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ABREVIATURAS 
 
5-HT: Serotonina 
ADA: Asociación Americana de Diabetes 
AGL: Ácidos grasos libres 
baPWV: Velocidad de Onda de Pulso brazo-tobillo 
CHDL: Colesterol de alta densidad 
CLDL: Colesterol de baja densidad 
CVLDL: Colesterol de muy baja densidad 
DM1: Diabetes mellitus tipo 1 
DM2: Diabetes mellitus tipo 2 
EAC: Enfermedad arterial coronaria 
EB: Enfermedad de Behçet 
ECV: Enfermedad cardiovascular 
EGIR: Grupo Europeo Para el Estudio de la Resistencia a la Insulina 
EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crónica 
EVC: Enfermedad vascular cerebral 
HbA1c: Hemoglobina glucosilada 
IDF: Federación Internacional de la Diabetes 
IL: Interleucina 
IMC: Índice de Masa Corporal 
INL: Índice neutrófilo/linfocito 
IRS-1: Sustrato del receptor de insulina 1 
LPS: Lipopolisacárido 
NCEP ATPIII: Tercer Panel de Tratamiento de Adultos del Programa Nacional de 
Educación sobre el Colesterol 
ND: Nefropatía diabética 
NHANES: Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 
OMS: Organización Mundial de la Salud 
PCR: Proteína C reactiva 
PCR-as: Proteína C reactiva de alta sensibilidad 
RFA: Respuesta de fase aguda 
RI: Resistencia a la insulina 
ROS: Especies reactivas de oxígeno 
SM: Síndrome Metabólico 
SOCS3: Proteína supresora de señalización de citocinas-3 
TEV: Tromboembolismo venoso 
TLR: Receptor Toll-like 
TNF-α: Factor de necrosis tumoral-α 
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1. INTRODUCCIÓN  
 
El síndrome metabólico (SM) es un trastorno en el que se agrupan factores de 
riesgo estrechamente relacionados como la adiposidad visceral, la resistencia a la 
insulina (RI), hipertensión arterial, hipertrigliceridemia y colesterol de alta densidad 
(CHDL) reducido, los cuales aumentan el riesgo de padecer diabetes mellitus tipo 
2 (DM2) y enfermedad cardiovascular (ECV); y se asocia con otras 
comorbilidades, incluyendo un estado protrombótico, proinflamatorio, esteatosis 
hepática y trastornos de la reproducción. La creciente incidencia de SM se 
relaciona con el aumento en la prevalencia de obesidad, sobrealimentación, 
sedentarismo y exceso de adiposidad.  
 
La obesidad y el SM son entidades clínicas en las que se desarrolla inflamación 
subclínica crónica. La inflamación se ha identificado como un factor de riesgo 
independiente para ECV y está fuertemente relacionado con la aterosclerosis. Se 
cree que la inflamación subclínica es responsable del desarrollo de DM2 y 
aterosclerosis debido a disfunción endotelial, la cual se desarrolla por la actividad 
de citocinas proinflamatorias, principalmente interleucina (IL) -6 y Factor de 
Necrosis Tumoral-α (TNF-α), que se producen y secretan en el tejido adiposo 
visceral.  
 
Aunque la etiología exacta y la contribución de la inflamación inducida por 
obesidad aún no se conocen con exactitud, se sugiere que la activación directa de 
la inmunidad celular juega un papel importante. Los leucocitos y sus subtipos se 
han relacionado con el desarrollo de ECV y sus complicaciones.  
 
El índice neutrófilo/linfocito (INL) ha surgido como un marcador pronóstico 
asociado a un estado proinflamatorio que se relaciona con resultados adversos en 
patología cardiovascular y oncológica. Se cree que el INL refleja el balance entre 
la respuesta inmune innata y adaptativa. Es un biomarcador accesible y costo-
efectivo que puede llegar a ser utilizado de forma rutinaria en la práctica clínica 
como marcador pronóstico de padecimientos cardiovasculares, neoplásicos e 
inflamatorios.  
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2. MARCO TEÓRICO 
 
SÍNDROME METABÓLICO  
En 1920, Kylin describió por primera vez la asociación entre hipertensión arterial, 
hiperglucemia y gota1, y no fue hasta el año de 1988 que Reaven acuñó el término 
de síndrome X para la asociación entre intolerancia a la glucosa, dislipidemia e 
hipertensión y su relación con enfermedad cardiovascular aterosclerosa2, sin 
embargo, en este momento no se consideraba a la obesidad como parte del 
síndrome. Durante los siguientes años se utilizaron términos como “El Cuarteto 
Mortal” y “Síndrome de Resistencia a la Insulina” 3.  
 
La definición actual de SM comprende cuatro componentes principales: obesidad 
central, RI, dislipidemia e hipertensión, la cual ha sido revisada por grupos 
expertos como la Organización Mundial de la Salud (OMS), Grupo Europeo Para 
el Estudio de la Resistencia a la Insulina (EGIR), Tercer Panel de Tratamiento de 
Adultos del Programa Nacional de Educación sobre el Colesterol (NCEP ATPIII) y 
la Federación Internacional de la Diabetes (IDF)4, 5, 6. Sin embargo, cada grupo 
propone diferentes criterios para definir cada uno de los componentes.  
 
Actualmente, la más aceptada es la definición establecida por el NCEP ATPIII que 
identifica al SM como una constelación de factores que incrementan el riesgo de 
ECV de una persona. Se define cuando están presentes 3 o más de los siguientes 
criterios: 
 

 Incremento de la circunferencia abdominal:  
o >102 cm en hombres, 
o > 90cm en mujeres. 

 Niveles plasmáticos de CHDL bajos: 
o <40mg/dl en hombres, 
o < 50mg/dl en mujeres, 
o O tratamiento específico para esta alteración lipídica. 

 Niveles plasmáticos de triglicéridos elevados: 
o ≥ 150mg/dl, 
o O tratamiento específico para esta alteración lipídica. 

 Presión arterial sistémica elevada: 
o ≥ 130/85 mmHg, 
o O tratamiento específico para hipertensión arterial previamente 

diagnosticada. 
 Glucosa plasmática elevada: 

o ≥ 110 mg/dl (la Asociación Americana de Diabetes (ADA) sugiere 
ajustar este valor a ≥ 100 mg/dl), 

o O DM2 previamente diagnosticada5.  
 
En 2005, la IDF propuso una definición internacional de síndrome metabólico con 
el objetivo de ser aplicable a distintos grupos étnicos. El criterio de obesidad 
central (definida por el perímetro abdominal), se toma como un prerrequisito para 
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el diagnóstico de síndrome metabólico y tiene distintos valores de corte de 
acuerdo al género y grupo étnico6 (Tabla 1), ya que se ha demostrado que ciertos 
grupos étnicos, principalmente los sudasiáticos, presentan mayor grado de 
adiposidad visceral para un perímetro abdominal determinado7. Es importante 
notar que la obesidad central en este contexto se diagnostica usando la 
circunferencia abdominal y no el índice de masa corporal (IMC), debido a que el 
perímetro abdominal tiene mayor correlación con la adiposidad visceral, la RI y el 
desarrollo de DM2 y ECV que el IMC8. 
 

Tabla 1. Valores Específicos de perímetro abdominal de acuerdo a grupo 
étnico6. 

País/Grupo étnico Perímetro abdominal 
Europeos  Masculino  ≥ 94 cm 

Femenino  ≥ 80 cm 
Sudasiáticos  Masculino  ≥ 90 cm 

Femenino  ≥ 80 cm 
Chinos Masculino  ≥ 90 cm 

Femenino  ≥ 80 cm 
Japoneses Masculino  ≥ 90 cm 

Femenino  ≥ 80 cm 
Centro y Sudamérica Usar recomendaciones para sudasiáticos. 
Africanos subsaharianos Usar recomendaciones para europeos. 
Medio oriente (árabes) Usar recomendaciones para europeos. 
 
 
Epidemiología  
La Encuesta Nacional de Salud y Nutrición (NHANES) de Estados Unidos reportó 
que la prevalencia de SM, de acuerdo a los criterios de NCEP ATP III, de 2003 a 
2006 fue de 34% en la población mayor de 20 años, y ésta incrementa con la 
edad, ya que 20% de los hombres y 16% de las mujeres menores de 40 años de 
edad cumplen criterios para SM, 41% de los hombres y 47% de las mujeres de 40 
a 59 años y, de los mayores de 60 años, 52% de los hombres y 54% de las 
mujeres cumplen los criterios. En este estudio, las mujeres mexicoamericanas 
tuvieron 1.5 veces más probabilidad de cumplir con los criterios de SM que las 
mujeres blancas no hispanas9. En un meta análisis de 11 estudios europeos con 
6156 hombres y 5356 mujeres de 30 a 89 años no diabéticos, la prevalencia de 
SM fue de 15.7% en hombres y 14.2% en mujeres. En éste estudio, se reportó 
incremento de 1.4 veces en el riesgo de mortalidad por todas la causas e 
incremento de 2.3 veces del riesgo de mortalidad cardiovascular en hombres y 2.8 
veces en mujeres10. 
 
En México, Murguía-Romero informó una prevalencia de 13.4% en mexicanos 
jóvenes de 17 a 24 años, mientras que 71% de los sujetos estudiados cumplían 
por lo menos con un criterio de los 5 establecidos por la IDF11. Aguilar-Salinas, en 
la encuesta ENSA-2000 reportó un prevalencia de SM de 13.6% con los criterios 
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de la OMS y 26.6% con los criterios de NCEP ATPIII en personas de 20 a 69 años 
de edad. En la Ciudad de México, se informaron prevalencias de SM de 31.9% 
con los criterios de NCEP ATP III y de 54.4% con el criterio de la IDF12.  
 
Patogenia 
La fisiopatología del SM y cada uno de sus componentes es muy compleja y no ha 
sido totalmente dilucidada. Dos principales factores se han propuesto como 
causantes: RI y distribución anormal de grasa (obesidad central). Otros factores 
que juegan un papel importante en el desarrollo de SM son la genética, los estilos 
de vida (dieta y actividad física), envejecimiento, estado proinflamatorio, 
alteraciones hormonales. Se sugiere que el rol de estos factores causales puede 
variar de acuerdo al grupo étnico 8, 13.  

La resistencia a la insulina se define como la disminución en su capacidad de 
estimular la utilización de glucosa por los tejidos periféricos. Se cree que existen 
diversos factores que median la RI y sus efectos adversos en el SM. Entre ellos se 
encuentran la elevación de los niveles de ácidos grasos libres (AGL), los niveles 
anormales de adipocinas, citocinas y otros marcadores inflamatorios.  
 
En la obesidad se observa un incremento de AGL debido al aumento de la masa 
grasa. De igual forma, en el contexto de RI, los efectos inhibitorios de la insulina 
sobre la lipólisis se reducen, causando un incremento en los niveles de AGL. El 
incremento de los AGL es tanto causa como efecto de la RI, debido a mecanismos 
como el ciclo de Randle, acumulación de derivados lipídicos intracelulares, 
señalización inflamatoria, estrés oxidativo y disfunción mitocondrial13.  
 
En el ciclo de Randle, el aporte de glucosa promueve la oxidación de la misma y el 
depósito de glucosa y lípidos, inhibiendo la oxidación de ácidos grasos. Mientras 
que el aporte de ácidos grasos libres promueve la oxidación y depósito de ácidos 
grasos, inhibe la oxidación de glucosa y estimula la acumulación de ésta última14. 
Por medio de este efecto, el incremento de AGL y oxidación de ácidos grasos 
genera un aumento del contenido de glucosa intracelular y disminución de su 
captación por los tejidos. Esto ocurre secundario a la inhibición de las vías de 
señalización de la insulina13.  
 
Al incrementar los niveles de AGL, se supera la capacidad de captación y 
almacenaje de éstos en el tejido adiposo, acumulándose en tejidos con menor 
habilidad para el almacenaje de lípidos, como el hígado y músculo esquelético. 
Éste fenómeno se conoce como depósito ectópico de lípidos, en el que se observa 
acumulación de productos lipídicos intracelulares en tejidos como el músculo 
esquelético e hígado, en forma de derivados de ácidos grasos, como diacilglicerol, 
triacilglicerol y ceramidas, los cuales se han correlacionado directamente con RI13, 

15. 
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Inflamación en el Síndrome Metabólico 
Dislipidemia  
Las infecciones y la inflamación activan la respuesta de fase aguda (RFA), durante 
la cual se observan alteraciones del metabolismo lipídico, como el incremento de 
la concentración de triglicéridos séricos, y disminución del CHDL. Esta RFA regula 
la lesión tisular y facilita los mecanismos de reparación. Las alteraciones del 
metabolismo lipídico están mediadas por citocinas y tienen como objetivo: 1) 
redirigir lipoproteínas a los sitios de lesión, 2) aumentar el aporte de lípidos a las 
células de defensa, 3) captar productos de microorganismos nocivos, como la 
porción lipídica A del lipopolisacárido (LPS), con el fin de prevenir sus efectos 
tóxicos e incrementar su depuración, y 4) captar virus para bloquear sus efectos 
citotóxicos y reducir la respuesta inflamatoria. 
 
La agregación de LPS a las partículas de colesterol de baja densidad (LDL) es un 
proceso favorable en la RFA, sin embargo, es potencialmente dañino en la 
inflamación crónica. Los complejos LDL-LPS son transportados a la pared arterial, 
iniciando una respuesta inflamatoria y provocando una reacción aterosclerótica. 
Cuando la respuesta compensatoria (inflamación) no es capaz de reparar el daño, 
se desencadena una reacción dañina y los cambios en el metabolismo lipídico se 
pueden volver crónicos. La cascada inflamatoria induce una disminución de CHDL, 
lo que estimula cambios compensatorios, como la síntesis y acumulación de VLDL 
ricos en fosfolípidos, resultando en hipretrigliceridemia16.  
 
Los AGL incrementan las vías de señalización inflamatoria a través de su 
interacción con receptores Toll-like (TLR) y a través de la secreción de citocinas 
como TNF-α, IL-1β e IL-613. Los TLR principalmente implicados en el desarrollo de 
RI son el TLR-2 y TLR-4, ya que los AGL in vitro actúan sobre estos receptores en 
los macrófagos, induciendo expresión de genes proinflamatorios17. Jialal et al 
reportaron que la expresión y actividad de los receptores TLR-2 y TLR-4 en los 
monocitos de individuos con SM están incrementadas18.  
 
Hipertensión 
El TNF-α se ha relacionado con la fisiopatología de la hipertensión arterial 
sistémica, debido a que estimula la producción de endotelina-1 y 
angiotensinógeno in vitro. Se ha encontrado una correlación positiva entre los 
niveles de TNF-α y la presión arterial sistólica, así como la presencia de RI. La 
leptina es una adipocina que regula diversas vías inflamatorias al actuar sobre un 
receptor de la familia de IL-6, la cual se ha asociado con la hipertensión16.  
 
Obesidad abdominal 
El tejido adiposo ha sido reconocido como un participante activo de la homeostasis 
energética. El TNF-α juega un papel importante en la regulación del metabolismo 
del tejido adiposo. En humanos obsesos y diferentes modelos en roedores, se ha 
demostrado sobreexpresión de TNF-α en el tejido adiposo, comparado con tejido 
de individuos delgados19. El locus del gen de TNF-α influencia la distribución de 
grasa corporal de acuerdo al sexo: en hombres, el efecto más significativo es en la 
circunferencia abdominal, mientras que en mujeres, es en la circunferencia y 
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pliegue del muslo. La expresión de TNF-α en el tejido adiposo se correlaciona con 
el IMC y el índice cintura-cadera16. 
 
La IL-6 se secreta del tejido adiposo en condiciones no inflamatorias. El tejido 
adiposo epiploico produce 3 veces más IL-6 que el tejido adiposo subcutáneo. 
Aproximadamente un tercio de la concentración total de IL-6 circulante se origina 
del tejido adiposo19. Ellulu et al reportaron incremento de IL-6 y proteína C reactiva 
(PCR) en pacientes con obesidad definida por IMC y por perímetro abdominal20. 
 
Alteraciones del metabolismo de la glucosa y acción de la insulina 
La inducción de RI esta mediada por el TNF-α y su habilidad para producir 
fosforilación de serina del sustrato del receptor de insulina 1 (IRS-1), lo que 
disminuye la actividad tirosin cinasa del receptor de insulina. El TNF-α actúa 
localmente a nivel del adipocito de forma parácrina, contrario a la IL-6, la cual 
circula en el plasma a grandes concentraciones, por lo que se cree que es un 
factor hormonal que induce RI en el músculo esquelético. Recientemente se ha 
asociado la baja producción de IL-10 con el SM y DM2 en edad avanzada. La IL-
10 es una citocina con acción central y propiedades antiinflamatorias que 
antagonizan IL-6 y TNF-α19.  
 
La IL-18 es una citocina proinflamatoria pleiotropica que induce producción de 
TNF-α, lo que a su vez promueve la síntesis de IL-6, la cual regula la producción 
de PCR en el hígado. IL-18 es considerada un marcador de riesgo para muerte 
cardiovascular dado su potencial aterogénico. Se cree que la IL-18 es un 
marcador sensible del proceso de inflamación crónica subyacente a la RI16. 
 
Estrés Oxidativo 
La producción de especies reactivas de oxígeno (ROS) aumenta con la 
acumulación de tejido adiposo. Los AGL activan la producción de ROS en el tejido 
adiposo estimulando la oxidasa de NADPH y disminuyendo la expresión de 
enzimas antioxidativas. Cuando el tejido adiposo se expone a estrés oxidativo, 
disminuyen los niveles de la adipocina antiinflamatoria adiponectina. En el SM, 
incrementa la producción de ROS como resultado de la elevación de citocinas 
proinflamatorias. El aumento de ROS genera una alteración en la señalización de 
la insulina al inducir fosforilación del IRS y afectando la translocación de GLUT413.  
 
Adipocinas 
El tejido adiposo es un órgano endocrino activo que libera adipocinas, mediadores 
bioactivos del metabolismo. De las más importantes, la adiponectina difiere del 
resto, ya que sus niveles están inversamente correlacionados con la adiposidad y 
RI. La adiponectina incrementa la secreción de insulina in vivo e in vitro, mejora la 
sensibilidad a la insulina en tejidos periféricos, y tiene efectos a nivel de sistema 
nervioso central que alteran la ingesta de alimentos y el gasto de energía. Niveles 
bajos de adiponectina se asocian a RI, aumento de la adiposidad corporal, DM2 y 
SM13.  
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La leptina participa en la regulación del apetito, saciedad, ingesta de alimentos, 
gasto de energía, función reproductora, y fertilidad. En el hipotálamo, la leptina 
disminuye la síntesis de neuropéptidos orexigénicos y aumenta los 
anorexigénicos, lo que resulta en disminución del apetito y del peso corporal. Los 
niveles circulantes de leptina son proporcionales a la grasa corporal y se observa 
resistencia o tolerancia en individuos obesos21.  
 
La resistina es una adipocina que ha sido estudiada en modelos de obesidad en 
roedores, se ha observado que ésta se encuentra elevada, lo que provoca 
alteraciones en la acción de la insulina y disfunción de las células-β. Se asocia a 
RI y modelos animales de DM2. La resistina activa a la proteína supresora de 
señalización de citocinas-3 (SOCS3), lo que inhibe la fosforilación del receptor de 
insulina, provocando disminución de la señalización de la insulina. También se ha 
observado que inhibe la captación de glucosa en el músculo esquelético y el 
hígado, y aumento en la gluconeogénesis hepática13.  
 
Marcadores celulares de inflamación 
El conteo de leucocitos totales circulantes se ha propuesto como uno de los 
biomarcadores de utilidad para predicción del riesgo cardiovascular ya que se 
considera un marcador no específico de inflamación de bajo grado asociada con el 
inicio y desarrollo de aterosclerosis. Un extenso número de estudios han notado la 
relación entre los leucocitos totales y el riesgo de ECV sintomática o fatal. Otros 
estudios han relacionado un elevado conteo de leucocitos totales con incremento 
en el riesgo a corto y largo plazo de eventos isquémicos y muerte en pacientes 
con síndrome coronario agudo. 
 
Los leucocitos juegan un papel importante en los procesos inflamatorios que 
caracterizan la aterogénesis, los cuáles pueden ser reparativos (adaptativos) o 
maladaptativos; y agudos o crónicos. Las células mononucleares 
(monocitos/macrófagos, linfocitos T) son prevalentes dentro de las placas 
inestables coronarias. Los neutrófilos se han asociado con la curación adaptativa 
tras un infarto pero también pueden ser patogénicos22. 
 
Horne et al. observaron que el conteo total de leucocitos es un predictor 
independiente de muerte/ infarto miocárdico en un estudio de cohorte prospectivo 
de pacientes con alto riesgo de eventos coronarios, sin embargo, el mayor valor 
predictivo se observó por un conteo elevado de neutrófilos o conteo bajo de 
linfocitos. La predicción de riesgo óptima fue con el INL. De acuerdo a este 
estudio, el conteo diferencial de leucocitos tiene habilidad predictiva del riesgo 
cardiovascular similar o mayor que la proteína C reactiva de alta sensibilidad 
(PCR-as). Así mismo, el INL demostró ser el predictor más poderoso incluso en 
pacientes con mayor riesgo22. Otro marcador celular que se ha utilizado es el 
conteo de eritrocitos, Wang et al. observaron la correlación entre el conteo de 
eritrocitos y leucocitos y los componentes de síndrome metabólico, siendo las más 
significativas con triglicéridos, glucosa en ayuno, IMC y CHDL. La correlación más 
fuerte se observó entre los eritrocitos y el CHDL. Las plaquetas por el contrario, no 
se correlacionaron significativamente con los componentes de síndrome 
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metabólico. los pacientes en el cuartil más alto de leucocitos (>7570 células/mm3) 
y eritrocitos (>5.07x106 células/mm3) tuvieron incremento de tres a cuatro veces, 
respectivamente, para síndrome metabólico (OR=3.1 y 2.7) comparado con los 
sujetos en el cuartil más bajo23.  
 
En un estudio realizado por Shim y cols. se demostró que el número de 
componentes de SM y la prevalencia de SM en pacientes diabéticos incrementan 
con la elevación de leucocitos totales, lo que sugiere que el riesgo de ECV 
incrementa con el aumento en el conteo de leucocitos totales. Este estudio mostró 
que los leucocitos totales tienen correlación positiva con la presión arterial, 
circunferencia abdominal, triglicéridos, insulina y RI y correlación negativa con el 
CHDL24.  
 
Tanigawa et al. reportaron correlación entre el aumento de leucocitos totales, 
linfocitos totales, linfocitos T CD3, CD4 y CD45RO con elementos del SM en 
hombres japoneses de edad media. Estos hallazgos, particularmente la asociación 
con linfocitos T CD4+ CD45RO+ (de memoria) coinciden con hallazgos de 
estudios histopatológicos de lesiones ateroscleróticas y acumulación de ésta 
subpoblación de linfocitos25.  
 
Incluso en población infantil, se ha demostrado correlación positiva entre el conteo 
total de leucocitos y la presión arterial y triglicéridos, y correlación negativa con el 
CHDL tanto en niños como en niñas. En el estudio realizado por Lee y cols. se 
examinaron datos de 928 niños y adolescentes, observando que la prevalencia de 
SM incrementa significativamente en los cuartiles más altos de leucocitos totales 
y, el conteo aumenta continuamente con cada componente individual de SM26.  
 
En cuanto a los componentes individuales del síndrome metabólico, Kim et al. 
observaron que el conteo total de leucocitos en adolescentes obesas se relaciona 
con la cantidad de tejido adiposo subcutáneo y no con el tejido adiposo visceral, lo 
cual pudiera estar relacionado con los cambios en la distribución del tejido adiposo 
asociado a los brotes de crecimiento. Así mismo, en este estudio se encontró 
relación significativa entre el conteo de neutrófilos y el IMC (p<0.01), perímetro 
abdominal (p<0.01) y tejido adiposo total (p<0.05) en adolescentes. Los basófilos y 
linfocitos tuvieron una relación negativa al IMC y circunferencia abdominal27.  
 
Ryder et al. estudiaron sujetos obesos sin síndrome metabólico, con y sin RI y 
sujetos sanos. Reportaron aumento en el conteo total de leucocitos, neutrófilos y 
linfocitos en el grupo de obesos con IR. Así mismo, se observó correlación positiva 
entre los leucocitos totales y linfocitos con el IMC y el HOMA-IR y correlación 
negativa con el CHDL. Los leucocitos totales y neutrófilos se correlacionaron con 
la grasa visceral y esteatosis hepática. No hubo significancia estadística del INL 
entre los grupos estudiados, ni entre los parámetros clínicos o bioquímicos28.  
 
Así mismo, en el síndrome metabólico asociado con otras comorbilidades también 
se ha observado alteración de marcadores celulares inflamatorios. Park et al. 
estudiaron pacientes no diabéticos en diálisis peritoneal con y sin síndrome 
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metabólico. En su estudio, la PCR, leucocitos totales, neutrófilos absolutos y 
linfocitos estuvieron significativamente elevados en el grupo con SM. En cuanto a 
los componentes individuales del SM, encontraron correlación positiva entre 
leucocitos totales e IMC y correlación negativa de éstos con el CHDL. El análisis 
multivariado reveló que tanto el conteo total de leucocitos como la PCR-as eran 
factores independientes significativos asociados al SM, incluso después de ajustar 
a la edad, sexo e historia de tabaquismo. Interesantemente, cuando los valores se 
ajustaron a PCR-as, el conteo total de leucocitos continuó siendo factor 
independiente asociado a SM, al contrario de la significancia de PCR-as, la cual 
desapareció al ajustar a los leucocitos29.  
 
Fan et al. estudiaron pacientes no diabéticos con esquizofrenia y criterios de 
síndrome metabólico. Los niveles de leucocitos totales estuvieron 
significativamente más elevados en el grupo con síndrome metabólico y se 
encontró correlación positiva significativa entre los leucocitos totales y los 
triglicéridos en ayuno, presión arterial sistólica, presión arterial diastólica, y 
circunferencia abdominal, por el contrario, no hubo correlación positiva entre la 
glucosa sérica y los leucocitos totales. En el análisis de regresión logística 
múltiple, al ajustar a edad, género, raza, historia familiar de DM2, tabaquismo y 
antipsicótico usado, se encontró que los niveles más altos de leucocitos están 
significativamente asociados con incremento en el riesgo de padecer síndrome 
metabólico, específicamente tres de los cinco criterios: circunferencia abdominal, 
triglicéridos y presión arterial30.  
 
En un estudio brasileño realizado en hombres asintomáticos, se encontró una 
asociación linear independiente entre los leucocitos totales y el IMC, así como con 
los componentes de SM. El grupo de pacientes con SM y el grupo de pacientes 
con obesidad + SM tuvieron un conteo de leucocitos totales significativamente 
mayor al grupo control31.  
 
Tratamiento 
Para el tratamiento de pacientes con SM, el abordaje agresivo para modificar 
estilos de vida como la restricción dietética, el incremento de actividad física, 
suspensión del tabaquismo y reducción de la ingesta de alcohol, juega un papel 
muy importante, ya que, como se mencionó previamente, son estos factores los 
que contribuyen a la disfunción metabólica que caracteriza al SM. Reducir el 
riesgo de enfermedades cardiovasculares es el principal objetivo en el tratamiento 
del SM. Esto requiere la identificación oportuna de los pacientes en riesgo, 
seguido de intervenciones a largo plazo y monitoreo por médicos del primer nivel 
de atención. Ya que no se ha identificado un mecanismo subyacente único, es 
necesario el tratamiento de las causas individuales. Se recomienda que el médico 
monitorice la presión arterial, glucosa en ayuno, perfil lipídico, función renal y 
hepática, junto con el peso corporal, talla y circunferencia abdominal. Para 
determinar la categoría de riesgo para EAC, se puede calcular el puntaje 
Framingham y en aquellos pacientes con riesgo elevado se deberá valorar realizar 
una prueba de esfuerzo.  
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Las modificaciones del estado de vida son las intervenciones más importantes 
para el tratamiento de SM. La suspensión del tabaquismo deberá ser instituida en 
todo paciente con SM. Para aquellos pacientes en los que las modificaciones del 
estilo de vida no son suficientes para tratar el SM, se deberá considerar 
farmacoterapia dirigida contra los factores específicos del SM, como 
antihipertensivos, hipolipemiantes, medicamentos sensibilizadores de insulina, o 
supresores del apetito, según sea el caso13.  
 
 
ÍNDICE NEUTRÓFILO LINFOCITO  
Como ya se ha explicado, la inflamación juega un importante papel en la 
fisiopatología de la aterosclerosis. Dentro de los muchos marcadores 
inflamatorios, el INL ha demostrado ser un predictor significativo de desenlaces 
adversos para pacientes con patología cardiovascular, neoplásica e inflamatoria32.  
 
Se presume que el INL refleja el balance entre la respuesta inmune innata 
(neutrófilos) y adaptativa (linfocitos)32. Los neutrófilos median la respuesta 
inflamatoria por numerosos mecanismos bioquímicos, entre ellos, la liberación de 
metabolitos de ácido araquidónico y factores agregantes de plaquetas, radicales 
libres citotóxicos derivados de oxígeno, y enzimas hidrolíticas como 
mieloperoxidasa, elastasa y fosfatasa ácida33. Las células T reguladoras, un 
subtipo de linfocitos, han demostrado jugar un papel inhibitorio en la 
aterosclerosis, posiblemente al controlar y regular la respuesta inflamatoria34. Por 
lo tanto, el INL refleja tanto la neutrofilia de la inflamación como la linfopenia 
relativa de la respuesta al estrés inducida por cortisol33. El INL representa dos vías 
inmunes inversamente relacionadas, una constituye la inflamación descontrolada y 
la otra una vía inmune quiescente. Es una medición más estable que los conteos 
celulares individuales, ya que éstos están más afectados en condiciones agudas 
que suelen cambiar sólo uno de ellos34. 
 
No existe un consenso acerca del nivel normal del INL ni estandarización en la 
medida de éste biomarcador; algunos estudios reportan el INL al ingreso, otros el 
INL preoperatorio, el INL máximo durante la hospitalización o el INL promedio de 
tres tomas durante la hospitalización. De igual forma, algunos estudios categorizan 
a los pacientes de acuerdo a intervalos del INL, mientras que otros estudios 
definen puntos de corte (p. ej. INL 2.5, 2.7, 3, etc.)32. 
 
El análisis de una gran base de datos de la NHANES, colectada de 2007 a 2010 
en el que se estudiaron 9,427 sujetos, se utilizó para determinar medias del INL de 
acuerdo a la raza, sexo, nivel de educación, seguro médico, diabetes, cardiopatía, 
IMC, tabaquismo y etilismo. En la población hispana, se determinó el valor medio 
2.08 (2.04-2.12) (95% CI). En hombres la media fue de 2.19 (2.01-2.19) y en 
mujeres 2.11 (2.07-2.16) (95% CI). Entre la población hispana, las cardiopatías 
preexistentes se asociaron con incremento del INL (coeficiente β= 0.21, 95%CI, p= 
0.04)32. 
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El Índice Neutrófilo/Linfocito en Padecimientos Cardiovasculares 
Los leucocitos totales y sus subtipos se han correlacionado con pronóstico y 
resultados en síndromes coronarios estables e inestables, incluyendo infarto 
miocárdico con y sin elevación del segmento ST. El INL ha surgido como un 
marcador pronóstico de un estado proinflamatorio y se ha asociado a resultados 
adversos en enfermedades cardiovasculares, metabólicas, oncológicas y 
reumatológicas. Se ha demostrado elevación del INL (5.25) asociada a mayor 
mortalidad en pacientes con enfermedad arterial periférica que presentan isquemia 
crítica de las extremidades (HR [95% CI], 2.3 [1.2-4.2]; P <.007)33. De igual forma, 
en pacientes masculinos con enfermedad vascular cerebral (EVC) isquémica, el 
INL ha demostrado ser un predictor significativo del grado de estenosis carotidea 
35 y de mortalidad a corto plazo con un INL >5 (sensibilidad 83.1%, especificidad 
62%)36. Adicionalmente, demostró ser predictor de estenosis carotidea sintomática 
con un valor de corte de 2.637. Mientras que en el EVC de tipo hemorrágico, el INL 
7.35 demostró ser predictor de mortalidad a 30 días con una sensibilidad de 
69.2% y especificidad de 80.3%, valor predictivo positivo de 31.6% y valor 
predictivo negativo de 95.2%38. 
 
En pacientes con síndrome coronario agudo, el INL al ingreso es un predictor 
independiente de mortalidad intrahospitalaria y a 6 meses39, así como en 
pacientes que se someten a angiografía coronaria o revascularización40. Así 
mismo, se ha demostrado que los niveles elevados de INL se correlacionan 
significativamente con el riesgo de desarrollar hipertensión arterial41,42 e 
hipertensión resistente43 en población adulta. 
 
Shah et al. propusieron al INL como método para reclasificación de los individuos 
en riesgo intermedio del Score de Riesgo Framingham. En ésta cohorte de 7363 
pacientes, el INL fue un predictor independiente de mortalidad cardiovascular en 
población general asintomática, por lo que los autores sugieren sea considerado 
como un biomarcador inflamatorio de EAC al calcular el score Framingham34.  
 
El índice Neutrófilo/Linfocito en Padecimientos Metabólicos 
En pacientes con DM2 de reciente diagnóstico, el INL se correlaciona 
significativamente con la excreción urinaria de proteínas y albumina de 24 horas, 
44 así como con el HOMA-IR (r=0.285, P<0.001); y es un marcador predictivo para 
RI, junto con el nivel de triglicéridos séricos y la hemoglobina glucosilada 
(HbA1c)45. Mientras que en diabéticos de mayor evolución con HbA1c por arriba de 
las metas de control internacionales (>7%) se ha observado elevación del INL en 
comparación con pacientes con HbA1c dentro de las metas (1.97 ± 0.57 vs 1.45 ± 
0.56, respectivamente: p<0.001). De igual forma, se demostró correlación positiva 
entre el INL y la HbA1c

46. Se considera al INL como un predictor independiente de 
eventos adversos cardiovasculares mayores en pacientes diabéticos y es superior 
a otros marcadores como neutrófilos y linfocitos totales y albuminuria47.  
 
En cuanto a las complicaciones vasculares de la DM2, el INL es un determinante 
significativo e independiente del marcador de rigidez arterial Velocidad de Onda de 
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Pulso brazo-tobillo (baPWV) , en retinopatía diabética48. En pacientes con DM1, 
también se asocial el INL a rigidez aórtica49. El INL tiene correlación positiva con la 
nefropatía diabética (ND) y es predictor de riesgo de ND junto con la creatinina 
sérica, colesterol total, presión arterial sistólica, HbA1c y RI50.  
 
Un estudio realizado por Verdoia et al. demostró que la presencia de diabetes en 
pacientes sometidos a angiografía coronaria, se asocia con niveles 
significativamente más altos de INL (3.4 ± 3.1 y 3.1 ± 2.4, p= 0.004), mientras que 
el tercil más alto de INL (≥3.28) se relacionó a mayor edad, dislipidemia, falla 
renal, IMC, revascularización coronaria previa, EVC, PCR-as y mayor prevalencia 
de EAC; e inversamente relacionada a los niveles de hemoglobina y triglicéridos51.  
 
En pacientes con SM y enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC) se 
demostró elevación del INL en comparación con controles sanos y pacientes con 
EPOC estable sin SM. Se ha observado correlación positiva significativa entre el 
INL y el número de parámetros (≥3 criterios) del SM, así como correlación 
negativa entre el INL y FEV1 (R= -0.043, p<0.0001)52. 
 
Por el contrario, en el estudio realizado por Bahadir y cols. el INL no fue un 
indicador significativo de inflamación en pacientes con obesidad y síndrome 
metabólico y no se correlacionó con el grado de obesidad y severidad del SM 
como lo hicieron el conteo total de leucocitos y la PCR-as53.  
 
El índice Neutrófilo/Linfocito en Padecimientos Neoplásicos 
En pacientes con cáncer de pulmón no microcítico y tromboembolismo venoso 
(TEV), que cuentan con INL elevado, la probabilidad de resolución y la sobrevida 
es menor que en aquellos con INL bajo. Además, éste se asoció a mayor 
frecuencia de metástasis a sistema nervioso central y mayor progresión del cáncer 
al momento del diagnóstico de TEV54.  
 
El Índice Neutrófilo/Linfocito en otros Padecimientos Inflamatorios 
La enfermedad de Behçet (EB) es una patología crónica, inflamatoria, 
multisistémica caracterizada por úlceras aftosas orales, úlceras genitales, uveítis y 
lesiones cutáneas. Es una vasculitis sistémica inmunoinflamatoria. En múltiples 
estudios se ha reportado evidencia de disfunción endotelial en la EB. Existen 
diferencias significativas entre el INL de pacientes con EB y los controles sanos, 
ya que pudiera estar relacionado a disfunción endotelial y reflejar severidad de la 
enfermedad55. En análisis multivariados, el INL ha demostrado ser factor 
independiente para EB y su severidad56.  
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
 
Se estima que 20-25% de la población adulta mundial padece síndrome 
metabólico. En nuestro país, la prevalencia en personas de 20 a 69 años de edad 
es de 26.6%, mientras que en la Ciudad de México se ha informado 39.9% en 
hombres y 59.9% en mujeres.  
 
Los factores de riesgo cardiovascular en personas con síndrome metabólico no 
sólo se relacionan con la presencia de las alteraciones en el perfil lipídico, sino 
también con procesos inflamatorios, oxidativos y de hipercoagulabilidad que 
producen disfunción endotelial. De igual forma, se ha propuesto que la inflamación 
crónica de bajo grado se relaciona con RI y aterogénesis.  
 
Han surgido novedosos biomarcadores que ayudan a predecir el riesgo de 
enfermedad cardiovascular en el síndrome metabólico, como TNF-α, IL-6 y niveles 
de adiponectina; los cuales son costosos y poco utilizados en la práctica clínica. 
 
El índice neutrófilo/linfocito se ha propuesto como biomarcador de inflamación 
sistémica en padecimientos cardiovasculares.  
 
En forma independiente, se ha encontrado alteración de este índice en algunos de 
los componentes del síndrome metabólico, se desconoce su impacto real en la 
integración de éste. 
 
 

3.1 Pregunta de investigación  
¿Existe relación entre la presencia de síndrome metabólico y la elevación del 
índice neutrófilo/linfocito en trabajadores activos adscritos al Hospital Central Norte 
de Petróleos Mexicanos? 
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4. JUSTIFICACIÓN  
 

4.1 Científica 
Este estudio se realiza con el fin de evaluar si existe una relación entre la 
presencia de síndrome metabólico, definido por los criterios establecidos en el 
ATP III y la elevación del índice neutrófilo/linfocito en comparación con los 
pacientes que no cumplen criterios para síndrome metabólico y correlacionar con 
cada uno de los componentes. 
 
El INL es una prueba sencilla y accesible que forma parte de los estudios 
generales en la evaluación de la mayoría de padecimientos crónicos, la cual 
aporta una medición objetiva y que se podría utilizar como marcador inflamatorio 
en el síndrome metabólico, con el fin de optimizar el enfoque de intervenciones de 
prevención. 
 
 

4.2 Económica  
El INL es un estudio económico, no invasivo y con alta disponibilidad que se 
puede utilizar fácilmente en la práctica clínica. 
 
 

4.3 Epidemiológica 
Apoya procesos de prevención primaria y oportuna en población económicamente 
activa. 
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5. HIPÓTESIS  
 

5.1 Hipótesis nula 
El síndrome metabólico no se relaciona con la elevación del índice 
neutrófilo/linfocito en trabajadores activos de Petróleos Mexicanos. 
 

5.2 Hipótesis alterna 
El síndrome metabólico se relaciona con la elevación del índice neutrófilo/linfocito 
en trabajadores activos de Petróleos Mexicanos. 
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6. OBJETIVOS  
 

6.1 General 
• Definir la relación entre el índice neutrófilo linfocito y la presencia de síndrome 

metabólico en trabajadores activos adscritos al Hospital Central Norte de 
Petróleos Mexicanos.  

 
 

6.2 Específicos 
• Establecer la relación entre el índice neutrófilo/linfocito y la alteración de la 

presión arterial de los trabajadores activos. 
• Establecer la relación entre el índice neutrófilo/linfocito y la alteración de las 

cifras de glucosa sérica de los trabajadores activos. 
• Establecer la relación entre el índice neutrófilo/linfocito y la presencia de 

dislipidemia de los trabajadores activos. 
• Establecer la relación entre el índice neutrófilo/linfocito y la presencia de 

obesidad central de los trabajadores activos. 
• Analizar la distribución del índice neutrófilo/linfocito y el síndrome metabólico por 

grupos de edad y género. 
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7. MÉTODO  
 

7.1 Diseño del estudio 
• Retrospectivo 
• Transversal 
• Observacional  
• Analítico  
 
 

7.2 Análisis estadístico 
• El primer proceso estadístico al que se sometieron las variables categóricas fue 

al cálculo de la frecuencia máxima esperada.  
• Las variables cuantitativas se sometieron al cálculo de medidas de tendencia 

central (mínimo, máximo, media, mediana, desviación estándar).  
• Para el análisis de los datos, se realizó el cálculo de contingencias cuadráticas y 

su significancia para conocer la asociación de las variables sometidas.  
• Se realizó análisis de correlación biserial puntual entre las variables cuantitativas 

y cualitativas dicotómicas.   
 
 

7.3 Operacionalización de variables  
 

VARIABLE CLASIFICACIÓN DEFINICIÓN TEÓRICA DEFINICIÓN OPERACIONAL INDICADOR 

Índice 
neutrófilo/ 

linfocito 

Cuantitativa 
continua 

Biomarcador de 
inflamación sistémica 
representado por la 

proporción entre 
subtipos de 
leucocitos. 

División entre el número de 
neutrófilos absolutos y el número 

de linfocitos absolutos. 

Cociente del número de 
neutrófilos entre el número 
de linfocitos. 
 

Síndrome 
metabólico 

Cualitativa 
nominal 

Síndrome en el que 
se agrupan los más 

peligrosos factores de 
riesgo cardiovascular: 

diabetes y 
prediabetes, 

obesidad abdominal, 
hipercolesterolemia e 
hipertensión arterial. 

Pacientes con tres o más de los 
siguientes criterios: obesidad 
central, hipertrigliceridemia o 

tratamiento específico, colesterol 
HDL bajo o tratamiento 

específico, hipertensión arterial o 
tratamiento específico, glucosa 
alterada de ayuno o diagnóstico 

previo de diabetes mellitus tipo 2. 

a) Control negativo: 
pacientes sin criterios. 
b) Control positivo: 
pacientes con 1 o 2 
criterios. 
c) Síndrome metabólico: 
pacientes con 3 o más 
criterios. 
  

Perímetro 
abdominal 

Cualitativa 
nominal 

Medición de la 
distancia alrededor 
del abdomen en un 

punto específico. 

Medición de la circunferencia 
abdominal en centímetros 

tomada con cinta métrica en el 
paciente de pie, a nivel de la 

cicatriz umbilical, en espiración. 

a) Normal: <90 cm en 
hombres y <80 cm en 
mujeres. 
b) Obesidad central: ≥90cm 
y ≥80cm respectivamente. 

Triglicéridos 

Cualitativa 
nominal 

Ésteres de alcohol 
glicerol trihídrico y 

ácidos grasos. 

Nivel en mg/dl de triglicéridos 
séricos en ayuno. 

a) Normal: <150mg/dl. 
b) Hipertrigliceridemia: 
≥150mg/dl o tratamiento 
específico. 
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Colesterol 
HDL 

Cualitativa 
nominal 

Lipoproteína de alta 
densidad que 

remueve colesterol 
libre de los tejidos y 

lo transporta al 
hígado para ser 
metabolizado. 

Nivel en mg/dl de colesterol HDL 
sérico en ayuno. 

a) Normal: ≥40 mg/dl en 
hombres y ≥50 mg/dl en 
mujeres. 
b) Bajo: <40 mg/dl en 
hombres y <50mg/dl en 
mujeres o tratamiento 
específico. 

Presión 
arterial 
sistólica 

(PAS) 

Cualitativa 
ordinal 

Fuerza ejercida por la 
sangre eyectada del 

corazón sobre los 
vasos arteriales, es 
determinada por el 
gasto cardiaco y las 

resistencias 
periféricas. 

Medida con baumanómetro 
Heine Gamma XXL en el paciente 

en reposo, sentado, a nivel del 
pliegue antecubital identificando 
el pulso braquial. Expresada en 

mmHg. 

a) Normal: <120 mmHg. 
b) Prehipertensión: 120-
139 mmHg. 
c) Hipertensión grado 1: 
140-159 mmHg. 
d) Hipertensión grado 2: 
≥160 mmHg. 

Presión 
arterial 

diastólica 
(PAD) 

Cualitativa 
ordinal 

Fuerza ejercida por la 
sangre circulante 

sobre la pared de los 
vasos arteriales, 
depende de la 

resistencias 
periféricas. 

Medida con baumanómetro 
Heine Gamma XXL en el paciente 

en reposo, sentado, a nivel del 
pliegue antecubital identificando 
el pulso braquial. Expresada en 

mmHg. 

a) Normal: <80 mmHg. 
b) Prehipertensión: 80-89 
mmHg. 
c) Hipertensión grado 1: 
90-99 mmHg. 
d) Hipertensión grado 2: 
≥100 mmHg. 

Glucosa 

Cualitativa 
nominal 

Monosacárido de 6 
carbonos que es la 
fuente principal de 

energía para el 
metabolismo en 

mamíferos, precursor 
para la síntesis de 

todos los 
carbohidratos. 

Nivel en mg/dl de glucosa sérica 
en ayuno. 

a) Normal: glucosa sérica 
<100mg/dl. 
b) Anormal: Glucosa 
plasmática en ayuno 
≥100mg/dl o diagnóstico 
previo de diabetes mellitus 
tipo 2. 

Índice de 
masa 

corporal 
(IMC) 

Cualitativa 
ordinal 

Medida de asociación 
entre la masa y la 

talla de un individuo. 

Se obtiene con la fórmula: 
IMC=masa/talla

2
. Donde la masa 

se expresa en kilogramos y la talla 
en metros al cuadrado. Expresado 

en kg/m
2
. 

a) Bajo peso: <18.5 kg/m
2
. 

b) Normal: 18.5-24.9 kg/m
2
. 

c) Sobrepeso: 25-29.9 
kg/m

2
. 

d) Obesidad grado I: 30-
34.9 kg/m

2
. 

e) Obesidad grado II: 35-
39.9 kg/m

2
. 

d) Obesidad grado III: ≥40 
kg/m

2
. 

Grupos de 
edad 

Cualitativa 
ordinal 

Tiempo que ha vivido 
una persona. 

Estratificación de los pacientes de 
acuerdo a los años de vida al 
momento de la evaluación. 

a) 18-25 años 
b) 26-35 años 
c) 36-45 años 
d) 46-55 años 
e) 56-65 años 

Género 

Cualitativa 
nominal 

Grupo al que 
pertenecen los seres 

humanos de cada 
sexo. 

Sexo biológico del paciente. a) Masculino 
b) Femenino 
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7.4 Criterios de selección 
 

7.4.1 Criterios de inclusión 
 Trabajadores activos que acudieron a revisión anual a la consulta externa de 

Medicina del Trabajo en el turno matutino del 1 de julio de 2014 al 30 de junio 
de 2015 y que cuenten con expediente electrónico completo. 

 Derechohabientes con adscripción al Hospital Central Norte de Petróleos 
Mexicanos. 

 Cualquier género. 
 Edad 18-65 años. 
 

7.4.2 Criterios de exclusión 
 Pacientes en tratamiento con esteroides, inmunomoduladores, quimioterapia 

y antibióticos en los 30 días previos a la medición reportados en el 
expediente electrónico.  

 Pacientes que hayan reportado en el expediente electrónico ingesta de 
antiinflamatorios no esteroideos en los 30 días previos a la medición. 

 Pacientes con procesos infecciosos en los 30 días previos a la medición 
reportados en el expediente electrónico. 

 Pacientes con cáncer activo. 
 Pacientes con enfermedad renal crónica en diálisis o hemodiálisis. 
 Pacientes con enfermedades reumatológicas. 
 Pacientes con enfermedad arterial coronaria. 
 Pacientes con complicaciones micro y macrovasculares de diabetes mellitus 

tipo 2. 
 Pacientes con infección por virus de inmunodeficiencia humana.  
 Pacientes con hepatopatía o neumopatía crónica de cualquier etiología.  
 Pacientes con alteraciones hematológicas, protrombóticas o mielodisplasia. 
 Mujeres embarazadas. 

 
 

7.5 Universo de estudio y muestreo 
Se realizó muestreo por conveniencia, el universo de estudio estuvo constituido 
por  416 pacientes, de los cuáles, 82 cumplieron con criterios de exclusión: 19 
fueron excluidos por consumo de antiinflamatorios no esteroideos,  26 por 
infecciones agudas o ingesta de antibióticos, 7 por cardiopatía isquémica previa, 8 
por enfermedades reumatológicas previas (lupus sistémico, artritis reumatoide, 
psoriasis, gota, Sjögren), 6 por infecciones crónicas secundaria a Virus de 
Hepatitis C y Virus de Inmunodeficiencia Humana, 9 por otras enfermedades 
crónicas no infecciosas, 3 por neoplasias activas, 3 pacientes fueron excluidas por 
embarazo y 1 por edad. 
Finalmente, se trabajó con una muestra de 334 pacientes. 
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7.6 Herramientas de recolección de datos  
Expediente electrónico del Sistema Integral de Administración Hospitalaria (SIAH). 
Base de datos en Microsoft Excel. (ver anexo 1) 
 

7.7 Desarrollo del proyecto 
 Se realizó muestreo por conveniencia del universo de pacientes.  
 Se obtuvieron datos clínicos, bioquímicos y hematológicos  del expediente 

electrónico de cada paciente.  
 Se clasificaron a los pacientes de acuerdo a los criterios de síndrome 

metabólico en tres grupos: a) Control negativo (pacientes sanos que no 
cumplen con ningún criterio de SM, b) Control positivo (pacientes con uno o 
dos criterios de SM y c) Síndrome metabólico (pacientes con tres o más 
criterios). 

 Se calculó el índice neutrófilo/linfocito en cada paciente. 
 Se determinó la estadística descriptiva e inferencial de cada variable y 

objetivo. 
 

7.8 Límite de tiempo y espacio  
 Se revisaron expedientes de pacientes que acudieron a consulta de Medicina 

del Trabajo del 1 julio 2014 al 30 de junio 2015, 
 Recolección de datos en abril y mayo de 2016. 
 Procesamiento y análisis de datos en junio de 2016. 
 Redacción del trabajo final en julio de 2016. 
 Este proceso se llevó a cabo en las instalaciones del Hospital Central Norte 

de Petróleos Mexicanos, en el servicio de Medicina Interna.  
 

7.9 Cronograma 
FECHA DE INICIO:  1 abril 2016      FECHA DE TÉRMINO:  17 julio 2016 
 
Periodos en: semanas 
 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 

PRESENTACIÓN 
DE PROTOCOLO 

                        

EJECUCIÓN 
                        

ANÁLISIS 
                        

PREPARACIÓN 
DE LA 
PUBLICACIÓN 
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8. IMPLICACIONES ÉTICAS  
 
Se trata de un estudio de no intervención. Sin conflicto de intereses. 
 
El estudio se manejó con estricto apego a las especificaciones de confidencialidad 
y anonimato de los sujetos participantes de acuerdo al Reglamento de la Ley 
General de Salud en Materia de Investigación para la Salud, descritas en el Titulo 
Sexto de Ejecución de la Investigación en las Instituciones de Atención a la Salud, 
así como el manejo del expediente clínico según la Norma Oficial Mexicana (NOM-
004-SSA3-2012) y de acuerdo a los principios de la Declaración de Helsinki. 
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9. RESULTADOS  
 

9.1 Estadística descriptiva  
 
De los 334 pacientes estudiados, 40 de ellos (12%) pertenecen al grupo Control 
negativo, 115 (34.4%) al grupo Control positivo y 179 (53.6%) al grupo con SM 
(Gráfica 1). 
 
De la muestra total, el 68.9% (230 pacientes) corresponde al género masculino 
(Gráfica 2). Mientras que en la distribución por grupos, el grupo Control negativo 
cuenta con el mayor porcentaje de pacientes femeninos (67.5%), predominando el 
género masculino en el resto de los grupos (66.9% y 78%, respectivamente) 
(Gráfica 3).  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Grupo 

 Frecuencia Porcentaje Porcentaje válido 

Porcentaje 

acumulado 

Válido Control - 40 12.0 12.0 12.0 

Control + 115 34.4 34.4 46.4 

Sx Met 179 53.6 53.6 100.0 

Total 334 100.0 100.0  

Tabla 1. Frecuencia de casos en cada Grupo. 

 
 
 
 

Gráfica 1. Porcentaje de pacientes en cada grupo. Gráfica 2. Porcentaje de pacientes por género. 
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Sexo 

 Frecuencia Porcentaje Porcentaje válido 

Porcentaje 

acumulado 

Válido Masculino 230 68.9 68.9 68.9 

Femenino 104 31.1 31.1 100.0 

Total 334 100.0 100.0  

Tabla 2. Frecuencia de casos por género. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
En la distribución por edad, la frecuencia máxima calculada se encontró en el 
rango de 46 a 55 años con 178 pacientes, que corresponden al 53.3% de la 
muestra. La menor frecuencia se encontró en el rango de 18 a 25 años, con un 
sólo paciente (0.3%), seguido del rango de 26 a 35 años con 18 pacientes (5.4%), 
el siguiente de 56 a 65 años con 64 pacientes (19.2%) y por último el rango de 36 
a 45 años con 73 pacientes (21.9%) (Gráfica 4). 
 
 

 

 

 

 

 

Grupo*Sexo 

 

Sexo 

Total Masculino Femenino 

Grupo Control - 13 27 40 

Control + 77 38 115 

Sx Met 140 39 179 

Total 230 104 334 

Gráfica 3. Distribución por género de cada grupo. 

Tabla 3. Distribución por género de cada grupo. 
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Grupo Etario 

 Frecuencia Porcentaje Porcentaje válido 

Porcentaje 

acumulado 

Válido 18 a 25 años 1 .3 .3 .3 

26 a 35 años 18 5.4 5.4 5.7 

36 a 45 años 73 21.9 21.9 27.5 

46 a 55 años 178 53.3 53.3 80.8 

56 a 65 años 64 19.2 19.2 100.0 

Total 334 100.0 100.0  

Tabla 4. Frecuencia de casos por grupo etario. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

En cuanto a la Presión Arterial Sistólica (PAS), se encontró la frecuencia máxima 
en la categoría Normal (<120 mmHg) con 234 pacientes (70.1%). De los 334 
pacientes, 84 de ellos (25.1%) se encontraron con Prehipertensión (120-139 
mmHg), 13 pacientes con Hipertensión grado I (140-159 mmHg) y 3 (0.9%) con 
Hipertensión grado II (mayor a 160 mmHg). Mientras que en la distribución por 
grupos (Gráfica 5), se observó mayor frecuencia de pacientes con prehipertensión 
y cualquier grado de hipertensión en el grupo con SM. Siendo la distribución para 
la Presión Arterial Diastólica (PAD) similar a la anterior (Gráfica 6).  
 

 

 

Gráfica 4. Porcentaje de casos por grupos de edad.  
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Tabla 5. Clasificación de Presión Arterial Sistólica por grupo. 

 
Las medidas de tendencia central para PAS, el valor mínimo fue de 80 mmHg, el 
valor máximo de 160 mmHg, el valor promedio fue 108.73 mmHg y la desviación 
estándar de 14.672. Para la PAD el valor mínimo corresponde a 50 mmHg, el valor 
máximo 100 mmHg, el valor promedio fue de 73.04 mmHg y la desviación 
estándar de 9.479. 
 

 

Grupo*Presión arterial diastólica 

 Normal Prehipertensión Hipertensión I  

Grupo Control - 34 6 0 40 

Control + 81 34 0 115 

Sx Met 86 74 19 179 

Total 201 114 19 334 

Tabla 6. Clasificación de Presión Arterial Diastólica por grupo. 

Grupo*Presión arterial sistólica 

 Normal Prehipertensión Hipertensión I Hipertensión II  

Grupo Control - 36 4 0 0 40 

Control + 96 19 0 0 115 

Sx Met 102 61 13 3 179 

Total 234 84 13 3 334 

Gráfica 5. Clasificación de PAS por grupo.  Gráfica 6. Clasificación de PAD por grupo.  
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En el análisis del IMC, se observa 
mayor frecuencia de sobrepeso 
tanto en el grupo control como en el 
grupo con SM, constituyendo el 
44.6% de la muestra (149 
pacientes). Así mismo, el grupo 
Control cuenta con un mayor 
número de pacientes con IMC 
normal, mientras que en las 
categorías de Obesidad de cualquier 
grado, la mayor frecuencia se 
observa en los pacientes con SM 
(Gráfica 7). Para el IMC, el valor 
mínimo  fue de 18.7 kg/m2, el valor 
máximo 49.9 kg/m2, el promedio fue 
de 28.262 kg/m2 y la desviación 
estándar de 4.4394. 
 

 

Grupo * Índice de masa corporal  

 

Índice de masa corporal 

Total Normal Sobrepeso Obesidad I Obesidad II Obesidad III 

Grupo 2 No SM 63 72 16 3 1 155 

SM 16 77 70 10 6 179 

Total 79 149 86 13 7 334 

Tabla 7. Cálculo de la frecuencia máxima en IMC. 

 

 
Grupo*Glucosa 

 

Glucosa 

Total Normal Anormal 

Grupo Control - 40 0 40 

Control + 63 52 115 

Sx Met 24 155 179 

Total 127 207 334 

Tabla 8. Frecuencia de casos de Glucosa normal y anormal. 

 

 

 

 

Gráfica 7. Distribución de IMC por grupo.  
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En la distribución por grupos en base al nivel de Glucosa, se observó la totalidad 
de pacientes del grupo Control negativo con glucosa normal, ya que éste era 
requisito para clasificar a los pacientes dentro de éste grupo. En el grupo Control 
positivo, la muestra tiende a ser homogénea con 54.7% de los pacientes (63) con 
glucosa normal y 45.2% (52 pacientes) con hiperglucemia. Mientras que en el 
grupo con SM predomina la hiperglucemia (86% de los pacientes) (Gráfica 8). En 
cuanto a las medidas de tendencia central, el valor mínimo fue de 77 mg/dl, el 
valor máximo de 323 mg/dl, el valor de la media se calculó en 107.37 mg/dl y la 
desviación estándar en 23.125. 

 
La frecuencia de casos con 
hipertrigliceridemia fue mayor en el 
grupo con SM, sin embargo, 
predominan las cifras normales en 
los grupos control, así como en la 
muestra total, conteniendo a 170 
pacientes (50.9%) de los 334 
estudiados. (Gráfica 9). El valor 
mínimo de triglicéridos fue de 34 
mg/dl, el valor máximo calculado 
de 669 mg/dl, el valor calculado de 
la media fue de 170.42 mg/dl y la 
desviación estándar se observó en 
98.094. 

Gráfica 8. Frecuencia de valores de Glucosa por grupos.  

Gráfica 9. Frecuencia de valores de Triglicéridos. 
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Grupo*Triglicéridos 

 

Triglicéridos 

Total Normal Hipertrigliceridemia 

Grupo Control - 40 0 40 

Control + 82 33 115 

Sx Met 48 131 179 

Total 170 164 334 

Tabla 9. Frecuencia de valores de Triglicéridos por grupos. 

 

Por último, el índice neutrófilo/linfocito tuvo como valor mínimo 0.68, valor máximo 
6.14, la media fue de 1.8496 y la desviación estándar se calculó en 0.75165. Para 
su análisis, se clasificó al INL por cuartiles, observándose la frecuencia máxima en 
el Q2 (1.37-1.68) que corresponde a 86 pacientes de la muestra total, el Q1 
(<1.37) aloja a 85 pacientes, el Q3 (1.69-2.12) a 78 y el Q4 (>2.12) a 85 pacientes 
(Tabla 11).  
 

Estadísticos descriptivos 

 N Mínimo Máximo Media 

Desviación 

estándar 

INL 334 .68 6.14 1.8496 .75165 

N válido (por lista) 334     

Tabla 10. Medidas de tendencia central de INL. 

 

Índice neutrófilo/linfocito 

 Frecuencia Porcentaje válido Porcentaje acumulado 

Válido Q1 (<1.37) 85 25.4 25.4 

Q2 (1.37-1.68) 86 25.7 51.2 

Q3 (1.69-2.12) 78 23.4 74.6 

Q4 (>2.12) 85 25.4 100.0 

Total 334 100.0  

    

Tabla 11. Distribución de frecuencias de INL por cuartiles. 

 
En cuanto a la distribución por grupos, el Q1 cuenta con 21 pacientes del grupo 
control negativo y el resto se distribuyen de forma simétrica entre el grupo Control 
positivo y SM. El Q2 aloja a 7 pacientes del grupo Control negativo, 30 pacientes 
del grupo Control positivo y 49 con SM. En el Q3 se observaron 10 pacientes del 
grupo Control negativo, 27 Controles positivos y 41 con SM. En el Q4 se observó 
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la frecuencia máxima que corresponde al grupo SM con 57 pacientes, mientras 
que sólo 2 pacientes pertenecen al grupo Control negativo y 26 al Control positivo 
(Gráfica 10).  
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Gráfica 10. Distribución por cuartiles de INL en base al grupo. 
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9.2 Análisis de datos 
 
Se sometió a las variables INL vs Grupo al cálculo de contingencias, donde la 
contingencia máxima se localiza en el cuartil 4 y SM, con 57 pacientes de los 179 
en el grupo con SM (Tabla 12). El cálculo de la contingencia cuadrática nos arroja 
un valor de 26.911, mayor al valor teórico 12.59 en 6 grados de libertad con una 
significancia de 0.000 (significativa), por lo que se puede aceptar la hipótesis de 
investigación <H1> (Tabla 13). 
 

Índice neutrófilo/linfocito*Grupo 

 

Grupo 

Total Control - Control + Sx Met 

Índice neutrófilo/linfocito Q1 21 32 32 85 

Q2 7 30 49 86 

Q3 10 27 41 78 

Q4 2 26 57 85 

Total 40 115 179 334 

Tabla 12. Distribución por cuartiles de INL en base al grupo. 

 

 
Pruebas de chi-cuadrado 

 Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 26.911a 6 .000 

Razón de verosimilitud 27.856 6 .000 

Asociación lineal por lineal 18.858 1 .000 

N de casos válidos 334   

Tabla 13. Prueba de contingencia cuadrática entre INL y Grupo 

 
 
En el análisis de correlación biserial puntual, para INL y Grupo, el coeficiente de 
correlación fue de 0.235 (p = .000) por lo que se deduce que existe una relación 
positiva lineal entre el síndrome metabólico y un INL elevado. De igual forma, el 
coeficiente de correlación del perímetro abdominal tuvo un valor de 0.174 (p= 
.001), lo que nos exhorta a concluir que existe una relación positiva lineal entre la 
obesidad central, determinada por el perímetro abdominal y un INL elevado. 
Mientras que en el resto de las variables analizadas no se encontró relación 
significativa (Tabla 14).  
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Gráfica 11. Dispersión de INL de acuerdo a Grupo 

Gráfica 12. Dispersión de INL de acuerdo a PA 
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Dentro del análisis de los objetivos secundarios, se sometieron a cada uno de los 
componentes del SM al cálculo de contingencias vs la variable independiente INL. 
Se encontró la contingencia máxima del PA en el cuartil 4 y Obesidad central 
(Tabla 15), con 69 de los 235 pacientes con obesidad central. El cálculo de la 
contingencia cuadrática nos arroja un valor de 10.284, mayor al valor teórico 7.815 
en 3 grados de libertad con una significancia de 0.016, lo que indica que hay 
dependencia entre las variables estudiadas (Tabla 16). 
 
 

Correlaciones 

 INL Grupo  

Perímetro 

abdominal Glucosa Triglicéridos 

Colesterol 

HDL 

INL Correlación de 

Pearson 
1 .235** .174** .101 .045 .015 

Sig. (bilateral)  .000 .001 .065 .417 .787 

N 334 334 334 334 334 334 

Grupo 2 Correlación de 

Pearson 
.235** 1 .540** .545** .518** .415** 

Sig. (bilateral) .000  .000 .000 .000 .000 

N 334 334 334 334 334 334 

Perímetro 

abdominal 

Correlación de 

Pearson 
.174** .540** 1 .288** .192** .189** 

Sig. (bilateral) .001 .000  .000 .000 .001 

N 334 334 334 334 334 334 

Glucosa Correlación de 

Pearson 
.101 .545** .288** 1 .301** .137* 

Sig. (bilateral) .065 .000 .000  .000 .012 

N 334 334 334 334 334 334 

Triglicéridos Correlación de 

Pearson 
.045 .518** .192** .301** 1 .270** 

Sig. (bilateral) .417 .000 .000 .000  .000 

N 334 334 334 334 334 334 

Colesterol HDL Correlación de 

Pearson 
.015 .415** .189** .137* .270** 1 

Sig. (bilateral) .787 .000 .001 .012 .000  

N 334 334 334 334 334 334 

Tabla 14. Correlación biserial puntual de las variables dicotómicas vs INL 
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Pruebas de chi-cuadrado 

 Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 10.284a 3 .016 

Razón de verosimilitud 10.401 3 .015 

Asociación lineal por lineal 9.702 1 .002 

N de casos válidos 334   

Tabla 16. Prueba de contingencia cuadrática entre INL y PA 

 

Índice neutrófilo/linfocito*Perímetro abdominal tabulación cruzada 

 

Perímetro abdominal 

Total Normal Obesidad Central 

Índice neutrófilo/linfocito Q1 35 50 85 

Q2 26 60 86 

Q3 22 56 78 

Q4 16 69 85 

Total 99 235 334 

Tabla 15. Cálculo de contingencia entre INL y Perímetro abdominal 

 

 

 

 

Gráfica 13. Distribución de INL de acuerdo a PA 
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10. DISCUSIÓN 
 
En este estudio observamos que los pacientes con síndrome metabólico tienen 
valores más elevados de INL que los pacientes sanos y que los pacientes con 
alteraciones en uno o dos componentes del síndrome. Observamos que existe 
relación positiva, lineal, estadísticamente significativa entre la elevación de INL y el 
síndrome metabólico, demostramos que el INL se eleva en paralelo con el 
perímetro abdominal, que representa la obesidad central. Sin embargo, no se 
encontró relación significativa entre el INL y otros componentes del SM.  
 
Diversos estudios han confirmado el papel del INL en la evaluación de la 
inflamación sistémica de enfermedades crónicas metabólicas. Yilmaz et al 
estudiaron el INL como predictor de riesgo de desarrollar DM2 en pacientes con 
RI, observando que el INL >3.12 tiene sensibilidad de 79.2% y especificidad de 
64.9% para predecir DM2 en pacientes con obesidad mórbida 57. Lou y cols. 
observaron que existe asociación significativa entre el INL y el HOMA-IR en 
pacientes con DM2 45. Liu et al concluyeron que los niveles elevados de INL se 
correlacionan con el riesgo de desarrollar hipertensión arterial sistémica 41. Por el 
contrario, en nuestro estudio no se observó correlación positiva entre el INL y los 
niveles de glucosa o de presión arterial sistólica o diastólica.  
 
Yasar y cols. observaron que el INL de pacientes con SM y EPOC estable es 
significativamente más alto que el de los pacientes con EPOC sin SM, con un 
valor de corte de INL en 2.56 52.  
 
Bahadir et al. 53 observaron que el INL no es significativamente más alto en los 
obsesos con SM que en pacientes obsesos sin SM. En contraste con estos 
hallazgos, nuestro estudio demostró elevación del INL en pacientes con SM 
tomando en cuenta aquellos que cumplieran con 3 criterios, independientemente si 
eran obesos o no. Adicionalmente, encontramos relación positiva del INL con el 
perímetro abominal elevado y no así con el IMC.  
 
Este es el primer estudio que correlaciona la elevación de INL con la presencia de 
SM en sujetos sin comorbilidades asociadas.  
 
En el estudio de Ryder 28 en que se analizó la relación entre subtipos de leucocitos 
e INL con parámetros metabólicos, se observó correlación positiva entre los 
leucocitos totales y linfocitos con el IMC y HOMA, así como correlación entre los 
neutrófilos y la grasa visceral y esteatosis hepática en pacientes con RI. Sin 
embargo, el INL no tuvo correlación positiva con las variables estudiadas (insulina, 
glucosa, perímetro abdominal, colesterol, trigliceridos). Estos hallazgos, en conjnto 
con los de nuestro estudio pudieran sugerir que se requiere la conjunción de 
múltiples factores, como en el SM, para provocar una modificacion significativa 
tanto en las cifras e neutrófilos absolutos como de linfocitos, y por lo tanto, de INL.  
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Debido a que la inflamación juega un papel importante en la patogénesis de la 
obesidad, hipertensión, resistencia a la insulina y dislipidemia, los avances 
terapeuticos dirigidos hacia el control de la inflamación de bajo grado pudieran ser 
una herramienta efectiva para controlar estos factores y minimizar el riesgo 
ardiovascular de los pacientes.  
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11. CONCLUSIONES  
 
Los hallazgos de este estudio sugieren que existe una relación significativa entre 
el la elevación del INL y la presencia de síndrome metabólico, igualmente entre el 
INL y la obesidad central, definida por el perímetro abdominal en trabajadores 
activos de Petróleos Mexicanos.  
 
El valor de corte de riesgo de INL en este estudio se estableció a partir de 2.12, 
sin embargo, como cualquier marcador novedoso, existen aún incógnitas acerca 
de los niveles de referencia del INL ya que no se han estandarizado sus valores.  
 
Este estudio está sujeto a algunas limitantes, la primera de ellas el sesgo. Es un 
estudio observacional retrospectivo por lo que los datos de ingesta de 
antiinflamatorios u otros medicamentos que pudiesen alterar los resultados del INL 
se obtuvieron del expediente electrónico y existe la posibilidad de que algunos 
pacientes los hayan utilizado sin que se hubiese regitrado en su expediente.  
 
Este estudio fue transversal, por lo que no se puede evaluar con exactitud la 
causalidad, si el INL elevado provoca las alteraciones metabólicas o si éstas 
producen los cambios en la inmunidad celular aún no se ha esclarecido. Se 
requieren estudios prospectivos, longitudinales para validar los resultados y 
determinar una relación causal. 
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12. RECOMENDACIONES 
 
De acuerdo a los resultados obtenidos, sugerimos que el INL se utilice como un 
predictor clínico de desarrollo de síndrome metabólico en pacientes que se 
encuentren en riesgo por contar con alguno de los componentes del síndrome, en 
pacientes trabajadores activos del Hospital Central Norte  
 
Este marcador inflamatorio se ha asociado con diversas enfermedades crónicas 
pero también se ha relacionado a factores personales y estilos de vida, algunos de 
ellos modificables, como el tabaquismo, el IMC y el sedentarismo. Consideramos 
relevante incidir en intervenciones de salud pública para modificar los factores de 
riesgo que incrementan la inflamación de bajo grado y, por lo tanto, el INL.  
 
A diferencia de otros marcadores inflamatorios, el INL es un estudio económico y 
accesible que nos otorga información importante acerca del estado inflamatorio de 
un paciente. Se obtiene facilmente a partir de una biometria hemática, estudio de 
rutina en prácticamente todos los ingresos hospitalarios y en la mayoría de las 
consultas ambulatorias. El utilizarlo como una herramienta más para la 
estratificación de riesgo de un paciente con síndrome metabólico o en peligro de 
desarrollarlo, potencialmente mejoraría las intervenciones dirigidas.  
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14. ANEXOS  
 
Anexo 1. Base de datos  
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