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Abreviaturas 

 

ADP Adenosin difosfato 

AGL              Ácidos grasos libres 

ALT              Alanino aminotrasferasa 

ATP  Adenosin trifosfato 

AST              Aspartato aminotrasferasa 

AU               Ácido Úrico 

CCr              Aclaramiento de creatinina 

C-HDL          Colesterol  de alta densidad 

C-LDL           Colesterol de baja densidad 

CT                Colesterol total 

DMT2           Diabetes mellitus tipo 2 

DNA             Ácido desoxiribonucleico 

EAC              Enfermedad Arterial Coronaria 

EDTA Ácido etilendiaminotetrácetico 

ENN             Encuesta Nacional de Nutrición 

ENSANUT     Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 

FAD+             Favín adenín dinucleótido 

FG  Filtrado glomerular 

GGT  γ-glutamiltrasferasa 

GK  Glicerol cinasa 

GLU Glucosa 

GPO  Glicerol-P-oxidasa 

GOD  Glucosa oxidasa 

GTP Guanosín trifosfato 

HA  Hipoalfalipoproteinemia 

HC  Hipercolesterolemia 

HISN  Hiperinsulinemia 

HTA  Hipertensión arterial 
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HTG  Hipertrigliceridemia 

HOMA-IR  Modelo de análisis homeostático 

HSDA  N-(2-hidroxi-3-sulfopropilo)-3,5-dimetoxianilina sódica 

IC  Intervalo de confianza 

IL-1  Interlucina 1 

IL-6  Interlucina 6 

IMC    Índice de masa corporal 

LDH  Lactato deshidrogenasa 

LPL  Lipasa lipoprotéica 

MAPK   Proteína cinasa mitógeno activada 

MCP-1  Proteína quimiotáctica de monocitos 1  

MDH  Malato deshidrogenasa 

NAD+ Nicotinamida adenín dinucleótido (forma oxidada) 

NADH Nicotinamida adenín dinucleótido (forma reducida) 

NADP+  Nicotinamida adenina dinucleótido fosfato (forma 

oxidada) 

NADPH oxidasa Nicotinamida adenina dinucleótido fosfato oxidasa 

NOs  Óxido Nítrico sintasa 

NF-kB  Factor nuclear kappa Beta 

ON  Óxido Nítrico 

OR Radio de Odds 

ORF  Marco abierto de lectura  

PEG  Polietilenglicol 

PEPCK Fosfoenolpiruvato carboxicinasa 

PCR  Proteína C-reactiva 

PI3-K Fosfatidil inositol-3 cinasa 

PKC Proteína C cinasa 

POD  Peroxidasa 

RI  Resistencia a la Insulina 
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RNA  Ácido ribonucleico 

ROS  Especies reactivas de Oxigeno 

SM      Síndrome Metabólico 

TAD  Tensión arterial diastólica 

TAS  Tensión arterial sistólica 

TAV  Tejido adiposo visceral 

TG  Triglicéridos 

TNF-α  Interferón α 

TOOS  N-etil-N-(2-hidroxi-3-sulfopropil)-3-metilanilina 

VLDL  Lipoproteínas de muy baja densidad 

XOR  Xantino oxidoreductosa 
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I. Resumen  

La obesidad es hoy una epidemia global, con una tendencia creciente tanto en 

países desarrollados como en naciones emergentes, y constituye un 

componente central del Síndrome Metabólico (SM). 

Se ha observado que tanto el SM, como sus componentes individuales son 

factores de riesgo presentes en la niñez, que pueden permanecer a lo largo de 

la vida, y desencadenar finalmente en enfermedades como la diabetes y la 

enfermedad arterial coronaria, por lo que su diagnóstico temprano es de 

particular importancia. 

El ácido úrico (AU) es un analito medido comúnmente en la práctica clínica, 

asociado con la mayor parte de los componentes del SM, por lo que su medición 

podría ser de gran utilidad para la detección y prevención tanto del SM, como 

de sus comorbilidades asociadas. 

Hasta donde sabemos, en México no hay estudios que hayan analizado en 

población pediátrica la asociación entre los niveles de AU y el SM. Por lo tanto, 

el objetivo del presente trabajo fue analizar esta asociación, así como 

determinar el punto de corte óptimo para definir las cifras altas de AU en 

adolescentes mexicanos. Para ello, se realizó un estudio trasversal en 350 

adolescentes de ambos sexos entre 12 a 16 años.  

El punto de corte óptimo de AU para identificar SM de acuerdo a la curva ROC 

(una prueba diagnóstica conocida como Receiver Operating Characteristic), fue de 

5.63mg/dl. Con este punto de corte encontramos que los sujetos con AU alto 

tuvieron una prevalencia 4.4 veces mayor de SM (OR=4.4, 95% IC: 1.7-10.6), 

independientemente de la edad, el género y el índice de masa corporal (IMC). 

Observamos un incremento paralelo entre la concentración de AU y la 

prevalencia de SM y de manera similar, la concentración de AU aumentó acorde 

al número de componentes del SM. Del mismo modo, prácticamente todas las 

alteraciones metabólicas determinadas fueron más frecuentes en los 

adolescentes con AU>5.63, siendo los niveles de la γ-glutamiltrasferasa (GGT) 

y la aspartato aminotransferasa (AST) por arriba de la percentil 75 (p75), así 

como, la resistencia a la insulina (RI), estimada a través de la relación 
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triglicéridos/colesterol de alta densidad o TG/c-HDL las anormalidades más 

frecuentemente observadas (46.5%, 45.5% y 42.4% respectivamente). 

Estudios en adultos con SM, han mostrado que la elevación del AU es un 

predictor independiente de enfermedad cardiovascular. La detección de AU 

elevado en población pediátrica nos permitiría identificar de manera temprana a 

sujetos en riesgo. El presente estudio propone utilizar un corte 5.63 mg/dl de 

AU; el diagnóstico temprano de un factor de riesgo medido cotidianamente en la 

práctica clínica, así como la implementación de estrategias de prevención 

primaria, pueden prevenir el surgimiento de futuros casos de diabetes y 

enfermedad cardiovascular. 
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II. Introducción 

 

1. Metabolismo del Ácido úrico 

1.1 Degradación de nucleótidos y producción de AU 

El ácido úrico (AU) es un ácido orgánico débil presente como urato 

monosódico a pH fisiológico1. En el organismo humano proviene del 

catabolismo de nucleótidos (ribonucleótidos y desoxirribonucleótidos) que 

pueden proceder de la síntesis de novo, de la dieta o del catabolismo de los 

ácidos nucleicos endógenos (DNA y RNA). Los nucleótidos son utilizados 

para la síntesis de ácidos nucleicos, la formación de coenzimas (como el 

flavín adenín dinucleótido (FAD+), nicotín adenín dinucleótido (NAD+) y el 

nicotín adenín dinucleótido fosfato (NADP+) entre otros, o la síntesis de 

moléculas con alto contenido energético como el ademosin y el guanosin 

trifosfato (ATP y GTP respectivamente). Cuando no son utilizados, los 

nucleótidos se degradan hasta ácido úrico (nucleótidos de purina) o hasta 

urea y amoniaco (nucleótidos de pirimidina).2 

Los ácidos nucleicos provenientes de la dieta resisten el medio ácido del 

estómago y en el duodeno se degradan a nucleótidos, por acción de 

nucleasas pancreáticas y fosfodiesterasas intestinales. Posteriormente estos 

compuestos iónicos son hidrolizados por medio de nucleotidasas específicas 

y fosfatasas no especificas a nucleósidos, los cuales pueden ser absorbidos 

en la mucosa intestinal o bien volver a ser degradados a bases libres y 

ribosa o ribosa 1-fosfato por acción de nucleosidasas y nucleósido 

fosforilasas (fig1)3 

                                                                                             
Figura 1. Degradación de Ácidos nucleicos provenientes de la dieta. 

http://es.wikipedia.org/wiki/Flav%C3%ADn_aden%C3%ADn_dinucle%C3%B3tido
http://es.wikipedia.org/wiki/NAD
http://es.wikipedia.org/wiki/NADP
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Los ácidos nucleicos de origen endógeno también sufren degradación como 

parte de los continuos recambios celulares, por acción de endonucleasas y 

fosfodiesterasas, dando lugar a nucleótidos que después serán hidrolizados 

por medio de nucleotidasas hasta nucleósidos, los cuales también pueden 

ser reutilizados por los tejidos para la síntesis de nuevos nucleótidos, o bien 

volver a ser hidrolizados hasta bases nitrogenedas a través de la acción de 

nucleósido fosforilasas y nucleosidasas.2 Las principales vías del catabolismo 

de nucleótidos se presentan en la figura 2.  

 

 
Figura 2. Catabolismo de los nucleótidos de purina hasta ácido úrico. 

*Fuente: Voet D, Voet JG & Pratt C W. Fundamentos de bioquímica. 2a edición, Ed. Médica 

Panamericana. Buenos Aires 2007, p810  
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1.2 Eliminación del ácido úrico. 

En un adulto sano de 70 kg la producción diaria de urato es de 

aproximadamente de 5mmol (≈840mg/día).4 El urato es eliminado del 

organismo siguiendo dos vías: la renal y la intestinal. La vía renal es la más 

importante, ya que por medio de ésta se elimina aproximadamente el 70% 

del urato producido diariamente en el organismo, por lo que en el intestino 

la excreción estimada es alrededor del 30%. 1,4 

Los uratos plasmáticos se filtran totalmente en los glomérulos, sin embargo 

la depuración renal es cercana al 10%, lo que sugiere que un complejo 

conjunto de mecanismos de reabsorción y secreción, tiene lugar en el túbulo 

proximal;1  después de ser filtrados, los uratos son totalmente reabsorbidos 

en el túbulo proximal y posteriormente cerca del 50% del filtrado es 

secretado y aproximadamente un 40% es nuevamente reabsorbido en el 

mismo túbulo, de tal modo que sólo un 10% es excretado (figura 3).5 

 

 
Figura 3. Eliminación renal de urato en humanos.  

*Fuente: Alderman MH. Uric Acid and Cardiovascular risk. Current Opinion in 

Pharmacology.2002; 2:127 
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Dependiendo del pH urinario, en la orina encontramos iones urato o ácido 

úrico, la presencia de éste ultimo aumenta paralelamente a la acidez de la 

orina. La eliminación intestinal (uricólisis) se da gracias a la flora bacteriana 

que metaboliza el urato a dióxido de carbono y amonio.4 

 

1.3 Función fisiológica del Ácido úrico 

Los efectos biológicos de AU no son del todo claros; sin embargo, existen 

evidencias1,6,7,8  que muestran que el AU puede tener efecto neuroprotector, 

neuroestimulador, y en el mantenimiento de la presión arterial, además bajo 

ciertas condiciones actúa como un señalizador endógeno de peligro al ser 

liberado por las células dañadas o muertas.6 

El AU puede ejercer un efecto antioxidante capaz de neutralizar diversas 

especies reactivas y secuestrar metales de transición formando complejos 

estables;1,6,9 no obstante, algunos estudios han mostrado que el AU puede 

afectar la transducción de las señales intracelulares, llevando a la producción 

de oxidantes y a la expresión de moléculas inflamatorias, además, pude ser 

un indicador de obesidad, hipertensión y enfermedades cardiovasculares, 

condiciones asociadas al estrés oxidativo.7 Por lo que se ha sugerido que el 

AU podría tener capacidad antioxidante (principalmente en el plasma) y pro-

oxidante (dentro de la célula) (fig 4), características que a su vez podrían 

depender principalmente del equilibrio entre los agentes oxidantes y 

antioxidantes presentes en el medio;6  por lo que si se altera dicho equilibrio, 

por ejemplo, por disminución en la concentración de antioxidantes, la 

capacidad antioxidante total del plasma puede verse afectada, favoreciendo 

la oxidación del AU y el estrés oxidativo.7,10,11 
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Figura 4. Efectos antioxidantes y pro-oxidantes del ácido úrico en el medio 

intracelular y extracelular. *Basado en el diagrama de: Miyata T, Eckardt K-U & 

Nangaku M. Studies on Renal Disorders. Edición Ed. Humana Press. 2010, p154 

 

2. Factores que determinan la concentración de AU en la sangre. 

La concentración normal de ácido úrico en humanos está alrededor de 4 a 6 

mg/dl; sin embargo su concentración plasmática varía dependiendo del 

género, la edad, la dieta, la raza, la actividad física, el ayuno y diversos 

factores genéticos, así como con el embarazo y algunos estados 

patológicos.1, 4,8,12 

Se ha observado que en sujetos sanos en edad prepuberal, la concentración 

de urato en plasma es similar en ambos sexos. La concentración de AU 

aumenta hacía los 12-15 años, hasta alcanzar los valores reportados en el 

adulto, etapa en la cual, los hombres presentan valores más altos. En la 

mujer, el nivel de AU disminuye cerca un 20% durante la primera parte del 

embarazo y aumenta después de la menopausia, periodo en el cual, la 

concentración de urato en ambos sexos vuelve a ser parecida, por lo que se 
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piensa que las hormonas femeninas pudieran actuar como uricosúricos 

favoreciendo la excreción del AU.4  

Los hábitos alimenticios también juegan un papel importante, una dieta rica 

en proteínas y grasas hace que la concentración de urato se aproxime al 

límite de saturación (solubilidad máxima de 7mg/dl), lo que sugiere que la 

dieta podría ser la razón por la cual los blancos occidentales y los 

afroamericanos tienen valores mayores de AU en comparación a los 

sudafricanos; sin embargo, no hay que descartar la influencia genética, 

aunque los mecanismos que explican las diferencias étnicas aún no son del 

todo claras.4  

Cabe destacar que algunas condiciones patológicas como la hipertensión, la 

enfermedad renal, la obesidad y la resistencia a la insulina, así como el 

consumo de determinadas sustancias (medicamentos y alcohol), también 

pueden influir en las concentraciones de AU, por varios mecanismos 

involucrados a diferentes niveles. En la tabla 1 se resumen los efectos que 

tienen ciertas enfermedades, fármacos y otras sustancias sobre las 

concentraciones de AU.12,13,14 

 

Tabla 1. Efecto de diferentes factores sobre los niveles de Ácido úrico (AU) 

Factores que incrementan niveles de AU Mecanismo y efecto 

Enfermedad renal Disminución en la tasa de filtración 
glomerular. 

Obesidad/Resistencia a la insulina (RI) La insulina promueve la reabsorción de Na+ 

en el túbulo proximal, la cual está 
estrechamente ligada a la reabsorción de 
urato. 

Alcohol Aumento en la producción de urato y 
disminución de su excreción 
 

Piracinamida Estimulación del trasportador de urato 1 
(URAT 1) 
 

Diuréticos Promueven la reabsorción de urato en el 
túbulo proximal, puede estimular URAT1 
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Nicotinato, Lactato, β-hidroxibutirato, 
acetoacetato 

Estimulación de URAT 1 

Ciclosporinas Incremento en la reabsorción tubular renal, 

asociado con diminución en la filtración 
glomerular, hipertensión y nefropatía 
intersticial 

Etambutol Disminución en la excreción renal de urato 

β-bloqueadores Desconocido, (no hay cambios en la excreción 
renal de urato) 

Salicilatos (dosis bajas) Se incrementan los niveles de AU debido a una 
disminución en la secreción tubular. 

Algunos fármacos antineoplásicos como el 
Metrotexato 

 

Eleva la concentración de urato debido al gran 
aporte de purinas que proporciona la 

destrucción celular 
 

Factores que disminuyen los niveles de urato (uricosúricos) 

 
Tabaquismo Los fumadores presentan menores valores de 

AU que aquellos que han dejado de fumar 

Fenilbutazona, Probenecid, sulfinpirazona, 

benzbromarona, losartán  
Inhibición de URAT1. 

Fenofibrato Disminución en la reabsorción, probablemente 
por inhibición de URAT 1 

Amlodipino Incremento en la excreción renal de urato 

Estatinas (solo atorvastatina y simvastatina) Incrementa la fracción de excreción de urato. 

Metformina y Troglitazonas Reducción en los niveles de AU debido a que 

mejora la sensibilidad a la insulina. 

Sibutramina y orlistat Los niveles bajos de AU pueden deberse a: 
disminución en el peso, mejoría en la función 
renal, un efecto uricosúrico directo o 
disminución en la resistencia a la insulina  

*Basado en los artículos: Gagliardi A, Miname MH & Santos R D. Uric acid: A marker of 

increased cardiovascular risk. Atherosclerosis 2009; 202: p 12; Tsouli  S G, Liberopoulos E 
N, Mikhailidis D P, Athyros V G., & Elisaf M S. Elevated serum uric acid levels in metabolic 
syndrome: an active component or an innocent bystander?. Metabolism Clinical and 
Experimental 2006; 55: p 1296 y Choi H K, Mount DB, &  Reginato A M, Pathogenesis of 
Gout. Ann Intern Med. 2005; 143: p 506. 
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2.1 Origen evolutivo de la hiperuricemia. 

El AU que se genera es degradado hasta alantoína por la enzima hepática 

urato oxidasa (uricasa), lo que resulta en niveles de AU de 0,5 a 1,5mg/dl 

en la mayoría de los mamíferos. En humanos y grandes simios, las 

concentraciones de AU están por arriba de estos valores, debido a una serie 

de mutaciones en el gen de la uricasa que lo hizo no funcional (pseudogen) 

y de acuerdo con algunos especialistas, probablemente esto significó una 

ventaja evolutiva ante las demás especies.1,9,15 

 

2.1.1 Mutaciones en el Gen de la uricasa 

En el humano, el chimpancé y el gorila, se han encontrado 3 mutaciones 

importantes en el gen de la uricasa, siendo la mutación sin sentido en el 

codón 33, la causante de la pérdida de la actividad de la enzima (fig 5). 15,16 

Esta mutación también está presente en el orangután, mientras que en el 

gibón, se ha detectado una delección de 13 pares de bases que interrumpe 

el marco abierto de lectura (ORF por sus siglas en inglés). 16 

 

 
Figura 5. Cladogram de la evolución de los homínidos. *Fuente: Watanabe S, 

Kang D-H, Feng L, Nakagawa T, Kanellis J, Lan H, Mazzali M & J. Johnson R. Uric Acid, 

Hominoid Evolution, and the Pathogenesis of Salt-Sensitivity. Hypertension 2002; 40: 356. 
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Se ha sugerido que la pérdida de función del gen de la uricasa pudo haber 

traído ventajas para la supervivencia de la especie humana ya que: 1) El AU 

podría tener un efecto neuroestimulante, que durante la evolución, tal vez 

permitió un aumento de la lucidez mental e inteligencia.9,17 2) El AU ha 

mostrado ser un poderoso “pepenador” de especies reactivas de oxígeno 

(ROS), como el oxígeno singulete (1O2), radicales peroxilo (ROO.) e hidroxilo 

(.OH), este potente efecto antioxidante, pudo ser un mecanismo 

compensatorio en respuesta a la pérdida de producción endógena de 

vitamina C; 7,8,15  y 3) El AU mantiene la presión arterial en condiciones de 

baja ingesta de sal al activar al sistema Renina-Angiotesina, (fig 6) 9,15 lo 

que pudo favorecer una mayor perfusión de los lechos vasculares como 

consecuencia de un aumento en el gasto cardiaco por expansión de los 

líquidos corporales, permitido una mayor perfusión cerebral y por tanto, más 

oxígeno y nutrientes al cerebro cuando nuestros antepasados asumieron una 

posición erguida, favoreciendo así el proceso evolutivo. 18 

 

Figura 6. Mecanismo propuesto por el cual la mutación en la uricasa 

proporciona un beneficio en la supervivencia de los homínidos al aumentar la 

presión arterial. *Basado en el diagram de: Watanabe S, Kang D-H, Feng L, Nakagawa 

T, Kanellis J, Lan H, Mazzali M & J. Johnson R. Uric Acid, Hominoid Evolution, and the 

Pathogenesis of Salt-Sensitivity. Hypertension 2002; 40: 358. 
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3. Ácido úrico y alteraciones metabólicas. 

Aunque el AU pudo haber traído ventajas evolutivas para nuestra especie, 

diversos estudios epidemiológicos han mostrado una asociación entre la 

hiperuricemia y diversas alteraciones metabólicas como la hipertensión, la 

dislipidemia, alteraciones en el metabolismo de la glucosa, y la obesidad 

abdominal, todos ellas consideradas factores de riesgo cardiovascular (fig 

7)12,19,20 y que en su mayoría forman parte de lo que se define como 

Síndrome metabólico (SM).21,22 

El SM es un conjunto de anormalidades cardiovasculares y metabólicas, 

atribuibles a un mecanismo fisiopatológico en común que es la resistencia a 

la insulina (RI).23 Aunque los niveles de AU no son incluidos en la definición 

del SM, varios estudios ha demostrado una fuerte asociación entre las 

concentraciones de AU y el SM o sus componentes.13,24,25 En las últimas 

décadas numerosos estudios han informando que la persistencia en la 

elevación de AU predice el desarrollo de HTA en un lapso aproximado de 5 

años, independientemente de la presencia de otros factores de riesgo.19  

 

 

Figura 7. Hiperuricemia y su relación con factores de riesgo cardiovascular. 
*Fuente: Rosa F. Leal E, Antequera R, Vazquez J, Romero-Vecchione E et al. Ácido úrico: 
componente del riesgo cardiovascular en el Síndrome Metabólico. Academia Biomédica 
digital 2006;27:4  
 

Recientemente en un estudio prospectivo en el cual se utilizaron datos del 

The Framingham Herat Study, Bhole et al. 26 encontraron una asociación 

directa entre las concentraciones de AU y el riesgo de desarrollar diabetes 
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mellitus tipo 2 (DMT2) y por cada mg/dl de incremento en la concentración 

de AU, el riesgo de DMT2 aumentó entre un 15 y 20%. Además, diversos 

estudios clínicos y epidemiológicos, han informado una correlación positiva 

entre el peso corporal y los niveles de urato,27,28,29 así como una relación 

directa entre la concentración de AU y los niveles de triglicéridos (TG), e 

inversa con las concentraciones del colesterol de alta densidad (c-HDL, por 

sus siglas en inglés), siendo la hipertrigliceridemia, la anormalidad lipídica 

más comúnmente asociada.12,30 

 

3.1 Ácido úrico: ¿un componente más del síndrome Metabólico? 

Con excepción de determinados defectos congénitos en el metabolismo de 

las purinas, como vimos anteriormente, el aumento en los niveles de AU se 

asocia con factores de riesgo cardiovascular como la hipertensión, la 

obesidad, la dislipidemia y la intolerancia a la glucosa,12,24,31,32,33 lo que  ha 

sugerido que el AU podría jugar un papel importante en el desarrollo del SM. 

Diversos estudios han mostrado que los pacientes con SM cursan con 

mayores concentraciones de AU (entre 0.5 y 1.5 mg/dl), en comparación 

con sujetos sanos.23,25,34,35 Además, se ha encontrado un aumento paralelo 

entre la prevalencia del SM y los niveles del AU 12,24,34,36,37 incluso después 

de ajustar por confusores potenciales; más aún, se ha observado que a 

medida que aumenta el número de componentes del SM, las 

concentraciones plasmáticas de AU son mayores. 

Estudios con modelos animales han mostrado que la disminución de los 

niveles de AU puede prevenir o incluso revertir el desarrollo de los 

componentes del SM.12,13,23,24,34 En humanos, se ha observado un 

comportamiento similar. En sujetos con hipertensión esencial, sin 

tratamiento previo, una dieta baja en purinas conjuntamente con el uso de 

inhibidores de la xantina oxidoreductasa o XOR (enzima que produce AU), 

reduce significativamente tanto la tensión arterial sistólica como la diastólica 

(TAS y TAD respectivamente).38,39 En este mismo contexto, Butler y 
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Farquharson,40,41  encontraron que el uso del Alopurinol, (un inhibidor de la 

XOR), mejora notablemente la función endotelial en pacientes con DMT2 e 

hipertensión leve y de acuerdo a Cappola et al. el alopurinol puede reducir 

las complicaciones cardiovasculares después de la colocación de un bypass 

en la arteria Coronaria.42 

La participación del AU como factor de riesgo independiente es controversial, 

por lo que el mecanismo fisiopatológico que pudiera explicar su relación con 

el SM es complejo; sin embargo, los desórdenes metabólicos asociados tanto 

con el SM, como con la elevación del AU, tienen componentes patogénicos 

comunes, como el estrés oxidativo, y la inflamación de bajo grado,43 que 

pueden, al menos en parte, explicar la asociación.  

Existe evidencia que sugiere que parte de los efectos perjudiciales inducidos 

por el AU son mediados por el estrés oxidativo, el cual, ha sido ligado a la 

patogénesis de varios desordenes como la aterosclerosis, la hipertensión, la 

enfermedad renal y parece promover RI en el músculo esquelético y 

alteraciones en la producción de las diferentes moléculas sintetizadas en el 

tejido adiposo (adipocinas).44 En un estudio realizado con células de aorta de 

rata, se encontró que la expresión de proteínas quimiotácticas de monocitos 

como el MCP-1(proteína quimiotáctica de monocitos 1) y la activación del 

Factor nuclear Kappa Beta (NF-Κβ), inducidas por el AU, pueden ser 

atenuadas por el uso de antioxidantes.45 En el 2007, Sautin y 

colaboradores43, reportaron que durante la diferenciación de los adipocitos, 

aumenta la captación de AU y la acumulación de ROS, siendo ésta ultima 

mediada por la activación de la Nicotinamida adenina dinucleótido fosfato 

oxidasa (NADPH oxidasa), situación que conduce a estrés oxidativo.46 

A nivel intracelular el estrés oxidativo induce activación de la proteína cinasa 

mitógeno activada (MAPK), incremento en la nitrosilación de proteínas, 

oxidación de lípidos y disminución en la biodisponibiidad de Óxido nítrico 

(NO).43 En el músculo una depleción intracelular de NO, promueve una 

disminución en la captación de glucosa,13,47 lo que trae como consecuencia 
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un incremento en la lipólisis del tejido adiposo, con la consecuente liberación 

de ácidos grasos libres (AGL) hacia la circulación portal,23 los cuales, en el 

hígado provocan un aumento en la gluconeogénesis por activación de la 

fosfoenolpiruvato carboxinasa (PEPCK) 48 y una vez que son reesterificados a 

TG, incrementan la síntesis de Lipoproteínas de muy baja densidad ricas TG 

(VLDL-TG)49, las cuales, tienden a pasar más tiempo en circulación debido a 

una menor depuración, situación que puede favorecer el desarrollo de 

dislipidemia (niveles elevados de TG y niveles bajos de c-HDL).23 

Se ha propuesto que ciertas especies de lípidos pueden actuar como 

segundos mensajeros alterando la señalización de la insulina.48 En este 

sentido, se ha observado que la RI en el músculo esquelético durante una 

infusión de ácidos grasos, aumenta cuando los TG comienzan a acumularse 

dentro de las fibras musculares.50 El exceso de almacenamiento de lípidos 

intramiocelulares ha sido asociado con la acumulación de moléculas de 

señalización intracelular como el diacilglicerol o  acil CoA51, ambos producto 

del metabolismo de ácidos grasos. Estas moléculas pueden activar a la 

proteína C cinasa (PKC), la cual, fosforila los residuos de Serina de los 

sustratos del receptor de Insulina (IRS), con la consecuente activación de la 

vía de MAPK y alteración de la vía de la fosfatidil inositol 3-cinasa (PI3-K), lo 

que conduciría finalmente a RI.49 Además, el aumento en las 

concentraciones de glucosa y TG, estimulan la secreción pancreática de 

insulina, llevando a hiperinsulinemia.48 

En sujetos con SM la hiperuricemia parece ser secundaria a una disminución 

de la excreción renal de urato, probablemente mediada por la 

hiperinsulinemia23,34 por lo que la elevación del AU podría ser considerada un 

componente del SM que refleja RI.52  

Otros factores que también pueden contribuir a la asociación del AU y el SM 

están relacionados con el estilo de vida, una dieta rica en carbohidratos 

complejos, grasas saturadas y en purinas (consumo excesivo de carne y 

mariscos) puede llevar tanto a SM como a hiperuricemia.13 En este mismo 
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contexto, recientes investigaciones han ligado el consumo de fructosa a 

niveles elevados de AU y al SM.32,53,54  

Sin embargo, a pesar de la creciente evidencia sobre el tema, algunos 

autores postulan que el incremento en los niveles de AU en sujetos con SM, 

podría reflejar un mecanismo compensatorio para neutralizar el estrés 

oxidativo asociado con el SM,12,13 por lo que aun está en debate la cuestión 

de si los niveles elevados de AU son un componente activo o son 

simplemente un vinculo asociativo con el SM. 

 

3.2 AU y alteraciones metabólicas en niños y adolescentes. 

En secciones anteriores, se han mencionado diversos estudios 

epidemiológicos y clínicos que hacen referencia a la asociación existente 

entre los niveles de AU y diversas anormalidades metabólicas en 

adultos.24,25,55,56,57 En niños, aunque la información es menos abundante, 

también se ha observado una asociación entre los niveles de AU y los 

componentes del SM, independiente de la edad, el estado de desarrollo 

puberal, el grado de obesidad y la etnia.20,58,59,60  

Meei Shyuan Lee et al,60 reportaron en niños, que por cada mg/dl de 

incremento en los niveles séricos de AU, el riesgo de desarrollar SM aumenta 

un 54%, encontrando un riesgo 3.7 veces mayor en los sujetos con AU≥ 7 

mg/dl. Más aún, estudios prospectivos sugieren una asociación directa en la 

niñez y adolescencia, entre el índice de masa corporal (IMC) y el riesgo de 

tener niveles elevados de AU, y desarrollar SM, al llegar a la vida adulta.58  
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III. Planteamiento del problema 

  

La obesidad infantil es una epidemia global, la tendencia creciente de este 

problema de salud es evidente tanto en países desarrollados como en 

naciones emergentes.61 Se estima que entre 1982 y 1990 la prevalencia de 

sobrepeso y obesidad aumentó entre 2 y 5 veces en países desarrollados.62 

En México se han realizado 2 encuestas nacionales, la Encuesta Nacional de 

Nutrición (ENN, 1999)63 que encontró una prevalencia de exceso de peso 

(sobrepeso y obesidad) de 19.5% en niños de 5 a 11 años, y la Encuesta 

Nacional de Salud y Nutrición (ENSANUT 2006)64 en dónde la prevalencia de 

exceso de peso observada fue del 26% para niños de la misma edad. Estos 

resultados indican que en tan sólo 7 años el exceso de peso se ha 

incrementado en un 33%. Ambos estudios encuentran un incremento 

progresivo en la prevalencia de exceso de peso, desde los 5 hasta los 11 

años de edad. De acuerdo con los resultados de la ENSANUT, uno de cada 3 

adolescentes de ambos sexos tiene sobrepeso u obesidad, lo que representa 

un total de 5 757 400 adolescentes en el país. 

La obesidad, particularmente la obesidad abdominal, es un componente 

central del síndrome metabólico, ya que está estrechamente relacionada con 

la resistencia a la insulina y por tanto con los mecanismos fisiopatológicos 

que originan sus componentes (hipertensión, dislipidemia, y glucosa de 

ayuno elevada). El diagnóstico temprano del SM es de particular 

importancia, ya que el estudio del corazón de Bogalusa65,66 muestra que los 

factores de riesgo coronario presentes en la niñez pueden permanecer a lo 

largo de la vida y predecir el desarrollo de enfermedad arterial coronaria 

(EAC) en la vida adulta. Estudios en adultos han mostrado que la presencia 

de SM se asocia con un aumento del doble en tasa de mortalidad por EAC67 

y un riesgo 5 veces mayor de desarrollar diabetes mellitus. 68,69 

Una de las dificultades para el diagnóstico del síndrome metabólico en 

población adolescente es que no hay un consenso respecto a su definición, 
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sin embargo, es evidente la importancia de establecer métodos diagnósticos 

sencillos, aplicables en la práctica clínica cotidiana, que nos permitan 

establecer su diagnóstico. 

 

IV. Justificación 

México actualmente ocupa el primer lugar en prevalencia de sobrepeso y 

obesidad infantil, lo que aumenta el riesgo de desarrollar las alteraciones 

metabólicas, comúnmente asociadas al síndrome metabólico, incluyendo la 

hiperuricemia. Hasta donde sabemos, no hay estudios previos que hayan 

analizado la asociación existente entre los niveles de AU y el SM en 

adolescentes mexicanos. Ya que el AU es un analito comúnmente medido en 

la práctica clínica, conocer su contribución para el diagnóstico temprano del 

SM podría ser de gran utilidad para la detección y prevención tanto del SM 

como de las comorbilidades asociadas. 

 

V. Objetivo 

El objetivo del presente trabajo fue estudiar si los niveles de AU están 

asociados con el SM y con cada uno de los componentes que lo integran, así 

como determinar el punto de corte óptimo para definir las cifras altas de AU 

en niños y adolescentes mexicanos. 
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VI. Material y métodos 

 

Población de estudio. En el Departamento de Endocrinología del Instituto 

Nacional de Cardiología “Ignacio Chávez” se realizó un estudio trasversal en 

una escuela secundaria pública de Coyoacán en la Ciudad de México. Se 

incluyeron estudiantes de ambos sexos de 12 a 16 años que 

voluntariamente aceptaron participar en el estudio, y cuyos padres 

previamente firmaron un consentimiento informado. Los estudiantes que 

cursaban por algún proceso patológico (diabetes, enfermedad tiroidea, renal 

o hepática), que estuvieron bajo dieta o tratamiento farmacológico, o que 

tomaran suplementos vitamínicos fueron excluidos del análisis. 

De los 510 participantes incluidos, se obtuvo muestra sanguínea de 350. A 

todos se les aplicó un cuestionario estandarizado para obtener información 

sobre sus antecedentes personales y familiares de factores de riesgo 

cardiovascular y de estilo de vida. El estadio de desarrollo sexual fue 

evaluado de acuerdo a la Escala Tanner mediante autoevaluación.70 

El protocolo de investigación fue aprobado por el Comité de Bioética del 

Instituto Nacional de Cardiología, por la Coordinación de Investigación del 

Departamento de Salud Pública de la Facultad de Medicina de la Universidad 

Nacional Autónoma de México y por las autoridades de la Secretaría de 

Educación Pública. 

Antropometría. El peso fue medido utilizando una báscula calibrada con 

sensibilidad de 0.1 kg, y la talla se midió con una aproximación de 0.5 cm. 

Con estas medidas fue calculado el índice de masa corporal (IMC) (Kg/m2). 

De acuerdo a los criterios propuestos por el International Obesity Task Force 

(IOTF) un IMC<25 Kg/m2 indica peso normal, de 25-30 Kg/m2 sobrepeso, y 

>30 Kg/m2 obesidad.64 La circunferencia de cintura se midió con una cinta 

métrica de fibra de vidrio flexible, en el punto intermedio entre la parte 

inferior de la última costilla y la parte superior de la cresta ilíaca. Se 
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consideró un perímetro de cintura elevado (obesidad abdominal), cuando 

éste era mayor a la P90 por cada año de edad y sexo.  

Presión arterial. La presión arterial se midió con baumanómetro de 

mercurio (Tycos of Welch Allyn), después de 10 minutos de reposo. A cada 

sujeto se le tomaron tres mediciones y se reportó el promedio de la segunda 

y la tercera. La presencia de hipertensión arterial (HTA) se consideró cuando 

la tensión arterial sistólica y/o diastólica se encontró por arriba de la 

percentila 95 (TAS y/o TAD >p95), definido por año de edad, centímetro de 

talla y género.  

Análisis de laboratorio. En ayuno de 12 horas y después de un reposo de 

20 minutos en posición sedente, se recolectaron aproximadamente 10 ml de 

sangre venosa [2 tubos vacutainer, uno con EDTA (1mg/ml) para la 

obtención de plasma, otro libre del anticoagulante para obtención de suero]. 

El plasma y el suero fueron separados del paquete celular por centrifugación 

en frío a 2,500 rpm durante 20 min, y distribuidos en alícuotas. Al plasma se 

le adicionó aprotinina 100KIU/ml y benzamidina 1mM (inhibidores de 

proteasas). Las alícuotas fueron almacenadas a -70C para su análisis 

posterior. 

Las concentraciones de glucosa, lípidos, AU, creatinina y enzimas hepáticas 

[(Alanino aminotransferasa (ALT), Aspartato aminotranferasa (AST) y γ-

glutamiltrasferasa (GGT)], se obtuvieron a partir de muestras en fresco, las 

cuales se procesaron en un autoanalizador Hitachi 902 (Boheringer, 

Mannheim) utilizando estuches enzimáticos comerciales (Roche Diagnostics, 

Mannheim Alemania). Para el resto de las determinaciones (Proteína C-

reactiva e Insulina), se utilizaron las alícuotas de suero y plasma que 

previamente se guardaron a -70C con conservadores. La precisión y la 

exactitud de las determinaciones de lípidos y lipoproteínas fue avalado por el 

Programa de Estandarización del Center for Desease Control en Atlanta. Los 

coeficientes de variación intraanálisis e interanálisis para cada uno de los 
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analitos, no fueron mayores del 6%, a excepción del intraanálisis de Insulina 

que fue de 7.3%. 

El fundamento y las reacciones que se llevan a cabo para cada 

determinación se presentan a continuación: 

 

Determinación de glucosa 

La enzima glucosa oxidasa (GOD) cataliza la oxidación de glucosa a 

gluconolactona y peróxido de hidrógeno, el cual, reacciona con la 4-

aminofenazona y fenol en presencia de la enzima peroxidasa o POD, 

(reacción de Trinder),  formando la 4-(p-benzaquinona-monoimino)-

fenazona un compuesto cromógeno cuya intensidad de color es cuantificada 

espectrofotométricamente y es directamente proporcional a la concentración 

de glucosa de la muestra. 

 

                            GOD 

Glucosa + O2 + H2O               H2O2 + Gluconolactona 
 

                                                    POD 

2H2O2 + Fenol + 4-aminofenazona           4-(p-benzaquinona-monoimino)-fenazona     

+ 4H2O 
 

Determinación de Colesterol total (CT) 

La enzima colesterol esterasa hidroliza los ésteres de colesterol presentes en 

la muestra produciendo colesterol libre y ácidos grasos. Posteriormente, se 

favorece la oxidación del colesterol libre mediante la enzima colesterol 

oxidasa que da lugar a la formación de colestenona y H2O2, el cual es 

identificado mediante la reacción Trinder.  

 

                                           Colesterol Esterasa 

Ésteres de colesterol + H2O                                     Colesterol + Ácidos grasos 
 

                          Colesterol oxidasa 

Colesterol + O2                                  4-colestenona + H2O2 
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                                                      POD 

2H2O2 + 4-aminofenazona + fenol              4-(p-benzaquinona-monoimino)- 

fenazona + 4 H2O 
 

 

Determinación de triglicéridos (TG) 

Los triglicéridos son hidrolizados enzimáticamente por la lipasa lipoprotéica 

(LPL) formando ácidos grasos y glicerol. Éste último, mediante la Glicerol 

cinasa (GK) se fosforila para dar paso al glicerol-3-fosfato y por medio de la 

Glicerol-P-oxidasa (GPO), libera el peróxido de hidrógeno que se valora 

mediante la reacción de Trinder, de acuerdo a las siguientes reacciones: 

 

                                  LPL 

Triglicéridos + 3 H2O              Glicerol + Ácidos grasos (RCOOH) 
 

                        GK 

Glicerol + ATP              Glicerol-3-fosfato + ADP 
 

                                     GPO 

Glicerol-3-fosfato + O2                Dihidroxiacetona fosfato + H2O2 

 

                                                       Peroxidasa  

H2O2 + 4-aminofenazona + 4-clorofenol              4-(p-benzaquinona-monoimino)- 

fenazona + 2H2O +HCl 
 

La cantidad de la 4-(p-benzaquinona-monoimino)-fenazona formada es 

proporcional a la concentración de TG. 

 

Determinación directa de c-HDL (sin pretratamiento de muestra)  

Las concentraciones de c-HDL fueron determinadas en  plasma, por medio 

de un método enzimático homogéneo (Roche Diagnostics, Mannheim 

Alemania), método que permite determinar los niveles de c-HDL sin 

necesidad de separarlo del resto de las lipoproteínas.71 

En el ensayo, la colesterol esterasa y la colesterol oxidasa acopladas con 

polietilenglicol (PEG), actúan preferentemente sobre el colesterol presente 

en las HDL. Finalmente  el peróxido de hidrógeno por acción de la POD, 
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reacciona con la 4- aminoantipirina y la HSDA (N-(2-hidroxi-3-sulfopropilo)-

3,5-dimetoxianilina sódica) para formar un colorante azul purpúreo, cuya 

intensidad es proporcional a la concentración de C-HDL en la muestra.  

 

                                                   PEG-colesterol esterasa 

Esteres de colesterol HDL  + H2O                                     C- HDL + ácidos grasos 

(RCOOH) 

 

                     PEG-colesterol oxidasa 

C-HDL + O2                                         Δ
4 colestenona + H2O2 

 

                 Peroxidasa 

2H2O2 + 4-aminoantipirina + HSDA +H++H2O                   pigmento azul-purpúreo  

+5H2O 
  

Determinación de Ácido Úrico (AU). 

El ácido úrico es oxidado por la uricasa a alantoína y peróxido de hidrógeno, 

que en presencia de la enzima peroxidasa y 4-aminofenazona y  la TOOS (N-

etil-N-(2-hidroxi-3-sulfopropil)-3-metilanilina) forma un compuesto rojo, cuya 

intensidad es proporcional a la concentración de ácido úrico en la muestra. 

 

                                 Uricasa 

Ác. Úrico + 2H20 + 02                   Alantoína + CO2 + 2H202 

 

                                                             POD 

2H202 + 4 aminofenazona +  H+  +TOOS              Quinona + 4H20 

 

Determinación de creatinina 

El método es basado en la reacción de Jaffé, en solución alcalina la 

creatinina forma in complejo amarillo-naranja con el ácido pícrico. La 

intensidad del color es proporcional a la concentración de creatinina en la 

muestra.  

                                        Sol. alcalina 

Creatinina + ácido pícrico                        complejo ác. Pícrico-creatinina 
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Determinación de la actividad enzimática de ALT 

La alanino aminotranferasa (ALT) cataliza la transferencia reversible de un 

grupo amino de la alanina al  α-cetoglutarato con formación de glutamato y 

piruvato. El piruvato producido es reducido a lactato en presencia de lactato 

deshidrogenasa (LDH) y de la Nicotinamida adenín dinucleótido (NADH), la 

velocidad de disminución de éste último, es proporcional a la tasa de 

formación de Piruvato y con ello a la actividad catalítica de ALT en la 

muestra. 

 

                                              ALT 

L-alanina + α-cetoglutarato                Glutamato + Piruvato 
 

                                      LDH 

Piruvato + NADH + H+                    Lactato + NAD+ 

 

Determinación de la actividad enzimática de AST  

La aspartato aminotranferasa (AST) cataliza la transferencia reversible de un 

grupo amino del aspartato al  α-cetoglutarato con formación de glutamato y 

oxalacetato. El oxalacetato producido es reducido a malato en presencia de 

malato deshidrogenasa (MDH) y NADH, la velocidad de disminución de éste 

último es proporcional a la tasa de formación del oxalacetato y con ello a la  

actividad catalítica de AST en la muestra. 

                                             AST 

aspartato  + α-cetoglutarato                    Glutamato + Oxalacetato 
 

                                             MDH 

Oxalacetato + NADH + H+                       Malato + NAD+ 

 

Determinación de la actividad enzimática de GGT 

La γ-glutamiltransferasa  transfiere el grupo γ-glutamil  de L-γ-glutamil-3-

carboxi-4-nitroanilida a glicilglicina, la cantidad de 5-amino-2-nitrobenzoato 

liberado es proporcional a la actividad enzimática de GGT. 

 

                                                                    GGT 

γ-glutamil-3-carboxi-4-nitroanilida +  glicilglicina                     L- γ-glutamil-  
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glicilglicina +   5-amino-2-nitrobenzoato 
 

Determinación de proteína C-reactiva (PCR) 

La concentración de PCR, se determinó por inmunonefelometría en un 

nefelómetro BN Pro Spec nephelometer (Dade Behring Marburg GmbH, 

Germany). En éste ensayo se utilizan anticuerpos monoclonales acoplados a 

partículas de poliestireno. Los anticuerpos reconocen la proteína presente en 

la muestra y forman complejos que se cuantifican inmuno-

turbidimétricamente, por lo que la intensidad de la luz dispersada es 

proporcional a la concentración de la proteína en la muestra. 

 

Medición de Insulina.  

La insulina se midió a partir de alícuotas de suero conservadas a -70C 

mediante un radioinmunoensayo en fase solida (Coat-A-count;Diagnostic 

Products, Los Ángeles CA). Este ensayo consiste en una inmunocompetencia 

entre la insulina presente en la muestra y la insulina marcada con 125I unida 

a un anticuerpo específico presente en la pared de un tubo de polipropileno. 

La cantidad de insulina marcada desplazada es proporcional a la cantidad de 

la hormona presente en la muestra. Cada muestra fue procesada por 

duplicado e interpolada en una curva patrón incluida en el ensayo. 

 

Estimación del colesterol LDL 

El c-LDL fue calculado a partir de la formula de Friedewald modificada por De 

Long y colaboradores: c-LDL=CT-[(TGX0.16)+c-HDL], la cual, es válida para 

valores de triglicéridos hasta 600mg/dl.72 

 

Estimación de la Resistencia a la Insulina 

La resistencia a la Insulina (RI) fue estimada mediante el modelo de análisis 

homeostático (HOMA-RI) (insulina [μU/mL] X glucosa [mmol/L]/22.5).73 Ya 

que en población pediátrica no hay un punto de corte específico para 

diagnosticar RI, pues los valores de HOMA-RI varían de acuerdo a la edad, el 

género y el estado de desarrollo puberal.74 Al igual que lo sugerido en otras 
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poblaciones75, en el presente estudio, un valor de HOMA-IR por arriba de la 

p75 de la población (HOMA-IR≥2.75) se consideró como elevado. 

La resistencia a la insulina también puede ser estimada mediante el índice 

TG/c-HDL76,77 valores mayores a 3, son considerados un indicador de RI. 

 

Filtración glomerular 

El volumen de filtrado glomerular (FG), se estimó por el aclaramiento de 

creatinina (Ccr), el cual se calculó mediante la fórmula de Schwartz, 

utilizada para determinar el Ccr en niños: 

 

Ccr (ml/min/1.73m2) = K x talla (cm) / Pcr (mg/dl)78 
 

Donde: 

Ccr: aclaramiento de creatinina, el cual es expresado en 

mililitro/minuto/1.73m2. 

K: La constante K que varía con la edad, obtiene valores de 0.33 en recién 

nacidos, 0.45 en lactantes a término, 0.55 entre 1 y 12 años, 0.57 para 

mujeres adolescentes y 0.70 para varones adolescentes. 

Pcr: concentración de Creatinina en plasma o Suero. 

 

Definición de Síndrome metabólico y factores de riesgo 

cardiovascular (FRC). 

El SM se definió utilizando modificaciones del National Cholesterol Education 

Program Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood 

Cholesterol in Adults (NCEP ATP III)79,80 y las directrices de la American 

Heart Association para la prevención de enfermedad cardiovascular 

aterosclerótica en la niñez81. Así, el SM fue definido por la presencia de 3 o 

más de los siguientes 5 criterios: 

 

 Hipertrigliceridemia (HTG): TG≥150 mg/dl  

 Obesidad abdominal: Circunferencia de cintura≥p90 

 Hipoalfalipoproteinemia (HA): C-HDL<40 mg/dl 
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 Hipertensión (HTA): TAS y/o TAD ≥p95  

 Glucosa de ayuno alterada: Glucosa de ayuno≥ 100mg/dL 

 

Otros factores de riesgo cardiovascular y metabólico que se tomaron en 

cuenta en este estudio y que no forman parte de la definición del SM, 

fueron: 

 

 Hipercolesterolemia (HC): CT≥170 mg/dl  

 C-LDL elevado (HLDL): C-LDL≥110 mg/dl 

 Inflamación: PCR≥p85 (0.85mg/L)  

 Hiperinsulinemia: HINS≥p75 (9.85 μIU/mL) 

 HOMA-IR ≥p75: 2.75 

 

 

Análisis estadístico 

La población fue dividida en terciles de AU. Las variables continuas se 

muestran como media ± desviación o error estándar, las discontinuas como 

mediana [rango intercuartil], y las categóricas como porcentaje (%).Las 

variables con distribución asimétrica fueron trasformadas logarítmicamente 

para su análisis. Las comparaciones entre terciles fueron realizadas 

mediante ANCOVA (ajustando por edad, sexo e IMC), o 
2 según 

corresponda. La asociación entre el AU y las variables estudiadas, fue 

analizada mediante el análisis de correlación de Pearson, simple y ajustado 

por edad e IMC. Finalmente, mediante una curva ROC se obtuvo el punto de 

corte para la definición de ácido úrico elevado, utilizando al SM como 

indicador. La independencia de la asociación entre el AU y el SM fue 

determinada mediante un análisis de regresión logística ajustando por edad, 

género, e IMC. El análisis de resultados se realizó con el paquete estadístico 

para Windows SPSS versión 13.0 (SPSS Inc., Chicago, USA). Los valores de 

p0.05 se consideraron estadísticamente significativos. 
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VII. Resultados 

 

Los valores medios de las variables antropométricas y metabólicas del total 

de la población estudiada se muestran en la tabla 2. Al analizar las 

prevalencias de algunos factores de riesgo en los sujetos que participaron en 

el estudio, se encontró que el 50% de los adolescentes tuvieron un IMC 

normal, mientras que el 30% cursaron con sobrepeso, y el 20% con 

obesidad. El 25% tuvieron circunferencia de cintura elevada (obesidad 

central). Encontramos una prevalencia de cifras altas de tensión arterial del 

14%, el 18% tuvo cifras altas de TG y 26% concentraciones bajas de C-HDL, 

un 3.4% cursó con glucemia de ayuno alterada y el 14% cumplió con los 

criterios para el diagnóstico de síndrome metabólico. 

 
Tabla 2. Características generales de la población. 

Variables de estudio 
        Participantes 
             (n=350) 

     Edad (años) 

     IMC (kg/m2) 

     Cintura (cm) 

     TAS (mmHg) 

     TAD (mmHg) 

     CT (mg/dl) 

     c-HDL (mg/dl) 

     c-LDL (mg/dl) 

     TG (mg/dl) 

     Glucosa (mg/dl) 

     Insulina* (UI/mL) 

     HOMA-IR* 

     Ác. Úrico (mg/dl) 

     Creatinina (mg/dl) 

     ALT (U/L) 

     AST (U/L) 

     GGT (U/L) 

     PCR* (mg/L) 

13.1±0.9 

23.4±4.8 

75.9±12.2 

105±9.7 

64.2±7.1 

148.3±25.6 

47±10.8 

83.2±22 

100.5(77.8-137) 

87.1±7.1 

10.9(7.2-15.2) 

2.3(1.5-3.3) 

5.3±1.3 

0.7±0.1 

15.8±13.2 

24±10.7 

15±8.9 

0.7(0.3-1.7) 
Los resultados se muestran como media ± desviación estándar o mediana (rango intercuartil). 
IMC=índice de masa corporal, TAS=Tensión arterial sistólica, TAD=Tensión arterial diastólica, 

CT=colesterol total, LDL=lipoproteína de baja densidad, HDL=lipoproteína de alta densidad, 
TG=triglicéridos, HOMA-IR=modelo de homeostasis, ALT=alanino aminotransferasa, 
AST=aspartato aminotransferasa, GGT=γ-glutamiltrasferasa, PCR=Proteína C-

reactiva.*Mediciones solo en 86 niños para PCR y 152 para Insulina. 
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Para conocer la relación entre las concentraciones de AU y el resto de los 

factores de riesgo cardiovascular, se dividió a la población en terciles de AU. 

La proporción de adolescentes del género masculino, así como el estadio de 

desarrollo puberal (Tanner), fueron muy semejantes entre los tres grupos 

(tabla 3). Los adolescentes del tercil más alto mostraron un grado de 

adiposidad general (IMC) y de tipo central (circunferencia de cintura) 

significativamente mayor. Debido a que la edad, género y el grado de 

adiposidad son confusores potenciales, el resto de los análisis se ajustaron 

por estas variables. 

Los resultados se muestran como porcentaje (no%) o media ± desviación estándar. †P<0.05 vs T1, ‡P<0.05 vs T2. IMC=índice 

de masa corporal;*ANOVA.  

 

En la tabla 4 encontramos los valores medios de los factores de riesgo 

cardiovascular, de acuerdo al tercil de AU. Tanto la TAS como la TAD, 

aumentaron de manera paralela al tercil de AU. En cuanto al perfil de lípidos, 

no observamos diferencias significativas en las concentraciones de CT, c-

LDL, ni en el índice aterogénico CT/c-HDL, mientras que los adolescentes del 

tercil mas alto de AU cursaron con concentraciones significativamente 

menores de c-HDL y una tendencia hacia valores más altos de TG. 

En caso de las variables relacionadas con el metabolismo de carbohidratos, 

observamos que la glucosa tuvo una tendencia hacia valores más elevados 

para el T3 de AU, una tendencia similar se observó para la insulina y el 

Tabla 3. Características generales de la población de acuerdo a terciles de Ácido Úrico 

                                     TERCILES  (T)                 

Variables de 
estudio 

1 
n=94 

2 
n=95 

3 
n=100 

P* 

Ácido Úrico (mg/dl) 4.1±0.1 5.1±0.1† 6.4±0.1†‡ <0.001 

Edad (años) 13.1±1 13.2±0.9 13±0.9 0.239 

Sexo no. 
(%)Hombres 

 
48(50.5) 

 
48 (49) 

 
50  (50.0) 

 
0.976 

Estadio Tanner  no(%) 

I-III 

IV 

V 

 

24 (35.5) 

37 (54.4) 

7 (10.3) 

 

9 (14.3) 

42 (66.7) 

12 (19.0) 

 

21(28.0) 

44 (58.7) 

10 (13.3) 

 

 

0.124 

IMC (kg/m2) 21.4±3.3 23.5±4.5† 25.5±5.16†‡ <0.001 

cintura (cm) 71.7±8.9 75.9±11.9† 80.9±12.9†‡ <0.001 
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HOMA IR, mientras que la relación TG/c-HDL (también considerado indicador 

de resistencia a la insulina) si alcanzó significado estadístico, aumentando de 

manera paralela a las concentraciones de AU. 

De las tres enzimas de funcionamiento hepático evaluadas (ALT, AST y 

GGT), únicamente la GGT mostró cifras discretamente mayores para el T3 

vs. T1, algo similar se observó para la infamación sistémica, evaluada 

mediante la PCR, aunque ésta última no alcanzó significado estadístico. 

Finalmente, las concentraciones de creatinina en suero aumentaron 

significativamente del T1 al T3 y aunque la función renal evaluada mediante 

el cálculo de filtración glomerular (mediante la fórmula de Schwartz) tendió 

a disminuir, el deterioro de la función renal no fue estadísticamente 

significativo. 

Los resultados se muestran como media ± desviación estándar. Todos los valores fueron ajustados por edad, IMC y sexo. 
†P<0.05 vs T1, ‡P<0.005 vs T2. TAS=Tensión arterial sistólica, TAD=Tensión arterial diastólica, CT= colesterol total, 

TG=triglicéridos, HDL=lipoproteína de alta densidad, LDL=lipoproteína de baja densidad, Gluc=Glucosa, HOMA-IR=modelo de 
homeostasis, PCR=Proteína C-reactiva, ALT=Alanino aminotransferasa, AST=Aspartato aminotranferasa, GGT=γ-

glutamiltrasferasa, *Análisis de Covarianza. 

Tabla 4. Características  metabólicas de la población de acuerdo a terciles de Ácido Úrico 

                                     TERCILES  (T) 

Variables de estudio 1 2 3 P* 

TAS (mmHg) 103.2±0.9 104.1±0.8 107±0.8†‡ 0.005 

TAD(mmHg) 63.2±0.6 64±0.6 65.4±0.6† 0.049 

CT (mg/dl) 148.2±2.7 149.4±2.6 147±2.6 0.803 

TG (mg/dl) 104.1±5 115.4±4.8 121.2±4.4 0.055 

c-HDL (mg/dl) 48.7±1 47.3±1 44.6±1† 0.019 

c-LDL (mg/dl) 82.9±2.3 83.7±2.2 83±2.2 0.959 

CT/c-HDL 3.2±0.1 3.3±0.1 3.4±0.1 0.134 

TG/c-HDL 2.4±0.2 2.6±0.2 3±0.2† 0.021 

HOMA IR 2.7±0.4 2.6±0.4 3.3±0.4 0.067 

Insulina(UI/ML) 12.4±1.7 11.8±1.7 14.6±1.6 0.128 

Gluc (mg/dl) 86.4±0.7 86.5±0.7 88.5±0.7 0.061 

ALT(U/L) 15.8±1.3 15.8±1.2 16±1.3 0.980 

AST(U/L) 24±1.1 23.6±1 24.4±1.1 0.856 

GGT(U/L) 13.9±0.8 14.2±0.8 16.8±0.8 0.032 

PCR (mg/L) 0.64±1.2 0.67±1.2 1±1.2 0.129 

Creatinina (mg/dl) 0.68±0.01 0.71±0.01 0.74±0.01† 0.010 

Filtración glomerular 
(ml/min/1,73m2) 

141.04±31.5 138.4±28.2 135.3±27.9 0.395 
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Al realizar un análisis de correlación lineal entre las concentraciones de AU y 

las variables metabólicas (tabla 5), observamos una asociación directa y 

significativa con prácticamente con todas las variables analizadas (a 

excepción del CT y el c-LDL) y una correlación inversa con el c-HDL. Sin 

embargo, después de ajustar por edad, sexo e IMC, sólo persistió la 

asociación directa con las tensiones arteriales (TAS, TAD), cintura, glucosa, 

AST y GGT, e inversa con las concentraciones de c-HDL. 

Tabla 5. Coeficientes de correlación de Pearson entre las 
concentraciones de AU y las variables metabólicas estudiadas. 

  Correlación simple  Correlación ajustada* 

Variable  r p  r p 

TAS 0.419 <0.001  0.324 <0.001 

TAD 0.360 <0.001  0.257 <0.001 

IMC 0.317 <0.001  - - 

Cintura 0.359 <0.001  0.179 <0.05 

CT -0.024 NS  -0.058 NS 

TG 0.211 <0.001  0.092 NS 

c-HDL -0.267 <0.001  -0.158 <0.05 

c-LDL 0.022 NS  -0.030 NS 

Glucosa 0.273 <0.001  0.261 <0.001 

Insulina  0.424 <0.05  0.260 NS 

HOMA-IR 0.275 <0.05  0.063 NS 

TG/c-HDL 0.267 <0.001  0.143 <0.05 

ALT 0.205 <0.001  0.113 0.056 

AST 0.188 <0.05  0.142 <0.05 

GGT 0.340 <0.001  0.248 <0.001 

Creatinina 0.246 <0.001  0.279 <0.001 

PCR 0.327 <0.05  0.114 NS 

TAS= tensión arterial sistólica, TAD=tensión arterial diastólica, IMC=índice de masa corporal, CT= 
colesterol total, TG=triglicéridos, HDL=lipoproteína de alta densidad, LDL=lipoproteína de baja densidad, 

HOMA-IR=, ALT=Alanino aminotransferasa,  AST=Aspartato aminotranferasa, GGT=γ-glutamiltrasferasa, 
PCR= Proteína C-reactiva. *Correlación ajustada por edad e IMC. 
 

 

La prevalencia de SM mostró un incremento gradual y significativo, paralelo 

al AU (2.1%, 11.2% y 25%; para los terciles 1, 2 y 3 respectivamente), 

figura 8. De manera similar, la concentración de AU aumentó acorde al 

número de componentes del SM (fig 9) encontrando que los adolescentes 
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que únicamente tuvieron un componente, tenían una concentración media 

de AU de 4.9 mg/dl, en tanto que los adolescentes que presentaban los 5 

componentes del SM, tuvieron una concentración promedio de 6.8 mg/dl 

(p<0.001). 
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Figura 8. Prevalencia del Síndrome Metabolico de acuerdo a tercil de Ácido Úrico.  
*P<0.001 para la tendencia, Chi cuadrada 
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Figura 9. Concentración de Ácido Úrico de acuerdo al número de componentes del 
Síndrome Metabólico. * P<0.001 para la tendencia. Chi cuadrada. 
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Con la finalidad de conocer el punto de corte óptimo de AU para identificar 

SM, se realizó una curva ROC (fig 10). El punto de corte obtenido fue de 

5.63 mg/dl, con una sensibilidad y especificidad superior al 70%. 
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Figura 10. Análisis de curva ROC de Ácido Úrico, para la detección de síndrome 

metabólico.*Sensibilidad: 71%, Especificidad: 72%, Área bajo la curva: (ABC) 75%  

 

 

Con el punto de corte obtenido, posteriormente se analizó el riesgo de 

presentar SM, cada uno de los componentes del síndrome y otras 

alteraciones metabólicas relacionadas con el funcionamiento hepático, la 

resistencia a la insulina y la inflamación sistémica, así como la prevalencia 

de estas anormalidades metabólicas, entre los adolescentes con AU alto 

(≥5.63), respecto a los que están por debajo de este valor (tabla 6), 

encontrando que en general, los sujetos con niveles por arriba del punto de 

corte obtenido, tenían un mayor riesgo de presentar dichas alteraciones, por 

ejemplo, en el caso del SM, estos individuos tuvieron un riesgo de presentar 

dicho síndrome, seis veces mayor (OR=6.2, 95% IC: 2.9-13.2) que aquellos 

con valores de AU<5.63mg/dl. Sin embargo, ya que el efecto puede estar al 

menos en parte, mediado por la edad, el género y el IMC, se realizó un 

análisis de regresión logística, ajustando por estas variables. Después del 
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ajuste, se encontró que los adolescentes con una concentración de AU≥5.63 

sólo tuvieron un riesgo 4.4, 2.0 y 2.2 veces mayor de presentar SM y niveles 

de  Creatinina y GGT por arriba de la P75, respectivamente (OR=4.4, 95% 

IC: 1.7-10.6, OR=2.0, 95% IC:1.1-3.7, y OR=2.2, IC:1.2-4.2). 

En cuanto a las prevalencias, se encontró que cada una de las diferentes 

alteraciones metabólicas fueron más frecuentes en los adolescentes con 

AU>5.63, siendo los niveles de GGT por arriba de la P75, la normalidad 

metabólica más prevalente con un 46.5%, seguida de los niveles de 

AST>p75 con un 45.5% y la relación TG/c-HDL  con un 42.4%. 

 
Tabla 6. Prevalencia de las diferentes anormalidades metabólicas asociadas con 
AU>5.63mg/dl 
 

 Prevalencias  Univariado  Multivariado 

Variables  AU<5.6 AU>5.6 OR (IC 95%) p OR(IC95%), p** 

c-HDL<40 22.2 34.3  1.8(1.1-3.1) <0.05  1.1(0.6-2.1) Ns 
TG>150 12.9 27.3  2.5(1.4-4.7) <0.05  1.8(0.9-3.7) Ns 

Gluc >100 2.1 7.1  3.6(1.03-12.7) <0.05  2.3(0.6-9.4) Ns 

HTA 6.7 19.2  3.3(1.6-7.0) <0.05  1.6(0.6-4.0) Ns 
SM 5.7 27.3  6.2(2.9-13.2) <0.0001  4.4(1.6-12.3) <0.01 

PCR alta 34.7 54.1  2.2(0.92-5.3) 0.07  1.9(0.6-6.4) Ns 
CREAT p75 22.7 38.4  2.1(1.3-3.6) <0.05  2.0(1.1-3.7) <0.05 

ALT p75 19.2 37.4  2.05(1.5-4.3)   <0.05  1.1(0.6-2.1) Ns 
AST p75 25.1 45.5  2.5(1.5-4.1) <0.0001  1.8(0.98-3.1) 0.06 
GGT p75 16.1 46.5  4.5(2.6-7.9) <0.0001  2.2(1.2-4.2) <0.02 

TG/c-HDL>3 26.8 42.4  2.0(1.2-3.4) <0.05  1.3(0.7-2.4) Ns 
CINT alta 17.5 39.4  3.1(1.8-5.3) <0.0001  1.8(0.7-4.4) Ns 

**ajustado por edad, sexo, e IMC. HDL=lipoproteína de alta densidad, TG=triglicéridos, Gluc= glucosa, HTA= Hipertensión arterial, 

SM= síndrome metabólico, PCR= Proteína C-reactiva, ALT=Alanino aminotransferasa,  AST=Aspartato aminotranferasa, GGT=γ-

glutamiltrasferasa, CINT= cintura.  
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VIII.      Discusión 

 

En el presente estudio encontramos que las concentraciones de AU se 

asociaron con la presencia del SM independientemente de la edad, el IMC y 

el sexo. Estos resultados son consistentes con reportes previos que han 

mostrado una estrecha relación entre la hiperuricemia y el SM tanto en niños 

como en adultos;58,59,82,83,84 sin embargo, hasta dónde sabemos es el 

primero en mostrar esta asociación en adolescentes mexicanos. 

La prevalencia del SM fue prácticamente nula entre los adolescentes con las 

concentraciones más bajas de AU (primer tercil, 2.1%), incrementando 

hasta un 25% en el tercil más alto. De manera similar, la concentración de 

AU aumentó acorde al número de componentes del síndrome. Resultados 

semejantes han sido reportados previamente por Ford y Pacifico et al.58,59  

En cuanto a las prevalencias de las otras anormalidades metabólicas 

estudiadas, se encontró que éstas fueron más frecuentes en los 

adolescentes con AU>5.63, lo cual, concuerda con la mayor prevalencia de 

SM observada en esa misma población. 

En niños, la hiperuricemia ha sido asociada con diferentes componentes del 

síndrome metabólico, entre los cuales se incluyen obesidad abdominal, 

hipertrigliceridemia, hiperglucemia e hipertensión, asociaciones que se 

mantienen incluso después de ajustar por los confusores 

potenciales.20,38,58,60,85 En nuestro estudio, encontramos que las 

concentraciones de AU estuvieron significativamente asociadas con los 

componentes individuales del SM, así como con el HOMA-IR y las 

concentraciones de enzimas hepáticas y el grado de inflamación sistémica 

(cuantificado mediante PCR); sin embargo, después de ajustar por el IMC y 

la edad, las correlaciones disminuyen y se pierden para algunas de las 

variables, manteniéndose únicamente para el c-HDL, la circunferencia de 

cintura, la relación TG/c-HDL, las cifras de tensión arterial y las 

concentraciones de glucosa, creatinina, AST y GGT.  
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Las asociaciones observadas han sido explicadas a través de diversos 

mecanismos, entre ellos se encuentran el estrés oxidativo, y la alteración en 

la biodisponibilidad del ON. El AU puede inducir ambos eventos al aumentar 

la actividad de la NADPH oxidasa, complejo enzimático capaz de generar 

superóxido, especie reactiva que favorece el desacople de la Óxido Nítrico 

Sintasa (NOs) y consecuentemente reducir la biodisponibilidad del ON;43,46 

manteniendo así el estrés oxidativo en el endotelio y contribuyendo a 

hipertrofia y remodelación de la musculatura lisa vascular,10 acontecimientos 

que pueden explicar, al menos en parte la presencia de diversos factores de 

riesgo cardiovascular, como veremos más adelante. 

Diversos estudios han mostrado que la hiperuricemia confiere un riesgo 

incrementado para el desarrollo de hipertensión, independientemente de 

otros factores de riesgo.6,9,10,19 En concordancia con estas observaciones, 

nuestros resultados muestran un incremento gradual de la tensión arterial, 

tanto sistólica como diastólica a través de los terciles de AU, y aunque la 

regresión logística ajustada por IMC, edad y sexo, no mostró un riesgo 

mayor de presentar hipertensión arterial (HTA) en aquellos sujetos con 

niveles de AU>5.63, debido probablemente por el tamaño de la población 

estudiada (N), se observó en el análisis de correlación, una asociación 

directa y significativa entre las concentraciones de AU y las cifras de tensión 

arterial, que permaneció incluso después del ajuste por IMC y edad, lo que 

sugiere que el AU podría estar contribuyendo al desarrollo de esta patología. 

Gracias a modelos animales, se sabe que el AU estimula al sistema Renina 

Angiotesina, y la síntesis de endotelina-1, lo que puede favorecer el 

desarrollo de enfermedad microvascular renal, condición que ha sido 

asociada al desarrollo de HTA,1,6,9,19 por lo que es posible que la asociación 

entre el AU y la hipertensión observada en nuestro estudio, esté mediada 

por diversos mecanismos que podrían interactuar entre sí. 

La disminución en la biodisponibilidad del ON, también puede alterar el 

metabolismo de glucosa al disminuir su captación en el músculo,13,47 lo que 
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trae como consecuencia un aumento en la liberación de ácidos grasos desde 

el tejido adiposo, lo que promueve una mayor producción de lipoproteínas 

ricas en triglicéridos (VLDLs) a nivel hepático.48 Cuando existe RI, se ha 

observado una disminución en la actividad de la lipoproteinlipasa, así como 

una reducción en los receptores de LDL, situaciones que limitan el 

catabolismo de las VLDLs y la remoción de sus remanentes, traduciéndose 

finalmente en un incremento en los niveles plasmáticos de 

triglicéridos.48,49,86 Estos mecanismos podrían explicar la mayor 

concentración de TG y glucosa reportadas entre los adolescentes del tercil 

más alto de AU, así como la asociación entre los niveles de AU y la 

concentración glucosa, observada en el análisis de correlación de nuestro 

estudio. 

A nivel renal, el incremento en VLDL se asocia a una menor excreción de 

AU,86,87,88 debido probablemente al efecto aterogénico de los remanentes de 

VLDLs, los cuales, pueden conducir a cambios tubulointersticiales y a 

glomerulosclerosis, 88 situaciones que han sido asociadas con el desarrollo de 

enfermedad renal crónica inducida por hiperuricemia.89,90,91 En varios 

estudios epidemiológicos se ha encontrado que la hiperuricemia es un factor 

de riesgo de disfunción renal, tanto en sujetos sanos como en pacientes con  

hipertensión, diabetes y enfermad renal crónica previa,92,93,94 así el deterioro 

de la función renal y las lesiones vasculares, que pueden llevar a 

disminución en la excreción renal de urato y a una mayor síntesis de AU,95 

perpetuando la hiperuricemia, podrían estar mediadas en parte por esas 

anormalidades lipídicas, independientemente de la formación de cristales 

intrarenales de urato96 y la alteración de la biodisponibilidad de ON.88 En 

nuestro estudio, aunque los niveles séricos de creatinina mostraron un 

incremento significativo en a través de los terciles de AU y se asociaron con 

el  AU de manera independiente de la edad y el IMC, estos no superan los 

valores de referencia para adolescentes de 11 a 13 años y de 13 a 15 años 

(0.53-0.79mg/dl y 0.57-0.87mg/dl respectivamente),97 además de que no 
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se observó una alteración significativa en la filtración glomerular, el cual es 

un indicador de función renal. 

Por otro lado, se ha observado que la excreción renal de urato se relaciona 

de manera inversa con la resistencia a la insulina.98 Más aún, una elevación 

en la concentración de insulina puede reducir la excreción renal de urato al 

favorecer su reabsorción renal.98,99,100,101,102 En este estudio nosotros 

observamos un mayor grado de resistencia a la insulina en los adolescentes 

del tercer tercil, la cual, no alcanzó significado estadístico para el índice 

HOMA IR, pero sí para la relación TG/c-HDL (ambos indicadores de 

resistencia a la insulina)73,76,77 además, éste último parámetro se asoció con 

los niveles de AU independientemente de la edad y el IMC, y aunque no se 

encontró una diferencia significativa en los niveles de insulina entre los 

terciles, si se observa una tendencia hacia valores más altos. 

Numerosos estudios han mostrado una estrecha relación entre la resistencia 

a la insulina y la obesidad,103,104,105  particularmente con la obesidad de tipo 

central (circunferencia de cintura elevada), 106,107 mejor evaluada como un 

exceso en el tejido adiposo abdominal visceral [TAV]. 108,109 

Matsuura F. et al, en un estudio con hombres obesos, encontró que el tejido 

adiposo visceral (TAV), además de asociarse con una disminución en la 

excreción renal de urato, está estrechamente relacionado a un incremento 

en la producción de AU.28 Del mismo modo, el TAV también ha sido asociado 

a anormalidades metabólicas relacionadas con el perfil de lípidos, (elevación 

de los TG y disminución en los niveles de c-HDL)110, por lo que el aumento 

en los niveles de AU y de TG en los adolescentes del tercil mas alto, podría 

estar mediada principalmente por un aumento en el TAV, y aunque en 

nuestro estudio no se cuantificó este depósito de grasa, diversas 

publicaciones han mostrado una estrecha relación entre la circunferencia de 

cintura y el TAV. 109 En nuestros análisis observamos que la asociación entre 

el AU y los TG se perdió después de ajustar por IMC y Edad, sugiriendo que 

la asociación entre el AU y los TG en nuestra población, está mediado por el 
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exceso de adiposidad. Por otro lado, la asociación entre el AU y la RI, no fue 

independiente del IMC, lo que apoya la hipótesis de la estrecha relación de 

estas variables con el grado de adiposidad. 

En el caso del c-HDL, nuestros resultados indican que independientemente 

de la contribución del tejido adiposo (mayor IMC), el AU se asocia inversa e 

independientemente con el c-HDL. Aunque, las concentraciones bajas de c-

HDL pueden ser producto de un incremento en la síntesis de VLDL y 

aumento en la actividad de la proteína trasportadora de ésteres de colesterol 

(CETP)111 Estudios previos han mostrado una asociación entre al AU y la 

presencia de partículas pequeñas de HDL, partículas que además de tener 

una baja capacidad antioxidante,112 han sido fuertemente vinculadas con un 

elevado estrés oxidativo.113,114 Aunque el AU puede funcionar como un 

potente antioxidante al actuar de manera sinérgica con otros antioxidantes 

endógenos, bajo determinadas condiciones puede propagar estrés 

oxidativo.6 La asociación inversa entre las concentración AU y el c-HDL, 

podría deberse a un mecanismo compensatorio al estrés oxidativo 

relacionado con las partículas pequeñas de HDL, aunado al hecho de que la 

concentración global de los antioxidantes endógenos pueden disminuir en la 

obesidad,46,115 por lo que el AU, en este caso, puede propagar el estrés 

oxidativo, pues los radicales urato no son retirados del medio, y actúan 

como agentes oxidantes en el plasma. 

El AU también ha sido vinculado a la presencia de alteraciones hepáticas, y a 

procesos inflamatorios. Un incremento paralelo entre los niveles de AU y las 

enzimas de función hepática (ALT, AST y GGT) 116,117 ha sido reportado; así 

como una asociación independiente entre el AU y las concentraciones de 

proteína C reactiva118 (PCR, indicador de infamación sistémica). Nuestros 

resultados parecen confirmar esos hallazgos, pues aunque el análisis de 

correlación únicamente mostró una asociación independiente entre el AU y la 

AST así como con la GGT y la regresión logística ajustada por IMC, edad y 

sexo sólo mosto un riesgo mayor de presentar niveles de GGT> P75, en los 



48 

 

adolescentes con niveles de AU>5.63, se encontró una tendencia hacia 

valores ligeramente más altos de las tres enzimas hepáticas y de PCR en el 

tercil más alto de AU. Se ha sugerido que el exceso de ácidos grasos resulta 

en un aumento de especies reactivas de oxígeno (ROS), que aunado al 

estrés oxidativo promovido por el AU, conduce a la lipoperoxidación de las 

membranas de los hepatocitos, a la producción de citocinas inflamatorias y 

daño a hepático.117 Además, también se ha observado que el AU puede 

estimular la síntesis de varias moléculas proinflamatorias como el TNF-α, la 

IL-1 y la IL-6, las cuales estimulan la producción de PCR en el hígado. 117, 118 

Sin embargo, para comprobar si efectivamente el AU puede o no generar de 

manera directa estas alteraciones, es necesario que se realicen más estudios 

de este tipo, así como estudios prospectivos que analicen estas asociaciones. 

Finalmente, dado que, el efecto del ácido úrico sobre la bidisponibilidad del 

óxido nítrico, conduce a disfunción endotelial, la cual, está asociada a 

múltiples factores de riesgo cardiovascular y diversas complicaciones 

incluyendo al proceso ateroscleroso,119 niveles elevados de AU podrían 

conducir además de las múltiples alteraciones metabólicas ya mencionadas, 

a Aterosclerosis, de hecho, estudios tanto en adultos, 120,121 como en 

adolescentes59 parecen apoyan el papel del AU como factor de riesgo 

cardiovascular independiente, ya que han mostrado la existencia de una 

asociación entre las concentraciones de AU y grosor de íntima media, el 

cual, es otro marcador de aterosclerosis temprana. 
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IX. Conclusión 

 

En conclusión, acorde con los resultados de otros estudios realizados en 

adolescentes y niños taiwaneses,60 japoneses20 y americanos,58 nosotros 

encontramos que las concentraciones de AU se asocian con la presencia del 

SM independientemente de la edad, el género y el IMC, en una muestra de 

niños y adolescentes mexicanos.  

El punto de corte óptimo de AU para predecir la presencia de SM fue de 5.63 

mg/dl; ya que se ha sugerido al AU como un predictor independiente de 

enfermedad cardiovascular, y dado que su medición se realiza 

rutinariamente en el laboratorio clínico, además de ser un método sencillo y 

poco costoso, la utilización de este parámetro para la identificación de 

adolescentes en riesgo de desarrollar las diferentes anormalidades 

metabólicas asociadas al SM, así como la implementación de estrategias de 

prevención primaria, podrían evitar el surgimiento de futuros casos de 

diabetes y enfermedad cardiovascular.  
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