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LEPTINA COMO INDICADOR HORMONAL DE OBESIDAD EN NINOS Y
ADOLESCENTES DE INSTITUCIONES EDUCATIVAS EN LA CIUDAD DE
BOGOTA EN EL ANO 2017

RESUMEN

Esta investigacion pretende establecer el rol de la leptina como indicador
hormonal de obesidad para indices poblacionales en nifios y adolescentes de
Instituciones Educativas en Bogota Colombia, con la finalidad de corroborar la
importancia de la proporcién peso-talla de acuerdo a la edad, el proceso de
crecimiento y desarrollo de la poblacion en estudio. Se analizaron algunos
aspectos relacionados con la fisiologia de la hormona leptina y también las
consecuencias patoldgicas que causan su alteracion en los niveles séricos del
organismo, por lo que es indispensable priorizar e intervenir en su prevencion y
tratamiento en lo que respecta a nifios que superen el 20% de su peso ideal
generando alteraciones tales como el sobrepeso, el cual se ve implicado en el
desarrollo de enfermedades como diabetes temprana, complicaciones
cardiovasculares, problemas O6seos, pubertad precoz, que aumentan la
probabilidad de muerte prematura y discapacidad. (2)

El grupo poblacional estuvo comprendido por 130 nifios y adolescentes en un
rango de 7 afios a 18 afos de edad, a quienes se les tom6 una muestra de
sangre para realizar una revision sobre el papel del perfil lipidico (Colesterol total,
HDL y Triglicéridos) y la leptina evidenciando que: para colesterol total el 7%
(9) de los participantes presentaron valores superiores a >200 mg/dl; 48
participantes (37%) presentan valores de HDL por debajo de 40 mg/dl y 60
mg/dl, para los triglicéridos 4 (3%) escolares a nivel sérico estan por encima de
los valores deseados (<150 mg/dl), en cuanto a la leptina el 1% (2) de los
estudiantes tienen valores ligeramente aumentados. Con base en los valores
encontrados se determind una dispersion en la poblacion, que no indican
determinantes especificos que evidencien una relacion entre los niveles de

leptina y el desarrollo de obesidad.
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INTRODUCCION

La obesidad es una patologia extendida mundialmente con una alta prevalencia
en paises desarrollados y asi mismo en vias de desarrollo, generando
indiscriminadamente problemas de salud publica, donde el exceso de
almacenamiento energético se convierte en un aumento progresivo del tejido
adiposo como resultado de una alteracion de la reserva caldrica y el gasto
energético del paciente; algunas causas de este problema son la falta de una
alimentacion balanceada, exceso en el consumo de alimentos procesados con
alto contenido caldrico y bajo valor nutricional, como también el dedicar mayor
tiempo de ocio a actividades sedentarias que incluyen el uso de pantallas y poca
actividad fisica (deporte y recreacion activa), desarrollando asi esta condicion
promovida a su vez por otros factores de tipo ambiental, neuroendocrino o
predisposicion hereditaria (genética). Entre los desbalances neuroendocrinos
encontramos la leptina como el principal desencadenante, en mudltiples
investigaciones establecen que su funcion interviene en diferentes mecanismos
que rigen la homeostasis energética en el cuerpo, entendiendo que un aumento
o disminucion de la misma afecta negativamente el metabolismo y con ello la
aparicion de enfermedades tales como, obesidad, diabetes mellitus, enfermedad
cardiovascular, hipertension arterial y una posible relacién al desarrollo de

cancer.

Inicialmente se conocio el efecto de la leptina sobre el control de la alimentacion
y el gasto energético, ahora también se asocia a diversas acciones en elcuerpo
como reproduccion, la funcién inmune, el tono vascular, entre otros, generando
una amplia rama de investigacion por cubrir. Cuando se comenz6 a comprender
este complejo mecanismo de control metabdlico se ubico a la leptina como una
hormona anti obesidad y por ello se le denomino leptina del griego “leptos” que
significa delgado, circula en sangre, actla en el sistema nervioso central y juega

un papel importante en la regulacion de la conducta alimentaria y el balance
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energético; cabe mencionar que la leptina no sélo tiene relacidon con la obesidad,
sino también con otros procesos patolégicos, sin embargo, en el presente
trabajo se hara el analisis en lo que respecta al desarrollo de obesidad, la
relacion con el perfil lipidico y la posible leptina resistencia, al que se ve

enfrentado el paciente que cursa con la patologia.
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ANTECEDENTES

En 1953, Kennedy (4) postulo la existencia de un “factor hormonal” que regula el
peso y la cantidad de tejido adiposo, sospecho que los adipocitos segregan una
sustancia en el momento de la ingesta siendo inversamente proporcional a la

cantidad de lipidos almacenados en ellos.

En el afio 1958 G.R Hervey realizé experimentos de parabiosis y demostro la
presencia de una hormona reguladora del peso mediante su interaccion en el

hipotalamo (5).

Hausenberg en 1959 realiz6 un estudio en base a una union anatomica y
fisiol6gica en ratones, para determinar si el aumento de peso esta mediado por
los genes ob/ob (secretores de leptina) indicando que la obesidad es causada
por la falta de un factor el cual puede transmitirse por la parabiosis exitosa. (6)

En la década de 1970 el quimico canadiense Douglas Coleman revel6 la
existencia de un factor saciante transferible (7) sugiriendo que la relacion entre
el apetito, la saciedad y el peso se deberia directamente a dicho factor presente

en el suero sanguineo del que carecian los ratones obesos (ob/ob).

En el afio 1994 Zhang y cols. (8) fueron artifices de la identificacion de un gen
en ratones obesos productor de la hormona leptina y a su vez el homdlogo
humano de dicho gen, esta, fue la primera vez que se asocio la irregularidad
metabdlica con los niveles del factor de saciedad. Adicionalmente en el mismo
afio realizaron un estudio sobre la leptina y la pituitaria donde lograron la primera
clonacion exitosa de ADN complementario (ADNCc) de la leptina mediante el método
de clonacion posicional. Siendo la hormona leptina identificada como el gen del ratén
ob / ob en los sindromes de obesidad genética confirmando su funcion en elcontrol

de ingesta de alimentos muy fuerte, y el peso corporal y el gasto de energia 16.
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Tartaglia y cols. Identificaron en 1995 el receptor de leptina (9), y se ubicé en la
familia de citoquinas es decir en los receptores de tipo 1, que pertenece a la
familia de los receptores de citoquinas de clase I, aunque existen por lo menos

seis isoformas de este receptor (10)

En este mismo afio se realizé por parte de Masuzaki y Okawa (11) el primer
informe del aclaramiento de la expresion del gen ob en los tejidos humanos, lo
que conduce a una mejor comprensién de las implicaciones fisiolégicas y clinicas

del gen ob.

En 1996 Considine, Sinha y Heiman (12) demostraron que Las concentraciones
séricas de leptina estan correlacionadas directamente con el porcentaje de grasa
corporal, lo que sugiere que la mayoria de las personas obesas son insensibles
a la produccion enddgena de leptina.

Mohammed F. Saad Maggy G. En 1997 indicaron que la leptina presenta un
aumento nocturno junto con incrementos pulsétiles a diferentes horas del dia
modulando mediante sefales lipostaticas en las redes neuronales la
homeostasis energética contribuyendo a la regulacién del peso corporal por
medio de la modulacion del comportamiento de alimentacién y / o el gasto

energético en base a un estudio realizado con 31 sujetos sanos (14)

En el afio 1999 se definié que la leptina en sangre del cordon umbilical podria
influir en el crecimiento de la infancia en un estudio donde participaron 197 bebés
correlacionando mas estrechamente con el peso y el indice ponderal (kg / m 3)
al nacer, pero también con la longitud y el perimetro cefalico. Dando como
conclusion la importancia del papel de la leptina en la regulacion del aumento de
peso en la infancia, y sugieren un mecanismo por el cual los lactantes pueden

mejorar su peso en el crecimiento postnatal después de un entorno intrauterino

20



adverso. (17)

Arturo Zéarate y sus colaboradores en 2001 publican La obesidad: Conceptos
actuales sobre fisiopatogenia y tratamiento dando como definicion la funcion de
la hormona leptina, la cual es secretada por el adipocito, ubicando al tejido
adiposo como érgano endocrino en el equilibrio energético. Ratificando la
participacion de diversos factores en el control del apetito y la saciedad, lo que
ha permitido el desarrollo de medicamentos que actian a nivel hipotalamico y
regulan el gasto energético (15); Adicionalmente En 2001 Cheung y Thornton
concluyeron que aunque la leptina no desencadena metabdlicamente la
pubertad ya que es un factor colaborador o permisivo para esta, aunque por si
sola no iniciaria una maduracion sexual influyendo en la actividad de las

glandulas sexuales (13).

2. MARCO REFERENCIAL
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2.1 Leptina

En 1994 se encontré evidencia de una hormona que genera un estado de
saciedad denominada leptina (8), polipéptido de 16 kDa producido
fundamentalmente por los adipocitos maduros, aunque también por otros tejidos
(20). La leptina actua en mayor medida como un indicio de “adiposidad” que
como una sefal de saciedad; siendo la concentracion sérica proporcional con el
contenido graso corporal y varia en relacion con los cambios en el mismo y con
su contenido en triglicéridos, sin embargo existen modificaciones para un mismo
IMC ya que depende de un estado interindividual (21); la leptina es secretada en
el adipocito para generar una supresion del apetito mediante una accién de tipo
neuronal, presenta un ritmo circadiano relacionado con habitos alimenticios
diurnos de secrecién pulsétil ademas de ser modulada por accion de la insulina
(22) y otras hormonas relacionadas. Los niveles de leptina sérica circulante estan
ligados directamente a la cantidad de grasa corporal, la cual es mayor en los

depdsitos subcutaneos que en los viscerales (23).

2.1. 1 Estructura

Esta hormona es una proteina de 146 aminoéacidos (16 kd), su conformacién
depende de cuatro hélices similares a la estructura de las citocinas. (38) El
receptor de la hormona es denominado (R-LEP) el cual pertenece a la
superfamilia de los receptores de citoquinas clase | y se encuentra ubicuamente
distribuido por la economia corporal permitiendo mediante isoformas especificas

el transporte de la leptina a través de la barrera hemato-encefélica (BHE).41
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Figura No. 1 Estructura de la leptina

2.1.2 Sintesis

Este proceso se da en primera instancia en el tejido adiposo blanco sin embargo
la sintesis se puede llevar a cabo en otros espacios corporales, el tejido adiposo
marrén o grasa parda también sintetiza leptina, aunque en menor proporcion, la
estimulacién de la sintesis se puede dar también por los glucocorticoides, sin
embargo el aumento en la concentracion de cortisol promueven concentraciones

mas bajas de leptina. (39)

En los procesos infecciosos ocurre algo similar, la sintesis se ve estimulada por
citocinas como la interleucina 1 y el factor de necrosis tumoral TNF, sin embargo,
esto puede conducir a un estado de anorexia en casos extremos como el cancer

o enfermedades de tipo infeccioso cronico. (40)

La expresion de esta hormona en gran medida se debe a los depdsitos de grasa
y su tamafo, es directamente proporcional con el tamafio del adipocito. Por esta
razon, los niveles circulantes de leptina tienen relacion en cuanto a la cantidad

de grasa corporal. (39)
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2.1. 3 Secrecion

La secrecion de leptina esta regida por un ritmo circadiano con pulsos cada 45
minutos; su concentracion aumenta durante el dia y alcanza un pico maximo
alrededor de la medianoche, para descender hasta el inicio de un nuevo ciclo
(22). Su concentracién depende de la alimentacion, debido a que aumenta en
las primeras horas después de la ingesta y en situaciones de ayuno se presenta
un descenso importante; teniendo una concentracion plasmatica mas elevada en
las mujeres debido a la estimulacion por los estrogenos. Entre los 6rganos que
también estan presentes en la secrecion de la leptina se encuentra el higado
mediante células especializadas como las estelares, igualmente la hormona es
sintetizada a nivel placentario y transportada por medio de la circulacién materna,

por lo que su concentracion en plasma es elevada durante el embarazo (47).

En presencia de obesidad los niveles de leptina circulantes pueden estar
elevados, por insensibilidad de los receptores hipotalamicos o por un defectoen
el sistema de transporte hacia el sistema nervioso central (22) por lo que en
altimos estudios se atribuye el desarrollo de la obesidad a un estado de leptino
resistencia debido a que la mayor parte de la obesidad descrita presenta
aumento en las concentraciones séricas, en relacion con la cantidad de tejido
adiposo, pero a pesar de ello, la hormona es incapaz de cumplir su funcioén,
inhibiendo la modulacion de la actividad neuronal en el SNC, particularmente en
el hipotalamo y en el tronco-encéfalo (24), la regulacion del peso y de la
composicion corporal mantiene una estrecha relacion con el balance energético,
circunstancia que depende de la ingesta caldrica y el gasto energético a travées
del metabolismo basal, actividad fisica y efecto termogénico de los alimentos
(25), Emilio Gonzalez en su en su articulo “Leptina: un péptido con potencial
terapéutico en sujetos obesos” nombra la importancia de la leptina, mencionando
gue esta inmersa en diversos procesos fisiologicos, como el balance energético,

el control del apetito y del peso corporal, el metabolismo de grasas y glucidos, y
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en la reproduccion (25).

2.1.4. Factores reguladores

2.1.4.1 Hormonas tiroideas

Las hormonas tiroideas son precursoras de la homeostasis energética, y la
leptina al ser necesaria para el buen funcionamiento del eje reproductivo esta
ligada a dichas hormonas. (41). La leptina inhibe la produccion de
glucocorticoides reduciendo los niveles de TRH siendo esta una forma indirecta

de modificacién, aumentando la actividad tiroidea. (42)

2.1.4.2 Neuropéptido Y

Para suprimir el apetito la leptina tiene accién via hipotaldmica, especificamente
en el ndcleo arcuato, alli se libera neuropéptido Y el cual al unirse a sus
receptores Y1y Y5 genera la sensacién de ingesta de alimentos estimulando la
secrecion de insulina y ampliando la actividad del eje hipotalamo-hipofisis-
suprarrenal que resulta en un aumento de cortisol y asi un aumento del tejido
adiposo. El principal mecanismo por el que la leptina regula el apetito es, por lo
tanto, inhibiendo la sintesis y secrecion de NPY. (19)
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Figura No. 2 Circuito cerebral a nivel hipotalamico de leptina 43

2.1.5 Leptina en el crecimiento

La edad gestacional y el peso en el momento del nacimiento determinan los
niveles circulantes de leptina y su biodisponibilidad en el recién nacido (26). El
peso al nacimiento se ha sugerido que podria constituir un factor predictivo de la
posterior ganancia ponderal durante la infancia (26), resulta interesante la
observaciéon de que existe una tendencia hacia una mayor concentracion y
biodisponibilidad de leptina en las nifias que en los nifios en los partos a término,
pero no en aquellas nacidas prematuramente (27), sugiriendo la existencia de un

dimorfismo sexual de esta adipoquinas ya desde edades tempranas de lavida.

Los niveles de leptina aumentan, de forma significativa, a lo largo del desarrollo
puberal en las nifias; descendiendo, por el contrario, en la fase final de la
pubertad en los varones (28). Por su parte, los niveles de los receptores para
leptina (R-LEP) circulante disminuyen en ambos sexos tras el inicio de la
pubertad, ocasionando un incremento del indice de leptina libre a lo largo del

desarrollo puberal, mas acentuado en las nifias (28). Esto ha sido interpretado
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en clave de una sefal del tejido adiposo al SNC indicando la idoneidad de las
condiciones de suficiencia energética para el desarrollo sexual y el
establecimiento de la funcion reproductora, sobre todo en el sexo femenino (29).
Este cociente leptina/R-LEP, maximo en mujeres adultas, es el resultado de los
cambios en el contenido graso corporal y en la produccién de esteroides
sexuales, ya que el IMC parece el mejor predictor de los niveles séricos de leptina
libre. Asi, los esteroides sexuales ejercen un doble efecto sobre la sintesis de
leptina, regulando la cantidad y distribucion de los depdsitos de TAB y, ademas,
modulando directamente el control transcripcional de la leptina de forma positiva

por los estrégenos y negativa por la testosterona (22).

Los investigadores también sugieren que las concentraciones séricas de leptina
estan correlacionadas con las concentraciones de los parametros evaluados en
el perfil lipidico y caracteristicas relacionadas con la presencia de un sindrome
metabdlico (37) (30)

2.2 PERFIL LIPIDICO

2.2. 1 Colesterol

El colesterol es una estructura molecular de ciclopentanoperhidrofenantreno
(esterano) con cabeza polar (grupo hidroxilo) y cola apolar. Presente en las
células de los animales vertebrados, es componente esencial de las membranas
plasmaticas y precursor de lipoproteinas, sales biliares, vitamina D y hormonas
(sexuales y corticosteroides). (31) Por su caracter hidrofébico, en sangre es
transportado por las lipoproteinas y, a nivel celular se puede encontrar formando
parte de las membranas o en el citoplasma en forma de “gotitas grasas”, previa
esterificacién con un acido graso pues el exceso de colesterol libre es toxico para
la célula (32) El acumulo de colesterol esterificado intracelular, especialmente en
macroéfagos, también es perjudicial para el hombre, favoreciendo el desarrollo de

lesiones ateroscleréticas. Dado que se consume, se absorbe, se sintetiza y no
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se metaboliza completamente el colesterol, ya que su acumulo es deletéreo, no
es de extrafiar que su homeostasis esté sujeta a complejos y finos mecanismos
de regulacion. La biosintesis diaria de colesterol (unos 800 mg) supone algo
menos de la mitad de su contenido organico. El intestino aporta unos 80 gr/dia
(15%) y el higado otros 70 gr/dia (10%); el resto es sintetizado en tejidos
periféricos. (32) (33)

Gracias a la ultracentrifugacién se ha conseguido aislar 4 clases mayores de
lipoproteinas plasmaticas que varian en cuanto a tamafio, densidad y
composicién proteica y lipidica. Estas son los quilomicrones (QM), VLDL
(lipoproteinas de muy baja densidad), LDL (lipoproteinas de baja densidad) y
HDL (lipoproteinas de alta densidad).

- VLDL: ricas en triglicéridos y colesterol, son las encargadas del transporte
enddgeno de lipidos desde el lugar de sintesis hepatica a los tejidos periféricos.
Se consideran particulas aterogénicas especialmente las de menor tamafio y

contenido en triglicéridos y sus remanentes (IDL) (33) (34)

- LDL: producto final del metabolismo de las VLDL son altamente aterogénicas,

especialmente las de pequefo tamafio y gran densidad (fenotipo B). (35)

- HDL: sus precursores proceden del higado, intestino y del catabolismo de otras
lipoproteinas. Son las protagonistas del transporte reverso de colesterol desde
tejidos periféricos hasta el higado para su eliminacion biliar. Se les considera,
por tanto, como particulas antiaterogénicas. (32) (36)

La relacion entre los niveles de colesterol en el torrente sanguineo y el riesgo de
desarrollar una enfermedad cardiovascular parece bien establecida entre la
comunidad cientifica, la practica médica y la opinion publica: “Las enfermedades
coronarias son la principal causa de muerte en las sociedades industrializadas.

Dado que uno de sus factores de riesgo mas importantes es la
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hipercolesterolemia, una terapia dietética eficaz encaminada a reducir este
problema debe ser un objetivo prioritario. Esta ha de aplicarse tanto a

poblaciones de alto como de bajo riesgo” (Ortega et al., 2006: 89).
3.2.2 Triglicéridos

Los triglicéridos son lipidos que estan circulantes en el torrente sanguineo. Su
sintesis se produce en el reticulo endoplasmatico especialmente en las células
del higado. El nivel de triglicéridos en la poblacién adulta puede ser normal
(inferior a 150 mg/dl), limite alto (entre 150- 199 mg/dl) y muy alto (200-499
mg/dl). La grasa en exceso puede producir un estrechamiento en la luz de las
arterias y esto aumenta significativamente el riesgo de padecer hipertension,

infarto agudo de miocardio o accidentes cardiovasculares. (44) (45)

Las principales fuentes de triglicéridos pueden ser externas o internas. Las
internas se producen en el higado y las externas vienen directamente de la dieta.
Ambas fuentes circulan libremente en el torrente sanguineo por medio de las
lipoproteinas, las que transportan a los triglicéridos procedentes de la dieta se

llaman quilomicrones y las otras, VLDL. (46)
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Figura No. 3 Colesterol total
2.3 La obesidad
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La obesidad es una enfermedad cronica que muestra un desbalance entre el
gasto de energia de una persona y el consumo de calorias, el cual se encuentra
de manera desproporcionada en el organismo, es decir un exceso de
almacenamiento de energia en forma de grasa que genera fallas en la
homeostasis del sistema logrando asi una mayor carga y produccion de
adipocitos en el individuo que no guarda una correcto equilibrio con el depdsito
proteico ni de los hidratos de carbono; dando como resultados dafios a nivel
fisiolégico y neuroendocrino que en estas condiciones no van a regular los

aportes y el gasto y/o almacenamiento de las reservas de energia. (18)

Actualmente no existe una definicion universal aceptada para el diagnéstico de
obesidad en nifios y adolescentes, debido al empleo de referencias
poblacionales de indice de masa corporal (IMC) y “puntos de corte” diferentes
para establecer el limite que conlleva la existencia de una acumulacion

patolégica de tejido adiposo (TA) (19).

2.3.1 Clasificacion
La obesidad se puede clasificar segun el IMC, por la regionalizacion de la grasa
o bien por la circunferencia de cintura y cadera.

De acuerdo al IMC un individuo que presenta un IMC de 25-29.9 kg/m? presenta

sobrepeso y mayor a 29.9 kg/m? presenta obesidad. (15)

Clasificacion Tipo de obesidad IMC kg/m?
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Bajo peso <18.5

Normal 18.5-24.9
Sobrepeso 25.0- 29.9
Obesidad I 30.0 - 34.9
Obesidad Il 35.0-39.9

Obesidad extrema I > 40

Tabla No. 1 Clasificacion por peso segin IMC °

En la actualidad muchos paises se enfrentan a una situacion de malnutricion y
las tasas de obesidad infantil lo demuestran. La obesidad como enfermedad
tiende a subestimarse por su caracteristica de enfermedad no transmisible
incluso en algunas situaciones se tiende a pensar que un nifio obeso es un nifio
sano. El riesgo de entrar en los rangos de obesidad puede heredarse, es decir
de una generacion a otra como consecuencia de factores conductuales y/o
biolégicos. Todo esto debido a que los factores de conducta se convierten en
costumbre entre generaciones ya que no solo se heredan factores genéticos de
predisposicién a enfermedades sino comportamientos, nivel socioeconémico y

habitos familiares en cuanto a la alimentacion. (9)

Los factores medioambientales, como la disponibilidad de alimentos altamente
caloricos o la necesidad disminuida para la actividad fisica, contribuyen a su
desarrollo y su influencia se amplifica por la predisposicion genética. Existen
diferentes variables en la respuesta entre individuos frente a la dieta y a los
factores ambientales, dado por las caracteristicas individuales de los

mecanismos de control del peso corporal (18). Por afios se consideré dicha
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enfermedad como un tema personal, que afectaba a una sola persona sin
generar problemas y dafios en familias y relaciones, sin embargo en la actualidad
es sabido que es un problema de salud publica grave que afecta cualquier rango
de edad sin importar género, edad, raza o estrato socioeconémico, ademas de
llevar consigo un nimero importante de enfermedades asociadas que pueden

aumentar dramaticamente las cifras de morbilidad y mortalidad a nivel mundial.

Al ser considerado un problema de salud publica deben existir nuevas
investigaciones y métodos de avance que den control en las vias metabdlicas
teniendo una correcta idea de los procesos de regulacion del organismo para
que la informacién se reciba de manera integral (de como esta el eje energético
del cuerpo) y que de igual manera exista una reaccion eficaz al momento en que
se deba intervenir cuando exista un desbalance ya sea por falta de aportes o un
exceso de estos mismos 1, permitiendo a la homeostasis energética del
organismo establecer una estabilizacion del peso corporal y de la masa grasa
a través de una red compleja de sistemas fisioldégicos que regulan el aporte, el

gasto y el almacenamiento de las reservas energéticas. (19)

2.3.2 Obesidad infantil

Colombia est4 en medio de una transicion nutricional, donde, el sobrepeso y la
obesidad se encuentran en ascenso, afectando a mas de la mitad de la poblacion
adulta y cerca del 17,80% del total de nifios y adolescentes. (37) encontrando
como principales causas las condiciones de seguridad alimentaria de los
hogares, la escolaridad del jefe del hogar y la presencia de antecedentes de
obesidad en la familia los cuales son determinantes de la probabilidad de

padecer sobrepeso u obesidad.(37)

En la literatura se encuentra que, a las seis semanas de gestacion, ya es posible

la identificacion de adipocitos en el embrién humano (39). Ahi se evidencia que
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la mayor parte de la grasa se acumula en forma de tejido adiposo marron, son
adipocitos con funcion termogénica especifica a diferencia de la reserva de
tejido adiposo blanco, involucrados en el almacenamiento de energia en forma
de triglicéridos (39).El desarrollo de obesidad determina la instauracion de
cambios histologicos, metabdlicos y endocrinos(38), en los nifios y adolescentes
se presenta un aumento del numero de adipocitos en el tejido blanco con una
tasa de proliferaciéon superior en los pacientes obesos en comparacion con los
sujetos delgados (40), dando como resultado que la obesidad de instauracion
precoz genere una tasa de reclutamiento de pre adipocitos mas acelerada, que
determina un incremento de la poblacion celular adipocitaria permitiendo al
menos durante un tiempo, la existencia de un menor grado de hipertrofia,,
evitando o, al menos, atenuando la afectacion del patrén de secrecion de
adipoquinas durante la infancia pero incrementando, por el contrario, el riesgo
de obesidad severa y de desarrollo de comorbilidades en etapas posteriores de
la vida.(40)

2.3.3 indice de masa corporal

El indice de Masa Corporal (IMC) como indicador de la relacion entre talla y peso
de los individuos se obtiene al realizar la division del peso (medido en
kilogramos) entre la talla (medida en metros) elevado al cuadrado. Asi mismo la
OMS define persona en “sobrepeso” un IMC igual o superior a 25 kg/m2 vy

“obesidad” aquel IMC por encima de 30 kg/m2. (45)

Es empleado como un indicador para evaluar el estado nutricional y valoracion
del riesgo y complicaciones vasculares asociadas al sobrepeso y la obesidad.

Ademas de esto muestra la masa libre de grasa, la masa 6sea, la masa muscular
y es de facil acceso ya que se obtiene mediante la toma de una medida
antropomeétrica ofreciendo la posibilidad que a través de indices sencillos se

pueda hacer una valoracion de adiposidad corporal para herramientas de
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clasificacion diagndéstica desde la temprana edad. (47)

3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo general
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Determinar la relacion entre los niveles de Leptina sérica y su asociacion con la
obesidad, en nifios y adolescentes de 7 a 18 afios de instituciones educativas de

la ciudad de Bogota.

3.2 Objetivos Especificos

e Analizar muestras séricas de nifios y adolescentes entre los 7 y 18 afios
de edad de ambos sexos, para determinar sus niveles de leptina.

e Evaluar las concentraciones de leptina en los participantes y su relacion
con la edad, sexo, indice de masa corporal, y perfil lipidico.

e Demostrar la importancia de la concentracion de leptina como indicador
diagnostico de obesidad en nifios y adolescentes, enfocado a un

marcador hormonal temprano.

4. DISENO METODOLOGICO
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4.1 Tipo de investigacion:

Estudio de tipo descriptivo de corte transversal

4. 2 Universo, poblacién y muestra

4.2.1 Universo

Estudiantes Activos en el Colegio Policarpa Salavarrieta (IED) de Bogota
D.C.y en el Colegio Privado Gimnasio Campestre Marie Curie de Bogotéa
D.C

4.2.2 Poblacion

Estudiantes en un rango de edad entre los 9 a los 13 afios activos en la
Institucion Educativa Distrital Policarpa Salavarrieta, ubicada en la
localidad numero tres (Santa Fe) de la ciudad de Bogota D.C, Colombia.
Estudiantes con edades comprendidas entre los 7 a los 18 afios activos
en el colegio Gimnasio Campestre Marie Curie, ubicado en la localidad

namero 9 (Fontibon).

4.2.3 Muestra
Por conveniencia sujeta a la participacion voluntaria de los estudiantes

(136 nifios y nifias pertenecientes a las instituciones educativas).

4.2.4 Consideraciones éticas
De acuerdo con los principios establecidos en las Pautas CIOMS y la
resolucion 8430 de 1993.

4.3 Criterios de seleccion
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4.3.1 Criterios de inclusion.

Estudiantes activos en la institucion educativa intervenida

Rango de Edad (7 -18 Afos)

Asistencia al proceso de sensibilizacion e informacién del proyecto
Entrega de documentos requeridos (Consentimiento vy
Asentimiento informado)

Cumplimiento de las condiciones Optimas para el proceso de toma

de muestra

4.3.2 Criterios de exclusioén

Fueron excluidos 6 nifios y nifias que no estaban en las condiciones

requeridas para la toma de muestra. (Documentacion, estado de ayuno)

4.4 Variables

e Variable dependiente: Concentracién de Leptina Sérica

Perfil Lipidico (Covariable)

e Variable independiente: indice Masa Corporal

4.5 Técnicas y procedimientos

1. Sensibilizacion en ambas instituciones con presencia de directivos,
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2.

3.

4,

coordinadores, docentes, padres de familia y estudiantes en la cual se
invitd a participar en el proyecto, mencionando la importancia de acceder
a la valoracion del estado nutricional y patolégico de los nifios y nifias
durante su etapa escolar
Entrega de documentos:

e Consentimiento Informado: garantiza que el sujeto ha expresado
voluntariamente su intencién de hacer participe a su hijo en la
investigacion, después de haber comprendido la informacién que
se le ha dado, acerca de los objetivos del estudio, los beneficios,
las molestias, los posibles riesgos y las alternativas, sus derechos
y responsabilidades. (Anexo N° 3) Firma del padre de familia y/o
acudiente del menor

e Asentimiento Informado: garantiza que el sujeto ha expresado
voluntariamente su intencion de participar en la investigacion,
después de haber comprendido la informacién que se le ha dado,
acerca de los objetivos del estudio, los beneficios, las molestias,
los posibles riesgos y las alternativas, sus derechos vy
responsabilidades. (Anexo N° 4) Firma del menor interesado en
participar en el estudio (7 a 17 afios)

Planificacion de la jornada de toma de muestra, acorde al cronogramade
actividades escolares, y seleccién del lugar de procesamiento teniendo en
cuenta que cumpla con estandares basicos de recoleccion de muestra

sanguinea.

Jornada de toma de muestra: Base de datos
- Datos personales de alumnos participantes
- Registro De Signos Vitales
- Registro del IMC
Obtencién Muestra: Las muestras obtenidas se centrifugaron, se

realizaron alicuotas de suero y se conservaron a -20°C hasta el dia de su
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procesamiento.

. Andlisis Perfil lipidico: se llevé a cabo en el autoanalizador MINDRAY —
BS200 del Laboratorio ANNAR Diagn0stica, se valor6 nivel de colesterol
(Total- HDL) y triglicéridos en cada muestra (suero)

. Analisis Leptina sérica: Se llevd a cabo en el lector de placas Elisa
Thermo Scientific (Multiskan FC) mediante el Kit Leptina-EASIA - Annar
diagnostica.

Resultados: Base de datos, Tablas y Graficas (Distribucion de Datos)

Entrega de resultados: se coordiné un dia especifico, con el fin de que estuvieran
en su totalidad los nifios y adolescentes participantes en el estudio.
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Seleccion de colegios
a) |.E.D Policarpa Salavarrieta Sede A

b) Gimnasio Campestre Marie Curie

Convocatoria masiva a participar en el proyecto en ambos colegios utilizando
carteleras y sensibilizacién por parte de los estudiantes de la Universidad Colegio
Mayor de Cundinamarca

Fig. No. 5 IED Policarpa Salavarrieta Fig. No. 6 Gimnasio Campestre

Marie Curie

Entrega de documentacion (consentimientos y asentimientos) para padres y
nifios interesados en participar en el proyecto
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UNIVERSIDAD COLEGIO MAYOR DE CUNDINAMARCA
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
PROGRAMA DE BACTERIOLOGIA Y LABORATORIO CLINICO

ASENTIMIENTO INFORMADO

TITULO DEL PROYECTO: Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones educativas
de la localidad Santa Fe, de Bogota — Colombia.

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Johanna Marcela Moscoso Gama.

GRUPOS DE INVESTIGACION A CARGO: Enfermedades Crénicas, Zoonéticas y
Adquiridas (ECZA)

Este documento de asentimiento informado es para nifios entre 7 y 12 afios de edad
que estudien en la Institucion Educativa Policarpa i Gimnasio Ci
Marie Curie , instituciones de educacién educativas ubicadas en Bogoté-Colombia, a
quienes se les invita a participar de la investigacion “Sindrome Metabdlico en nifios
de instituciones educativas de la localidad Santa Fe, de Bogota-Colombia®.

Estimado estudiante:

El grupo de investigacion “Enfermedades Crénicas, Zoondticas y Adquiridas (ECZA)
de la Universidad Colegio Mayor de Cundinamarca ubicada en la ciudad de Bogota-
Colombia, esta realizando un trabajo para conocer algunas de las causas que llevan
a que un nifio se enferme del corazén, con el fin de tomar medidas de precaucion que
eviten que esto suceda. Tu participacién seria de gran ayuda para otros nifios ya que

Fig. No 7 Asentimiento Informado

UNIVERSIDAD COLEGIO MAYOR DE CUNDINAMARCA
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
DE BAC iAYL cLinico

TITULO DEL PROYECTO: Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones educativas de la localidad Santa Fe, de
Bogoté~ Colombia.

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Johanna Marcela Moscoso Gama.

GRUPOS DE INVESTIGACION A CARGO: Enfermedades Crénicas, Zoondticas y Adauiridas (ECZA)

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Fecha:
Nombres y apellidos del estudiante:
Nombres y apellidos de padre o acudiente:

Estimado padre (acudiente] y estudiante:

El grupo de investigacién “Enfermedades Crénicas, Zoondticas y Adquiridas (ECZA)” de la Universidad Colegio
Mayor de Cundinamarca ubicada en la ciudad de Bogots- Colombia, ests realizando un estudio sobre los
principales factores de riesgo asociados a enfermedad cardiovascular en escolares en el que su participacién es
de vital i para llevar a cabs propésitos. ia de gran ayuda para futuros pacientes
Ya que con base en estos datos se podria disminuir algunos factores de riesgo previsibles para el desarrollo de
Ia obesidad y ardiacas. Dicha participacion consiste en:

1. Suaprobacién para la toma de una muestra de sangre total venosa, por parte de profesionales de la
Bacteriologia vinculados al Programa de iologia y Laboratorio Cinico de a Colegio
Mayor de C .La lecte la muestra tomaré i i
de tal forma que usted no corra ningin riesgo.

2. Su aceptacién para que a dicha muestra de sangre se le realicen las determinaciones de lipidos
(colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL y triglicéridos), niveles séricos de glicemia,

isteir de i Insulina Leptina, IP3K Fosforilasa, vitamina B12,

Fig.No. 8 Consentimiento Informado

Toma de IMC de los participantes (peso, talla) y toma de signos vitales

Toma de muestra con previo aviso de ayuno (5ml a cada nifio) y entrega de
refrigerio a cada uno de los nifios participantes del proyecto

>

Fig. No 9 Material Empleado Fig.No. 10 Jornada toma de muestra

Procedimiento: Las muestras fueron centrifugadas a
2.500 r.p.m durante 10 minutos, para la obtencién de suero
posteriormente consergado -20°C y almacenado hasta su




Fig. No. 11 Disposicion de las Muestras

La cuantificacion de Perfil Lipidico se realizd con reactivo comerciales SPINREACT mediante métodos
colorimétricos en el autoanalizador MINDRAY- BS200 ubicado en el laboratorio ANNAR Diagnostic.

Fig. No. 12 Equipo MINDRAY Fig. No. 13 Procesamiento Perfil
Lipidico
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La cuantificacion de Leptina se realiz6 por medio de una técnica Elisa con el equipo\
Thermo Scientific (Multiskan FC) utilizando simultaneamente el equipo de lavado de placas
de Elisa Biotek y un Shaker (agitador e incubador orbital Talboys) para lograr una agitacion
estandar de 700 r.p.m a T° ambiente, estos equipos fueron suministrados por el laboratorio
de Investigacion de la Facultad de Ciencias de la Universidad Antonio Narifio. Y,

\_

Fig. No. 14 Procesamiento Curva Fig. No. 15 Procesamiento

de Calibracioén (Leptina) Muestras Séricas (Elisa-Leptina)
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Fig. No. 16 Protocolo Lectura (Placa Elisa)

Fig. No. 19 Equipo de lavado de placas
Elisa (Biotek)

Fig. No. 17 Placa Elisa

Lectura Bicromatica: 405 nm

4 Lavados Automaticos
(Soluciéon Wash Kit




RPM: 700 +/- 100
Temperatura: 25 — 30

or

Fig. No. 20 Shaker (agitador e Incubador orbital)
5. RESULTADOS

Para el estudio final se excluyeron seis muestras; 3 participantes no cumplian
con los requisitos previos de toma de muestra ( estado de ayuno); 2 nifilos no
entregaron los documentos solicitados para la intervencion (consentimientos y
asentimientos) lo cual impide el procedimiento de extraccibn de muestra
sanguinea de los nifios y jovenes involucrados en el estudio; 1 estudiante que
cumplia con el estado de ayuno, con los documentos completos pero en el
momento de la venopuncion se retractd por motivos de intranquilidad y temor en
el momento del procedimiento; por lo cual, el estudio cont6é con una participacion
total de 130 nifios y adolescentes, estudiantes del Gimnasio Campestre Marie

Curie y la Institucién Educativa Distrital Policarpa Salavarrieta.
e 130 (100%) participantes

e 113 (87%) estudiantes del Gimnasio campestre Marie Curie

e 17 (13%) estudiantes del colegio Policarpa Salavarrieta
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Participacion Total

Marie Curie Paolicarpa

Gréfica No.1 Distribucion de los nifios participantes por institucion
Las edades involucradas en el estudio se dividieron en los siguientes rangos:
nifios (6 a 11 afios) y adolescentes (12 a 18 afios) establecido por el Ministerio

de Salud en Colombia en su ultima actualizacion (2018). (Gréfica No. 3)

e Gimnasio Campestre Marie Curie
74 Participantes
45 Nifas (6 — 11 afios)
29 Adolescentes (12 — 18 afios)
Sexo Femenino
86 Participantes
e |ED Policarpa Salavarrieta
12 Participantes
6 Nifas (6 — 11 afios)
6 Adolescentes (12 — 18 afios)
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e Gimnasio Campestre Marie Curie
39 Participantes
23 Nifios (6 — 11 afos)
Sexo Masculino
44 Participantes
o IED Policarpa Salavarrieta
5 Participantes
3 Nifios (6 — 11 afios)
2 Adolescentes (12 — 18 afos)
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Gréfica No. 3 Distribucion de los participantes por edad, género e Institucion
Educativa

Perfil Lipidico:
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En cuanto al perfil lipidico, se consideraron tres criterios, Colesterol Total,

colesterol HDL vy triglicéridos.

De las muestras analizadas para colesterol total el 7% (9) de los participantes
presentaron rangos superiores al valor de referencia (>200 mg/dl), de los cuales
ocho de ellos pertenecen a la Institucion Marie Curie y uno a la Institucion
Policarpa Salavarrieta valores que oscilan de 200 ml/dl a 240 ml/dl. (ver grafica
5)

Colesterol total en sangre

93%

P

MNormal 180-200mg/d Alto =200
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Gréfica No. 5. a Distribucién de acuerdo a los niveles normales de colesterol
total. b. Clasificacion por edades, géneros e instituciones educativas
participantes con valores anormales de colesterol.

HDL: 48 participantes (37%) presentan valores de HDL por debajo de 40 mg/dl

y 60 mg/dl que oscilan entre 28 mg/dl y 30 mg/dl como se evidencia en la grafica
N° 6.

Colesterol HDL

1%

Alto »60 mgfdl  « Normal40 -60 mg/dl = Bgjo< 40 mg/dl
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Gréafica No.6 Distribuciéon de acuerdo a los parametros normales de colesterol HDL.
b) Clasificacién de los valores obtenidos segun; la institucion educativa, la edad y
género de los participantes

Triglicéridos: el 3% (4) escolares presentan niveles por encima de los valores
deseados (>150 mg/dl) mientras que el 97% (126) se encuentran en el rango

normal. (Grafica No. 7)
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Grafica No.7 a) Distribucion de acuerdo a los niveles de normalidad de triglicéridos.
b) Clasificacién de los participantes con valores superiores al indice de referencia de
triglicéridos que oscilan de 200 mg/dl a 270 mg/dl.

Leptina: el 1% (2) de los estudiantes tienen valores ligeramente aumentados de
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leptina mientras que el 99% (128) de estudiantes se encuentran en la normalidad

en cuanto a valores de referencia 1-15 ng/ml. (Gréafica No. 8)

Leptina

Alto >15ng/ml ™ Normal 1-15 ng/ml

20

e
©

18
16
16
14
12

10

A O

N

0 0 0 0 0 0

MARIE CURIE POLICARPA

mNINA  WADOLESCENTEMUJER  ®NINO  WADOLESCENTE HOMBRE
b)

Grafica No.8 a) Distribucion de acuerdo a la concentracion sérica de leptina
b) Clasificacion de los participantes con valores de leptina que se encuentran
por encima de los pardmetros normales.
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IMC: el 78% (102) de los participantes presenté de acuerdo al IMC un percentil
del 5 al 85 clasificado como peso normal, el 2% (2) present6 un percentil <5

clasificado como bajo peso, el 18% (24) presentd un percentil >85 y <95
clasificado como en riesgo de sobrepeso, el 1% (1) se clasific6 como en
sobrepeso, y el 1% (1) fue clasificado como en condicién de obesidad. (Gréafica

No. 9)

Clasificacion segun percentil

78%

Feso norma Bo peso = Riesgo de sobrepeso Sobrepesy  m Obesidad

Gréfica No. 9 Clasificacion segun el percentil

6. DISCUSION
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La leptina es una hormona que participa activamente en la regulacion del balance
caldrico y del contenido graso en cada individuo, ya que promueve un estado de
saciedad y regulacion energética(8), a pesar de no estar descritos suficientes
estudios de base poblacional sobre las concentraciones de leptina y su relaciéon
con la obesidad en nifios y adolescentes, puede ser implementada como un
método diagndstico frente a estas condiciones, guiando al personal de salud a
determinar si el paciente puede o no cursar con una leptino-resistencia,
identificar si existe una disminucion de produccion de la misma hormona, ya sea
por genética o déficit de secrecion, correlacionando debidamente sus niveles
séricos con las concentraciones sanguineas de Colesterol (Total-HDL),
Triglicéridos, realizando estudios que integren diversos parametros para lograr

un oportuno diagndstico y posible tratamiento.

La concentracion media de leptina en el grupo de estudio, se encuentra en un
rango de 3.37 ng/dl valor que se obtuvo independientemente de la edad, el
género y la Institucion a la que cada nifio y adolescente pertenecia; dicha
concentracion puede estar ligada a la cantidad de tejido adiposo que presentaron

los escolares participantes.

En el estudio de Miguel Viso y cols. (48) investigaron la relacién de los niveles
séricos de leptina en nifios venezolanos obesos y eutréficos, logrando
identificar que los integrantes del grupo de 10 a 15 afios presentaron niveles
séricos de leptina significativamente mayores en comparacion con el grupo etario
de 2 a 6 afos(48), lo cual puede deberse a la presencia de una mayor masa
grasa en los primeros y al posible efecto permisivo de la leptina para el inicio de
la pubertad, independientemente del género, (48) resultado que es similar a los
valores obtenidos en la poblacién en estudio. Los escolares de 6-11 afios
presentaron niveles de leptina inferiores frente a los adolescentes de 12 a 18
afos (16 ng/dl y 19 ng/dl valores pertenecientes a dos participantes de la
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Institucién educativa Marie Curie con edades de 16 y 15 afios respectivamente)
ver gréfica N° 8b.

La presencia de un aumento de masa grasa influye en la concentracion media
de leptina, este aumento se le atribuye a los cambios hormonales propios de la
madurez sexual descrito en el estudio realizado por Maskin de Jensen y cols.
(2011) (52) en el cual un grupo de adolescentes fue evaluado y se reportaron
diferencias por género en cuanto a los niveles séricos de leptina (mayores
concentraciones en el sexo femenino que en el masculino)(52), lo anterior se
asocia al inicio precoz de la maduracion sexual que sucede en las niflas y a los
cambios que vienen ligados a la pubertad, entre ellos la composicién corporal
expresado en un aumento de masa grasa, aporte que se reflejo en los resultados
obtenidos en el estudio ya que las mujeres que participaron presentaron indices
mas altos de leptina en comparaciéon a los hombres (anexo 5- tabla 5), teniendo
en cuenta que las escolares en estudio estan en edad para iniciar su desarrollo
sexual o ya estan en el proceso puberal, lo cual puede deberse a un efecto
inductor por parte de los estrégenos y en contraparte un efecto supresor dado
por los androgenos (52). Para Havel y cols. (1996)(53) en un estudio comparativo
realizado en hombres y mujeres se verificd que las mujeres presentaban mayor

expresion del gen ob y consecuentemente mayor concentracion de leptina.

Morales M, Carvajal C. (2010) (19) en el articulo obesidad y resistencia a la
leptina, estipularon que entre la leptina y el indice de Masa Corporal (IMC), existe
un vinculo directamente proporcional, con ello se precisa que un aumento de
tejido graso va ligado con la concentracion de leptina (19) , en el trabajo se
afianza tal afirmacion, ya que si se habla de un individuo con un indice de masa
corporal mayor al percentil 85 y que presenta un aumento en el nivel circulante
de leptina, es un indicio de leptino-resistencia a nivel endocrino o mutaciones
genéticas directamente en la hormona, provocando un bloqueo en el estimulo
del SNC por sobreexpresion de la hormona inhibiendo la sefalizacion de
supresion del apetito; en el estudio se reflejé dicha hipétesis dado que una
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adolescente de 15 afios de edad del colegio campestre Marie Curie, presentaba
los siguientes valores en los parametros evaluados: colesterol total 238 mg/dl,
leptina 19 ng/dl,IMC >85% (sobrepeso), afirmando asi lo expuesto por Morales
M, Carvajal C. (2010) (19), dado que la participante presenta valores de leptina
gue podrian contrarrestar el aumento de peso; sin embargo no se ve reflejado el
mecanismo de accion regulador de la hormona, orientando hacia un posible caso
de leptino-resistencia, lo cual requiere exdmenes complementarios que

comprueben el origen (endocrino 6 genético) de dicha alteracion.

Estudios sugieren que existe un vinculo entre las concentraciones séricas de
leptina y los parametros del perfil lipidico (51). En los nifios obesos las
concentraciones elevadas de leptina se han asociado con mayores
concentraciones de triglicéridos, y disminucion del colesterol-HDL (51); como lo
menciona Arch y cols. (1998) (50), la leptina puede estar elevada en la obesidad,
no solamente por la resistencia a la hormona, sino también por el aumento de
grasa corporal, tal determinacion se evidencio en los resultados obtenidos en el
estudio, ya que la concentracion de leptina era proporcional al resultado
obtenido en la valoracion del perfil lipidico de la participante mencionada
anteriormente que coinciden con el estudio de Morales M, Carvajal C. (2010) (19)
demostrando que se presenta un rango seérico de colesterol total y triglicéridos
por encima de los parametros establecidos, con niveles de HDL disminuidos
adicionalmente con niveles de leptina aumentados (19 ng/ml ), estos valores
indican que ya existe en la adolescente un factor predisponente para cursar con
obesidad y el desarrollo de patologias como diabetes, hipertension y
arteroesclerosis. No obstante, en el estudio también existi6 un reporte de
participantes con indices de Colesterol total, Colesterol LDL vy triglicéridos
elevados, utilizando la férmula de Friedewald (55) para tal determinacion y de
manera no predecible niveles séricos de leptina dentro del rango normal, sin

embargo aun no cursan con obesidad de manera que no interfiere con la
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homeostasis de la leptina, pero es factible que puedan padecer enfermedades
cardiovasculares debido a la alteracion en los resultados de perfil lipidico.

Conviene destacar que en la poblacion total el 7% (9) de los nifios y adolescentes
de ambas instituciones tuvieron valores altos de colesterol total (>200 mg/dl) ,
de este grupo dos participantes ( una mujer adolescente y un nifio) en base a la
formula de Friedewald (55) presentaron alteraciones en los parametros de perfil
lipidico, siendo estos totalmente predictivos de los valores del colesterol LDL
(>160 mg/dl) que son de relevancia clinica segun los criterios del Programa
Nacional de Educacién en Colesterol (NCEP)(55), independientemente de que
el ninio no presente aumento en los niveles de leptina, debe existir un
seguimiento médico constante para evaluar pardmetros importantes en el

prondstico de obesidad.

Teniendo en cuenta que la obesidad es una condicion que si bien no es
altamente mencionada por su caracteristica no transmisible (siendo un nifio
obeso un sinbnimo de buena alimentacién y no de un proceso patoldgico), es
indispensable generar conciencia frente a las consecuencias que conlleva un
desbalance energético promovido por una mala alimentacién (alto contenido
graso Yy calérico) omitiendo la ingesta de verduras, legumbres y frutas, ademas
de ausencia de actividad fisica, ya que estas consecuencias hacen referencia a
enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus, dislipidemias, hipertension,
hiperglicemia, entre otras; y a pesar de que la leptina no es un marcador
predictivo especifico, es un indicador que puede ser Util si se hace una correcta
correlacion con el estado fisico y nutricional del paciente en el momento de la

intervencion.

7. CONCLUSIONES

e La determinacion de los niveles de leptina y perfil lipidico de los

estudiantes  permitié evaluar el estado metabdlico en el que se
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encontraba la poblacién estudiada, evidenciando que se presentan
valores fuera del rango normal (colesterol total el 7% (9) de los
participantes presentaron valores superiores a >200 mg/dl; 48
participantes (37%) presentan valores de HDL por debajo de 40 mg/dl
y 60 mg/dl, para los triglicéridos 4 (3%) escolares a nivel sérico estan por
encima de los valores deseados (<150 mg/dl), en cuanto a la leptina el 1%
(2) de los estudiantes tienen valores ligeramente aumentados) , lo cual

los ubica dentro de los criterios de riesgo de obesidad.

La cuantificacion de leptina, en los escolares intervenidos permitio evaluar
la concentracion sérica de la misma y con ello la obtencion de cifras
estadisticas las cuales demostraron que el 1% ( 2 participantes)
presentaron rangos que no se encontraban bajo los parametros normales

establecidos por el IRB.

Aungue no se refleja la relacién directa entre el perfil lipidico y los
niveles de leptina con la presencia de obesidad en los estudiantes, es
importante realizar un seguimiento a los participantes del estudio
para verificar paulatinamente cdmo varia dicha relacion con el paso del
tiempo teniendo en cuenta factores como el desarrollo sexual y la
dindmica escolar, evaluando posibles patologias que puedan asociarse

a los resultados obtenidos en primera instancia.

La implementacién de la leptina como indicador diagndstico de obesidad
en nifios y adolescentes sigue abierta a estudios complementarios en
base al mecanismo de accion de la hormona, ya que los resultados
obtenidos no abarcaron un porcentaje representativo (> o= al 50%) de la

poblacién intervenida.
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8. RECOMENDACIONES

e Es necesario investigar e indagar sobre el estilo de vida y habitos

alimenticios de los nifios y adolescentes durante su etapa escolar, con el
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fin de establecer si estos influyen en la variacion de los resultados del
perfil lipidico y los niveles séricos de leptina.

Es importante inculcar en los nifios y en las personas adultas la
regularidad a las visitas al médico para evaluar los niveles séricos de las
distintas pruebas para tener un control oportuno de las mismas, ademas
de realizar estudios especificos de la leptina para evaluar la posible
leptino- resistencia que cada persona podria 0 no presentar.

Se recomienda realizar campafias de promocién y prevencidon, cuyo
objetivo esté encaminado a crear conciencia frente a las consecuencias
qgue influyen negativamente en el individuo cuando existe pérdida de la
relacion entre la ingesta cal6rica y el gasto energético

Realizar un seguimiento oportuno y continuo a la poblacion estudiada,
dados los altos niveles séricos de las diferentes pruebas indicando que
existen uno o mas factores de riesgo en la poblacion que pueden generar

enfermedades cronicas a futuro.
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ANEXO N°1 Circular inicial de participacion en el proyecto

I.LE.D. COLEGIO POLICARPA SALAVARRIETA/ Gimnasio Campestre Marie
Curie

PROYECTO “Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones educativas
de la localidad Santafé, 2da FASE”
UNIVERSIDAD COLEGIO MAYOR DE CUNDINAMARCA
Sefores:
Padres de familia y/o acudientes

Cordial saludo; la presente circular tiene como fin invitar a la comunidad
estudiantil a participar en el proyecto “Sindrome Metabdlico en nifios de
instituciones educativas de Bogota - Colombia, 2da Fase”. Con él, se quiere
observar el estado de salud de su hijo por medio del analisis de lipidos o grasas
como el Colesterol Total, Colesterol HDL, Colesterol LDL vy triglicéridos, azucar
en sangre, entre otros metabolitos (LEPTINA). Todo lo anterior se realizara de
manera GRATUITA y los resultados obtenidos seran entregados personalmente
a los estudiantes con sus correspondientes observaciones para que se tomen
las concernientes medidas de salud en sus casas.

Cordialmente,

INVESTIGADORES PRINCIPALES DEL PROYECTO

Esta interesado: SI_NO
Nombre Estudiante:

Edad: Curso:
Nombre de los padres y/o acudientes:

Firma Acudiente:

ANEXO N°2 Datos Personales delos alumnos participantes

Institucion

Curso

Nombres y apellidos
Edad

Genero

Signos Vitales

Peso / Talla
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ANEXO N°3 ASENTIMIENTO INFORMADO

UNIVERSIDAD COLEGIO MAYOR DE CUNDINAMARCA
5 FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
PROGRAMA DE BACTERIOLOGIA Y LABORATORIO CLINICO

ASENTIMIENTO INFORMADO

TITULO DEL PROYECTO: Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones
educativas de la localidad Santa Fe, de Bogot4 — Colombia.

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Johanna Marcela Moscoso Gama.

GRUPOS DE INVESTIGACION A CARGO: Enfermedades Cronicas,
Zoonoticas y Adquiridas (ECZA)

Este documento de asentimiento informado es para nifios entre 7 y 12 afos de
edad que estudien en la Institucién Educativa Policarpa Salavarrieta/ Gimnasio
Campestre Marie Curie , instituciones de educacion educativas ubicadas en
Bogota-Colombia, a quienes se les invita a participar de la investigacion
“Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones educativas de la localidad Santa
Fe, de Bogota-Colombia”.

Estimado estudiante:

El grupo de investigacion “Enfermedades Croénicas, Zoondticas y Adquiridas
(ECZA)” de la Universidad Colegio Mayor de Cundinamarca ubicada en la ciudad
de Bogota- Colombia, esta realizando un trabajo para conocer algunas de las
causas que llevan a que un nifio se enferme del corazén, con el fin de tomar
medidas de precaucion que eviten que esto suceda. Tu participacion seria de
gran ayuda para otros nifios ya que con base en los datos que se obtengan se
podrian disminuir la presencia de algunas de estas causas.

Te vamos a dar la informacién sobre el trabajo que estamos haciendo y te vamos
a invitar a formar parte del estudio. Puedes elegir si participar o no.
Ya hemos discutido esta investigacion con tus padres/tutores y
ellos saben que te estamos preguntando a ti también para tu
aceptacion. Si vas a participar en la investigacion tus padres o
tutores también tienen que aceptarlo, pero si no deseas formar
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parte del estudio no tienes por qué hacerlo, aun cuando ellos hayan
aceptado.

Puedes discutir cualquier aspecto de este documento con tus padres o amigos
0 cualquier otra persona con la que te sientas comodo y decidir participar o no,
después de haberlo discutido. No tienes que decidirlo inmediatamente.

Es posible que haya algunas palabras que no entiendas 0 cosas que quieras que
te las expliquen mejor porque estas preocupado por ellas. En tal caso puedes
preguntarle a tu profesor o a la persona del grupo de investigacion que esté
aplicando este instrumento.

Si decides ingresar al estudio se seguira el siguiente proceso:

1. Con ayuda de tus padres y profesores, previa instruccion impartida por la
nutricionista vinculada al estudio, responderas una encuesta y anotaras
todo lo que comas durante tres dias en el formato “Registro dietético”

2. El dia que los investigadores acudan a tu colegio te pesaran y mediran y
te tomaran la tension arterial. También recolectaran una muestra de
sangre de una de las venas de uno de tus brazos. El profesional que lo
haga tomard todas las precauciones para que no corras ningun riesgo y
tan solo sentiras un pequefio pinchazo.

3. En la muestra de sangre se mediran las concentraciones de colesterol
total, colesterol HDL, colesterol, LDL, glicemia, Homocisteina. insulina,
leptina, IPK3 y polimorfismos de Homocisteina. En caso de que lo
requieras, se medird también vitamina B6, vitamina B12 y &cido folico.

El estudio total tiene una duracion de dos afios, pero en total participaras en él
por un maximo de tres dias. No diremos a otras personas que estas en esta
investigacién y no compartiremos informacion sobre ti con nadie que no trabaje
en el grupo de investigacion.

Cuando la investigacion finalice los resultados se te entregaran a tiy a tus padres
o tutores. La informacién que hayamos recogido sobre ti tendrd un nimero en
lugar de tu nombre y solo los investigadores sabran cual es tu numero y
guardardan la informacion con llave. Esta informacién no ser4 compartida ni dada
a nadie excepto a tu médico. Las muestras de sangre que se te tomaran seran
destruidas una vez finalice el estudio y en ningln momento seran utilizadas con
fines comerciales.

Al final del primer afio nos reuniremos contigo, tus padres o tutores y profesores
para explicar lo que hayamos aprendido con la investigacion.

Ni a ti ni a tus padres o tutores se les entregara dinero porque tu ingreses al
estudio.
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No es obligatorio que participes y nadie se enfadara o molestara si decides decir
qgue no. Eres libre de tomar la decision. Puedes pensar en ello y responder mas
tarde si quieres. Puedes decir “si” ahora y cambiar de idea mas tarde y también
estara bien.

Puedes hacer preguntas ahora o mas tarde. Existe un nimero y direccién donde
puedes localizarnos. Si lo requieres puedes llamar al 3362519/2418800 Ext 157
o al celular 3163736356 y preguntar por la profesora Johanna Marcela Moscoso
Gamma. Si quieres hablar con alguien mas que conoces como tu profesor o
meédico o un familiar, puedes hacerlo también.

Si elegiste ser parte de esta investigacion, te entregaremos una copia de esta
informacion para ti. Puedes pedir a tus padres o acudiente que lo examinen si
quieres.

Entiendo que la investigacion consiste en averiguar causas que pueden llevar a
que un nifio se enferme del corazén, que se me tomara la tension arterial y me
mediran y pesaran. También sé que me recolectaran una muestra de sangre de
una vena de un brazo y que en esta muestra de sangre se van a medir las
concentraciones de colesterol total, colesterol HDL, colesterol, LDL, glicemia,
homocisteina, insulina, leptina, IPK3 y polimorfismos de homocisteina y en caso
de que yo lo requiera, se medira también vitamina B6, vitamina B12 y acido félico.
Sé que puedo elegir participar en la investigacion o no hacerlo. Sé que puedo
retirarme cuando quiera. He leido esta informacién y la entiendo. Me han
respondido las preguntas y sé que puedo hacer preguntas mas tarde si las tengo.
Entiendo que cualquier cambio se discutira conmigo. Acepto participar en esta
investigacion

“Yo no deseo participar en la investigacion y no he firmado el asentimiento que
sigue (Coloca tus iniciales)

Si estas de acuerdo en participar, completa los siguientes datos:

Nombre
Firma
Fecha

ANEXO N° 4. CONSENTIMIENTO INFORMADO
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UNIVERSIDAD COLEGIO MAYOR DE CUNDINAMARCA
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

TITULO DEL PROYECTO: Sindrome Metabdlico en nifios de instituciones
educativas de la localidad Santa Fe, de Bogota— Colombia.

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Johanna Marcela Moscoso Gama.

GRUPOS DE INVESTIGACION A CARGO: Enfermedades Crénicas,
Zoonoticas y Adquiridas (ECZA)

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Fecha:
Nombres y apellidos del estudiante:
Nombres y apellidos de padre o acudiente:

Estimado padre (acudiente) y estudiante:

El grupo de investigacion “Enfermedades Croénicas, Zoondticas y Adquiridas
(ECZA)” de la Universidad Colegio Mayor de Cundinamarca ubicada en la ciudad
de Bogota- Colombia, esta realizando un estudio sobre los principales factores
de riesgo asociados a enfermedad cardiovascular en escolares en el que su
participacion es de vital importancia para llevar a cabo nuestros propésitos. Su
aporte seria de gran ayuda para futuros pacientes ya que con base en estos
datos se podria disminuir algunos factores de riesgo previsibles para el desarrollo
de la obesidad y enfermedades cardiacas. Dicha participacion consiste en:

1 Su aprobacién para la toma de una muestra de sangre total venosa, por
parte de profesionales de la Bacteriologia vinculados al Programa de
Bacteriologia y Laboratorio Cinico de la Universidad Colegio Mayor de
Cundinamarca. La persona que recolecte la muestra tomara todas las
normas de bioseguridad de tal forma que usted no corra ningun riesgo.

2 Su aceptacion para que a dicha muestra de sangre se le realicen las
determinaciones de lipidos (colesterol total, colesterol HDL, colesterol
LDL vy triglicéridos), niveles séricos de glicemia, Homocisteina,
polimorfismos de Homocisteina, Insulina Leptina, IP3K Fosforilasa,
vitamina B12, vitamina B6 y acido fdlico.

3. Su aceptacion para que se le realice una valoracién antropométrica que

incluye medicion de indice de masa corporal, porcentaje de grasa,

relacion cintura cadera, contorno de cintura y pliegues antropometricos

El consentimiento para realizarle una historia clinica y una encuesta.

En caso de que acepte, la informacion que se nos proporcione se utilizara

(SRF
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de forma confidencial y para propositos exclusivos de la investigacion
cientifica.

6. Por su seguridad, las muestras seran codificadas de tal forma que nadie
podra saber a quién le pertenecen, inicamente los investigadores tendran
acceso a dicha informacion. De igual manera, no serén utilizadas con fines
comerciales y se destruiran una vez finalice el estudio

7. Su participacion es voluntaria y el tratamiento o atencioén que usted recibe
en esta institucidon no se vera afectado si usted decide no participar en
este estudio.

8 Ademas, esta en libertad de retirarse cuando: lo considere conveniente,
si no esta de acuerdo con el estudio o si tiene algun impedimento social,
cultural o religioso.

9. Lainvestigacion tendra una duracion total de 24 meses pero su tiempo de
participacion sera unicamente de 3 dias. Durante este periodo usted
diligenciara la encuesta y el registro dietético de tres dias, se le tomaran
las medidas antropométricas y los pliegues cutaneos y se le recolectara
una (1) muestra de sangre venosa.

10. El entrar Ud. a participar en esta investigacion no le genera un beneficio
econdmico.

11 Los resultados del estudio se daran a conocer una vez finalizado el
proceso de la investigacion, mediante exposicion oral del trabajo a la
poblacién incluida en el mismo.

12. Puede solicitar el acceso a sus datos, asi no sean de utilidad para su
condicion, excepto si el grupo acepta explicitamente mantenerlos en
secreto.

13 Puede realizar las preguntas que considere pertinentes en cualquier
momento del estudio, comunicandose con la profesora Johanna Marcela
Moscoso al teléfono 3362519/2418800 Ext 157 o al correo
jperpe@unicolmayor.edu.co

Habiendo sido enterado(a) del contenido de la presente y resueltas todas mis
inquietudes acerca de la investigacion, yo

Acepto que mi hijo o protegido participe en este estudio.

Firma del Padre o Acudiente:
C.C. No.:

ANEXO N°5 Resultados Procesamiento Leptina
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Protocolo:  leptina u 04.10.1997 05:04:52 PM
Formato placa: 96 pocillos

Absorbancias  Filtro 1: 405nm

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
12
A 0,060 0,239 0,063 0,09 0,070 0,086 0,063 0,09 0,069 0,086 0,059
0,127
B 0,057 0,209 0,077 0,099 0,051 0061 0,058 0,072 0,058 0,095 0,060
0,111
Cc 0,063 0497 0,066 0,064 0,056 0058 0,116 0,054 0,095 0,067 0,055
0,060
D 0,060 049 0,051 0,110 0,059 0,056 0,052 0,064 0,069 0,093 0,058
0,055
E 0,076 0,103 0,067 0,072 0,059 0,050 0,099 0,065 0,053 0,093 0,108
0,059
F 0,079 0,116 0,056 0,118 0,116 0,053 0,159 0,052 0,054 0,057 0,078
0,080
G 0,126 0,077 0,059 0,051 0,105 0,058 0,057 0,055 0,070 0,057 0,090
0,122
H 0,115 0,069 0,121 0,077 0,070 0,056 0,051 0,088 0,103 0,064 0,086
0,062

Tabla 2. Resultados Lectura de Absorbancias muestras procesadas (1 Placa)
(12 Pozos/ Calibradores, 2 Pozos/ Controles +y -, 82 pozos/ Muestra Sérica de
pacientes en estudio.
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Gréfica
Curva de

0.6

10

15

ABS

20 25 30

35

Calibracion (Elisa Leptina)

40 45 30

A-1

Calibrador 0 0 ng/ml
B -1 Calibrador 0 0 ng/ml
C -1 Calibrador 1 0,35 ng/ml
D -1 Calibrador 1 0,35 ng/ml
E -1 Calibrador 2 3,2 ng/ml
F-1 Calibrador 2 3,2 ng/ml
G -1 Calibrador 3 8,6 ng/ml
H-1 Calibrador 3 8,6 ng/ml
A-1 Calibrador 4 17 ng/ml
B -1 Calibrador 4 17 ng/ml
C -1 Calibrador 5 43 ng/ml
D -1 Calibrador 5 43 ng/ml
E -1 Control Bajo 4.5 +/- 2.3 ng/ml
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| F-1 | Control Alto |

Tabla 2.1. Distribucion De Calibradores en la placa Elisa

0 0,0585
0,35 0,0615
3,2 0,0775

8,6 0,1205

17 0,224

43 0,4965

Estas absorbancias pertenecen a la media
obtenida de las determinaciones ya que se
realizarén por duplicado

Tabla 3. Concentracion y absorbancia Correspondiente a cada calibrador
Protocolo:  leptina u 04.10.1997 05:53:08 PM
Formato placa: 96 pocillos

Absorbancias  Filtro 1: 405nm

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
12
A 0,050 0,046 0,047 0,038 0,038 0,046 0,070 0,135 0,069 0,069
0,092
B 0,050 0,056 0,056 0,049 0,037 0,046 0,082 0,128 0,105 0,079
0,138
C 0,065 0,053 0,050 0,053 0,043 0,046 0,065 0,245 0,087 0,118
0,102
D 0,064 0,047 0,041 0,052 0,038 0,050 0,056 0,122 0,093 0,100
0,138
E 0,045 0,048 0,042 0,038 0,039 0,042 0,055 0,876 0,072 0,085
0,126
F 0,049 0,043 0,051 0,038 0,034 0,043 0,058 0,993 0,087 0,092
0,126
G 0,061 0,042 0,036 0,038 0,034 0,041 0,065 0,151 0,065 0,073
0,184
H 0,052 0,046 0,050 0,049 0,040 0,038 0,075 0,069 0,106 0,068
0,084
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0,078

0,084

0,092

0,103

0,107

0,095

0,086
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Tabla 4. Resultados Lectura de Absorbancias muestras procesadas (2 Placa a
partir del pozo 7-A) 48 pozos/ Muestra Sérica de pacientes en estudio.

INDICADOR TOTAL FEMENINO MASCULINO
BIOQUIMICO PARTICIPANTES N:88 N:42
N:130
Leptina 3,37 ng/ml 3.38 ng/ml 3,01 ng/ml
(ng/ml)

Tabla 5. Concentraciones media de leptina en la poblacion estudiada

ANEXO N°7 Concentraciones media de Perfil Lipidico en la poblacion estudiada

INDICADOR TOTAL FEMENINO MASCULINO
BIOQUIMICO PARTICIPANTES N:88 N:42
N:130
Colesterol total 158,86 mg/d| 159.7 mg/dl 157.09 mg/dl
(ng/ml)
Colesterol HDL 43,17 mg/dl 43.84 mg/dl 41.88 mg/dl
(ng/ml)
Triglicéridos 84,45 mg/dl 86.04 mg/dl 81.11 mg/dl
(ng/ml)

Tabla 6. Concentracion media de Pefrfil lipidico en la poblacion estudiada
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