como mandibular, pérdida
dentaria y riesgo de fractura (FRAX), en mujeres
pre y postmenopáusicas con periodontitis,1419
M.ª de los Angeles Aguilera-Barreiro, Karla Fabio-
la Dávalos-Vázquez, Carolina Jiménez-Méndez,
Daniel Jiménez-Mendoza, Luis Ángel Olivarez-
Padrón y Mario Enrique Rodríguez-García

Otros
• Tratamientos antibióticos en zootecnología y

los efectos inducidos sobre la cadena alimen-
ticia de las especies domésticas y comparati-
vamente sobre la especie humana, 1427
M. D. Beniamino Palmieri, Alessandro Di
Cerbo y Carmen Laurino

• Efectos de extractos de Undaria pinnatifida,
Himantalia elongata y Porfira umbilicalis
sobre la actividad α-glucosidasa y la difusión
de la glucosa in vitro, 1434
Adriana R. Schultz Moreira, Alba Garcimartín,
Sara Bastida, Antonio Jiménez-Escrig, Pilar
Rupérez, Brian D. Green, Eamon Rafferty,
Francisco J. Sánchez-Muniz y Juana Benedí

CASOS CLÍNICOS
• Paciente con paraplejia y obesidad mórbida;

nuevo reto en la cirugía bariátrica, 1447
Noelia Gros Herguido, José Luis Pereira Cunill,
Antonio Barranco Moreno, Maria Socas
Macias, Salvador Morales-Conde y Pedro
Pablo García-Luna

ÍNDICE ANUAL, 1451
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ÁREA TEMÁTICA: 
ENFERMERÍA/DIETÉTICA
• O5. Impacto económico asociado a la desnu-

trción en paciente anciano, 3
Lorena Rentero Redondo, Carles Iniesta Navalón,
Celia García Molina, Carmen Caballero Requejo,
Abel Trujillano Ruiz, Carmen Sánchez Álvarez

• P1. El riesgo de desnutrición como factor
predictivo de discapacidad en personas adul-
tas mayores, 3
Pilar Jürschik Giménez, Teresa Botigué Sato-
rra, Carmen Nuin Orrio 

• P2. Factores asociados al riesgo de desnutri-
ción según las escalas MNA-SF, DETER-
MINE y MUST en personas mayores de la
comunidad, 4
Teresa Botigué, Pilar Jürschik, Carmen Nuin 

• P3. Cuantificación de los compartimientos
graso y magro mediante diferentes técnicas, 4
Juan Miguel Tristán Fernández, Gabriela Lobo
Támer, Antonio Pérez de la Cruz, Ana María
Trigo Fonta 

• P4. Relación entre el estado cognitivo y el
estado nutricional en una población de edad
avanzada que vive en la comunidad, 5
Carmen Nuin, Pilar Jürschik, Teresa Botigué

• P5. Indicadores de calidad de un circuito de
atención nutricional a los pacientes oncológi-
cos sometidos a radioterapia, 5
Laia Fontané Francia, Montserrat Villatoro
Moreno, Josefa Dengra Domingo, Paula Pérez
Villaverde, Alejandra Parri Bonet, David Benai-
ges Boix, Juana Antonia Flores le Roux, María
José Carrera Santaliestra 

• P6. Percepción del dolor en niños, su impacto
en las actividades cotidianas y en el estado
nutricional, 6
Gabriela Lobo Tamer, María Isabel Romero,
Ana Pérez Aragón, Miguel Ángel López Casado 

• P7. Prevalencia de desnutrición en pacientes
ingresados en área de convalecencia (AC) del
parque Sanitario Sant Joan de Déu, centro san-
itario del área metropolitana de Barcelona, 7
Gemma Simats Oriol, Cristina Romagosa Vives de
la Cortada, Jessica Martinez Rodriguez, Gabriel
Gil Lujan, Anna Capella Llovera, Lourdes Castro
Perez, Luis Costa Escola, Gabriela Monroy Rodri-
guez Gerardo Saenz de Navarrete Rivera

• P8. Implantación hospitalaria de un sistema de
control nutricional (CONUT): perfil clínico de
los pacientes con riesgo de desnutrición mod-
erada-severa y soporte nutricional aplicado, 7
Socorro Leyva Martínez, Lucia Vera Pacheco,
Marta Chamorro Fernández, Susana Belda
Rustarazo, Amalia González Jiménez, Ana Mar-
tín Leyva, Mª Luisa Fernández Soto
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• P9. Relación entre el Indice estimado de cali-
dad de la dieta KIDMED y ciertos hábitos de
vida en estudiantes de la Universidad de
Murcia (Lorca), 8
Jose Antonio Latorre, Manuel Martínez-Bebía,
Alejandro López-Moro, Noelia Méndez, MªIn-
maculada Munuera, Fatima Olea-Serrano, Mª
Antonia Murcia-Tomás, Miguel Mariscal-Arcas 

• P10. Perfil clínico de las interconsultas hospi-
talarias dirigidas a la Unidad de Nutrición
Clínica y Dietética: Valoración y soporte
nutricional aplicado, 9
Ana Martín Leyva, Lucía Vera Pacheco, Mª
Socorro Leyva Martínez, Carmen Yeste Doblas,
Mª Luisa Fernández Soto

• P11. Estudio de la vitamina D en gestantes, 9
Amparo Segura Galindo, Ana María Fernández
Alonso, Carlos De Gorospe Pérez Jauregui, Vir-
ginia Sebastián Ibánez, Francisco Javier Del
Cañizo Gómez 

• P12. Implementación de una dieta específica-
mente diseñada para el paciente geriátrico
ingresado en un hospital de tercer nivel, 10
Victoria Avilés Parra, Marta Comas, Hegoi
Segurola Gurrutxaga, Mari Pau Magaña, Con-
cepcion Vazques, Núria Garcia Barrasa, Ana
Sancho Gómez, Jose Antonio López Gómez
Neus Castillejos Rosa Burgos Peláez 

• P13. Adecuación entre necesidades y aporte
energético-proteico en pacientes edéntulos, 10
Silvia Martín Sanchis, Beatriz León de Zayas,
Katherine García Malpartida, Andrea Micó
García, Matilde Rubio Almanza, Pedro Moral
Moral, Rosa Cámara Gómez, Roser Querol
Ripoll Antonia Pérez Lázaro Juan Francisco
Merino Torres 

• P14. Estudio descriptivo: Gastrostomias
Endoscopicas Percutaneas (PEG), 11
Ana María Fernández Alonso, Amparo Segura
Galindo, Virginia Sebastian, Francisco Javier
del Cañizo Gómez

• P15. Análisis del impacto de la desnutrición en
la evolución del paciente ingresado en un hos-
pital de tercer nivel. Doce años después, 11
Rosa Burgos Peláez, Marta Comas Martínez,
Hegoi Segurola Gurrutxaga, Victoria Avilés
Parra, Gemma Simats Oriol, Ana Sancho
Gómez, Carolina Puiggros Llop, Guillermo
Cardenas Lagranja Belén Sarto Guerri Cleofé
Pérez- Portavella Maristany 

• P16. Análisis del grado de satisfacción ali-
mentario percibido por los pacientes en un
hospital de tercer nivel, 12
Néstor Benítez Brito, Eva María Herrera Rodrí-
guez, Francisca María Pereyra-García Castro,
José Gregorio Oliva García, Gustavo Leyva
González 

• P17. Valoración del cumplimiento de los
requerimientos calóricos programados en
pacientes con nutrición enteral por sonda, 12
Amelia Espallargas Nuñez, Coral Sauret Santa-
suana, Belen Pons Pons, Josefa Ramirez Vaca,
Roser Trallero Casañas

• P18. Resultados preliminares de la imple-
mentación del Método de Exploración Clíni-
ca Volumen-Viscosidad en un hospital tercia-
rio, 13
Miriam Moriana Hernández, Ana Artero Fulla-
na1, Ester Núñez Savall, María de las Heras
Muñoz, Juncal Martínez Ibáñez, Miguel Civera
Andrés, José Francisco Martínez Valls, Juan
Francisco Ascaso Gimilio

• P19. Grado de cumplimiento de la suple-
mentación oral prescrita en un servicio de
oncología radioterápica, 14
Eduardo Sánchez Sánchez, Elisabeth Ariza
Cabrera, Francisco Martín Estrada, Maria
Josefa Muñoz Guerrero, Juan Antonio Biedma
Fernández

• P20. Variabilidad en el manejo de la nutri-
ción parenteral pediátrica en hospitales
nacionales, 14
Maria Rosa Cantudo Cuenca, David Blán-
quez Martínez, Maria Dolores Cantudo Cuen-
ca, Diego Mena Carmona, Beatriz Bonaga,
Rocío Gázquez Pérez, Maria Dolores Alvara-
do Fernández, Nuria Labrador Andújar Lucia
Yunquera Romero Maria Dolores Toscano
Guzmán 

• P21. Ingesta dietética en un grupo de
pacientes oncológicos en tratamiento con
inhibidores de tirosin kinasa y del mTor, 15
Maria Luisa Carrascal Fabian, Isabel Higuera
Pulgar, Cristina Velasco Gimeno, Almudena
Ribed Sánchez, Rosa Mª Romero Jiménez, Cyn-
tia González Antigüedad, Cristina Cuerda
Compés, Miguel Camblor Alvárez Irene Bretón
Lesmes Pilar García Peris 
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• P22. Correlación entra la talla medida y cal-
culada con fórmula estandarizada, 15
Andrea Micó García, Katherine García Mal-
partida, Beatriz León de Zayas, María Argente
Pla, Silvia Martín Sanchis, Agustín Ramos Prol,
Iván Moreno Muñoz, Susana Tenés Rodrigo
Vicente Campos Alborg Juan Francisco Merino
Torres 

• P23. Intervención grupal en pacientes can-
didatos a cirugía bariátrica, 16
Ana María Cayuela García, Javier Rodríguez
Tello, Mª del Mar García López, Mª Ángeles
Rubio Gambín, Amelia Chica Marchal, María
Henar García Launar, Rocío Gutierrez Cívicos,
Raquel Ballesteros Pérez Laura Sánchez Cáno-
vas María Isabel Pedreño Belchí 

• P24. Prevalencia de malnutrición en pacientes
en hemodiálisis crónica de una unidad de
hemodiálisis, 17
Mari Sol Fernández Olea, Juan Carlos Gonzá-
lez, Ramón Roca Tey, Omar Ibrik, Rosa Samon,
Amparo Roda Safont, Jordi Viladons 

• P25. Preparación del marcaje de alimentos
en estudios de vaciamiento gástrico en Medi-
cina Nuclear, 17
Francisco Martín Estrada, Eduardo Sánchez
Sánchez, Elisabeth Ariza Cabrera, Juan Anto-
nio Biedma Fernández

• P26. Mejora de la seguridad y de la calidad
de la alimentación hospitalaria, 17
Ángel Caracuel García, Gabriel Olveira Fuster,
Rosa Roque Navarrete, Montserrat Gonzalo,
María José Tapia , 

• P26. Integración del método de exploración
clínica volumen-viscosidad en los cuidados
enfermeros para la detección de la disfagia
orofarígea, 18
Rosa Ana Ashbaugh Enguidanos, Virginia Tere-
sa Rodriguez Campuzano, Rosario Garriga
Ortiz, Julia Alvarez Hernandez 

• P28. Evolución del estado nutricional de los
pacientes con cáncer de esófago sometidos a
tratamiento quirúrgico, 19
Montse Villatoro Moreno, Laia Fontané Fran-
cia, Laura Mañe Serra, Alejandra Parri Bonet,
Cristina Alvarez Urturi, Manuel Pera Roman,
Antonio Mas Lorenzo, Juana Flores Le Roux Mª
Jose Carrera Santaliestra 

• P29. Estado nutricional de adultos mayores
institucionalizados en Extremadura, 19
Luisa Muñoz Salvador, Ana Pérez Muñoz,
Pamela Alvarez Trenco

• P30. Evolución de pacientes oncológicos e
intervención nutricional realizada en la
Unidad de Día de Oncología, 20
Maria Jesús Sánchez Duque, Estefanía Jiménez
Licera, Mariola Méndez Muros, María del Pilar
Benito del Valle Galindo, José Antonio Irles
Rocamora

• P31. Nutrition Day 2013: resultados de una
unidad de nutrición, 20
María González Rodríguez, Eva Gómez Váz-
quez, María del Pilar Cao Sánchez, Soraya
Ferreiro Fariña, Miguel Ángel Martínez Olmos,
Maria José Rodriguez Iglesias

ÁREA TEMÁTICA: 
EPIDEMIOLOGÍA Y GESTIÓN
DE NUTRICIÓN
• O3. Impacto de la implementación de una

estrategia de prevención multidisciplinar en
la incidencia de bacteriemia relacionada con
el catéter de Nutrición Parenteral (BRC-NP)
en el Hospital, 21
Rosa Burgos Peláez, Dolores Rodríguez-Pardo,
Pilar Sabin, Inma Albero, Pilar Lalueza, Teresa
Rodríguez, Agueda Pérez, Hegoi Segurola
Dolors Planas Benito Almirante 

• O4. Impacto de la codificación de desnutri-
ción y procedimientos de soporte en el índice
de complejidad, estancia y tasas. Dos años de
evaluación, 21
Juan Luis Villalobos Gámez, Alfonso Martínez
Reina, Laila Dani Ben Abdel-lah, José del Río
Mata, Carlos Lara Ramos, Cristina González
Pérez, Rosalía Rioja Vázquez, Joaquín Barran-
co Pérez, Francisco Tinahones Madueño, José
Manuel García Almeida

• O6. Prevalencia de reingreso en pacientes con
disfagia confirmada por el Método de Explo-
ración Clínica Volumen-Viscosidad, 22
Ester Núñez Savall, Ana Artero Fullana,
Miriam Moriana Hernández, María de las
Heras Muñoz, Miguel Civera Andrés, José
Francisco Martínez Valls, Juan Francisco Asca-
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