
Clin Invest Arterioscl. 2006;18(3):75-81   75

Objetivo. El propósito de este estudio fue
describir la relación entre los valores de proteína C
reactiva ultrasensible (PCR-us) y el síndrome
metabólico (SM) en una población semiurbana
española.

Materiales y métodos. Se estudiaron los niveles
de PCR-us en una muestra aleatoria de una
población semiurbana española (358 pacientes 
de ambos sexos atendidos en el Consultorio de
Colloto) de 40 a 75 años, así como los factores
clínicos y analíticos precisos para aplicar las
definiciones de SM según los criterios de la
Organización Mundial de la Salud y del ATP-III
(cintura, cadera, índice de masa corporal, glucemia
basal, insulinemia basal, índice HOMA, colesterol
unido a lipoproteínas de alta densidad,
triglicéridos y presión arterial sistólica y
diastólica).

Resultados. La media de PCR-us en pacientes
con SM fue superior, al aplicar cualquiera de las
definiciones, que en los individuos sin SM, fue
mayor cuanto mayor número de factores
definitorios reunían los pacientes y, de forma
inversa, la prevalencia de SM era mayor cuanto
mayor fue el índice de PCR-us.

Conclusiones. Se confirma la idea de que la 
PCR-us tiene una importante relación con la
existencia del SM por cualquiera de sus
definiciones. Esta relación sería continua 
y con una tendencia lineal.
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ASSOCIATION HIGH-SENSITIVITY C-REACTIVE
PROTEIN LEVELS AND METABOLIC SYNDROME
IN A SEMI-URBAN POPULATION IN SPAIN

Objective. To describe the association between
high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP) levels
and metabolic syndrome (MS) in a semi-urban
population in Spain.

Materials and methods. Levels of hsCRP were
measured in a random sample of a semi-urban
population in Spain (358 patients of both sexes, aged
between 40 and 75 years old, attending the medical
center of Colloto). The clinical and laboratory
factors required for a diagnosis of MS according to
the WHO and ATP-III criteria (waist, hip, body mass
index, fasting glucose, fasting insulinemia, HOMA
index, HDL-C, triglycerides, and systolic and
diastolic blood pressure) were also measured.

Results. When either of the definitions was used,
the mean hsCRP level was higher in patients with
MS than in those without MS. The greater the
number of distinctive factors in patients, the
higher the levels of hsCRP. Equally, the greater the
hsCRP level, the greater the prevalence of MS.

Conclusions. This study confirms that hsCRP is
associated with the presence of MS, irrespective of
the definition of MS used. This relationship seems
to be continuous and has a linear tendency.
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En la actualidad asistimos a un aumento de la
prevalencia de enfermedades metabólicas como la
obesidad y la diabetes mellitus1,2. La presentación
agregada de trastornos metabólicos y factores de
riesgo cardiovascular constituye el síndrome meta-
bólico (SM). Este síndrome se relaciona con un in-
cremento en el riesgo de experimentar enfermeda-
des cardiovasculares3,4, diabetes mellitus5,6 y,
probablemente, con una mayor mortalidad.

No hay un criterio diagnóstico único para estable-
cer qué pacientes presentan un SM. Las definiciones
más aceptadas son la del National Cholesterol Edu-
cation Program, Adult Treatment Panel III (ATP
III)7, fácilmente aplicable en atención primaria, y la
de la Organización Mundial de la Salud (OMS)8, que
combina parámetros fisiopatológicos y hallazgos clí-
nicos. En función de la definición que se utilice, el
diagnóstico y la prevalencia pueden variar9-11.

La proteína C reactiva ultrasensible (PCR-us) es
un reactante de fase aguda que ha demostrado aso-
ciación con la placa ateromatosa12 y la disfunción
endotelial13. Dada la hetereogeneidad de los estu-
dios disponibles, aún no está claro su papel en la es-
timación del riesgo cardiovascular en general10,14-19,
aunque puede tener utilidad en la valoración del
pronóstico del SM o en la predicción de evolución
hacia diabetes mellitus tipo 217-20. En el presente es-
tudio nos propusimos conocer los valores y la dis-
tribución de la PCR-us en nuestra población y su
relación con el SM.

Materiales y métodos
Estudio descriptivo transversal, realizado en el ámbito de la

atención primaria, en la población de 40 a 75 años de ambos

sexos adscrita al Consultorio de Colloto del Centro de Salud de
Ventanielles-Colloto (Asturias) (n = 2.143 tarjetas sanitarias)
entre junio y octubre de 2003.

Para una prevalencia estimada del SM de un 23%, con un
intervalo de confianza (IC) del 95%, un margen de error del
4%, y previendo unas pérdidas del 15%, se calculó una mues-
tra representativa de esta población formada por 407 pacien-
tes, que se extrajo de modo aleatorio simple a partir del listado
completo de las tarjetas sanitarias asignadas. Se excluyó a los
pacientes inmovilizados y terminales, con trastornos mentales
graves, los alcohólicos o los que residieran fuera de la Zona
Básica de Salud, y se consideraron pérdidas los que no pudie-
ron localizarse o no aceptaron participar.

Se concertó una entrevista con cada paciente en la que se
recogieron los siguientes datos: edad, sexo, hábitos tóxicos,
factores de riesgo cardiovascular (hipertensión arterial [HTA],
diabetes mellitus, intolerancia a la glucosa y dislipemia) peso,
talla y obesidad abdominal mediante la determinación de las
circunferencias de la cintura y la cadera con una cinta métrica
(se consideró circunferencia de la cintura el perímetro de la
zona abdominal intermedia entre el último arco costal y la
cresta ilíaca medido en un plano horizontal, y circunferencia
de la cadera la obtenida en el plano de máximo relieve de los
músculos glúteos). Las mediciones las realizó personal de en-
fermería entrenado al efecto.

La presión arterial se tomó con el individuo en sedestación,
con un tensiómetro automático validado (OMRON 705 CP®).
Se realizaron 3 determinaciones, separadas entre sí 2 min, y se
adoptó como presión arterial final la media de las dos últimas
tomas, desechando la primera.

Se realizó una determinación analítica en sangre tras 12 h de
ayuno previo, que incluyó: glucosa, urea, creatinina, ácido úri-
co, triglicéridos, colesterol total, colesterol unido a lipoproteí-
nas de alta densidad y colesterol unido a lipoproteínas de baja
densidad (según el método utilizado en el laboratorio de refe-
rencia del Hospital Central de Asturias). Se recogió una mues-
tra de la primera orina de la mañana para determinar la micro-
albuminuria, previo descarte con tira reactiva de presencia de
leucocituria y/o hematuria (se consideró microalbuminuria po-
sitiva el cociente albúmina/creatinina superior a 30 mg/l). A to-
dos los pacientes se realizó una determinación de insulinemia
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Tabla 1. Definiciones de SM a partir de los criterios de la OMS y ATP III

Componentes del SM SM-OMS SM-ATP III

En pacientes con diabetes mellitus, intolerancia En cualquier individuo, 3 o más 
a la glucosa, o insulinorresistencia (cuartil de los siguientes criterios:
superior de la población no diabética), 
2 o más de los siguientes criterios:

Glucemia – ≥ 110 mg/dl

Obesidad abdominal Cociente cintura/cadera > 0,9 o IMC ≥ 30 kg/m2 Perímetro abdominal > 102 cm en varones 
o > de 88 cm en mujeres

Triglicéridos ≥ 150 mg/dl o bien cHDL ≥ 150 mg/dl

cHDL < 35 mg/dl en varones y < 39 mg/dl en mujeres < 40 mg/dl en varones o < 50 en mujeres

PAS/PAD ≥ 140/90 mmHg o en tratamiento antihipertensivo PAS ≥ 130 mmHg o PAD ≥ 85 mmHg

Cociente albúmina/
creatinina en orina > 30 mg/g –

SM: síndrome metabólico; SM-OMS: síndrome metabólico según los criterios de la Organización Mundial de la Salud; ATP III: Tercer informe del
grupo de expertos sobre la detección, evaluación y tratamiento de la hipercolesterolemia en adultos del programa nacional de educación sobre el
colesterol; SM-ATP III: síndrome metabólico según los criterios del National Cholesterol Education Program (ATP III); IMC: índice de masa corpo-
ral; PAS: presión arterial sistólica; PAD: presión arterial diastólica; cHDL: colesterol unido a lipoproteínas de alta densidad.



basal en suero por el método de inmunoquimioluminiscencia
DPC INMULITE (WHO 1974. 1.o IRP 66/304). Se consideró hi-
perinsulinismo, de acuerdo con la definición de la OMS, la ci-
fra de una insulinemia en ayunas que separase los cuartiles ter-
cero y cuarto de la población no diabética8. La PCR-us se
determinó según el método inmunoturbidimétrico potenciado
con partículas, y se consideró como nivel bajo hasta 1 mg/l,
moderado entre 1 y 3 mg/l y elevado mayor de 3 mg/l. Se exclu-
yó del estudio a los pacientes con PCR-us mayor de 1021.

En la tabla 1 se reflejan las definiciones de SM a partir de
los criterios de la OMS y del ATP III.

Análisis estadístico
Las variables cuantitativas se expresan como medias ± des-

viación estándar y las cualitativas, como porcentajes. Para el
cálculo del IC de una proporción se utilizó la aproximación
cuadrática de Fleiss22. Para comparar medias se utilizó los test
de la t de Student si había 2 categorías, y el test de análisis
normal de la varianza (ANOVA) para más de dos categorías.
Para valorar la asociación de variables cualitativas se utilizó la
prueba de la c2 (muestras independientes), y para valorar 
la magnitud de la asociación se utilizó la odds ratio (OR). Para
valorar la tendencia de proporciones se utilizó la prueba de la
c2 de tendencia lineal de proporciones (Mantel-Haenszel ex-
tendido)23. Para comparar los resultados de SM por criterios
ATP III y OMS se utilizó el test de McNemar (muestras apare-
adas). La estimación de la curva de prevalencia del SM se rea-
lizó mediante regresión logística univariante con finalidad des-
criptiva24, en la que la variable dicotómica fue dependiente
(SM = 1, si el paciente tiene el SM; SM = 0, en caso contrario)
y el valor de PCR-us, la independiente. Para valorar global-
mente la PCR-us en relación con el SM se ha utilizado las lla-
madas curvas ROC (receiver operating characteristic), son cur-
vas en las que se presenta la sensibilidad en función de los
falsos positivos (complementario de la especificidad) para dis-
tintos puntos de corte. Para evaluar la PCR-us se ha utilizado
el área bajo la curva, que tomará valores entre 1 (prueba per-
fecta) y 0,5 (prueba inútil). Esta área puede interpretarse
como la probabilidad de que ante un par de individuos, uno
enfermo y el otro sano, la PCR-us los clasifique correctamen-
te25. El análisis de los datos se realizó con el programa estadís-
tico SPSS 10.0 y EPI INFO 6 (versión 6.04b).

Resultados
Estudiamos una muestra de 358 pacientes, 161

(45%) varones y 197 mujeres, de los 407 selecciona-
dos (hubo 49 pérdidas, de características equipara-
bles a las del resto de la muestra). Las característi-
cas de la población están reflejadas en la tabla 2. Se
ha excluido a los 27 pacientes que presentaban un
valor de la PCR-us superior a 10 mg/l (7,5% del to-
tal). La media de la PCR-us fue de 2,6 mg/l ± 2,0.
Los pacientes con PCR-us < 1 mg/l fueron el 36,1%;
entre 1-3 mg/ l, el 34,4%, y el 29,5% tenía > 3 mg/l.
No hubo diferencias en cuanto a sexo, edad (mayo-
res y menores de 55 años), tabaquismo y el diagnós-
tico de dislipemia (tabla 3). De acuerdo con la defi-
nición de la OMS, el punto de corte que definía
hiperinsulinismo quedó establecido en ≥ 11,9 mU/l.
La prevalencia de SM con criterios de la OMS fue
del 31,0% (IC del 95%, 28,1–43,4), mientras que con

los criterios del ATP III fue del 22,3% (IC del 95%,
18,2–27,1) (p < 0,001). La media de la PCR-us en
pacientes con SM por los criterios ATP III fue de 
3,5 mg/l ± 2,4 y sin SM fue del 2,4 mg/l ± 1,9, dife-
rencia significativa con p < 0,01. La media de la
PCR-us en pacientes con SM por criterios OMS fue
de 3,1 mg/l ± 2,4, y sin SM 2,4 mg/l ± 1,8, igualmen-
te significativa con p < 0,001. En la tabla 4 se pre-
sentan las medias de la PCR-us según el número de
componentes de SM que cumplían los pacien-
tes tanto por los criterios del ATP III como de la
OMS. La estimación logística de la prevalencia de
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Tabla 2. Características de la muestra 
(n = 358)

Demografía
Edad media ± DE 56,5 ± 10,4
Sexo

Varones, n (%) 161 (45)
Mujeres, n (%) 197 (55)

Antecedentes
AF de enfermedad coronaria 

temprana, n (%) 22 (6,1)
AF muerte súbita, n (%) 20 (5,6)
Cardiopatía isquémica, n (%) 15 (4,2)
ACV, n (%) 7 (2,0)

Insuficiencia cardíaca, n (%) 3 (0,8)
Arteriopatía periférica, n (%) 5 (1,4)
HTA, n (%) 124 (34,6)
Diabetes mellitus, n (%) 39 (10,9)
Intolerancia a la glucosa, n (%) 14 (3,9)
Dislipemia, n (%) 108 (30,2)
Fumadores, n (%) 98 (27,4)
Obesidad, n (%) 134 (37,45)

Exploración
IMC (kg/m2), media ± DE 28,83 ± 4,78
Perímetro de la cintura (cm), media ± DE 90,66 ± 11,99
Perímetro de la cadera (cm), media ± DE 101,81 ± 10,57
Índice de cintura/cadera, media ± DE 0,89 ± 0,007
PAS (mmHg), media ± DE 131,87 ± 20,13
PAD (mmHg), media ± DE 80,79 ± 11,24

Analítica
Glucosa (mg/dl), media ± DE 100,80 ± 24,31
Ácido úrico (mg/dl), media ± DE 5,44 ± 1,46
Creatinina (mg/dl), media ± DE 0,98 ± 0,19
Colesterol total (mg/dl), media ± DE 211,65 ± 36,56
cHDL (mg/dl), media ± DE 56,53 ± 13,72
cLDL (mg/dl), media ± DE 128,69 ± 32,90
Triglicéridos (mg/dl), media ± DE 136 ± 114,26
Insulinemia (mU/l), media ± DE 11,33 ± 13,4
HOMA, media ± DE 2,9 ± 3,84
Albúmina/creatinina (mg/l), media ± DE 9,74 ± 27,31

DE: desviación estándar; AF: antecedentes familiares; ACV: accidente
cerebrovascular; HTA: hipertensión arterial; IMC: índice de masa cor-
poral; PAS: presión arterial sistólica; PAD: presión arterial diastólica;
cHDL: colesterol unido a lipoproteínas de alta densidad; cLDL: coles-
terol unido a lipoproteínas de baja densidad; HOMA: Homeostasis
Model Assessment (insulina basal [mU/l] ¥ glucemia basal
[mmol/l]/22,5).



SM (tanto por criterios del ATP III como de la
OMS) aumenta en función del valor de PCR-us (fig.
1): por cada unidad de incremento de la PCR-us, la
prevalencia del SM con los criterios del ATP III se
incrementa un 27% (OR = 1,27; IC del 95%, 1,13-
1,44) y con criterios de la OMS un 15% (OR = 1,15;
IC del 95%, 1,03-1,29) con respecto al valor previo.
En la tabla 5 se presenta la prevalencia de SM se-
gún la OMS y el ATP III a partir del grupo de PCR-
us. En la figura 2 se presentan las curvas ROC de la
PCR-us para el diagnóstico de SM.

Discusión
Entre las limitaciones de nuestro estudio destaca-

mos en primer lugar que sólo se ha realizado una
extracción de PCR-us (se recomienda para calcular
las cifras de PCR-us realizar dos extracciones sepa-
radas entre 1 y 3 semanas21). Asumimos el sesgo de
una única extracción de la PCR-us porque ésta pre-
senta poca fluctuación a corto plazo26, una sola de-
terminación puede ser útil como predictor de enfer-
medad clínica27 y en la mayoría de los estudios
poblacionales se ha utilizado una sola extracción.
En segundo lugar, hemos descartado a los indivi-
duos con valores de PCR-us superiores a 10. Los va-
lores de la PCR-us en estas personas son inestables y
en estos casos se recomienda la repetición de la
prueba una vez estabilizado el proceso que produjo
la elevación. Por dificultades técnicas y económicas
no se repitió la extracción, como se ha hecho en
otros estudios21,28. En tercer lugar, nuestro estudio es
poblacional y no ha diferenciado entre pacientes tra-
tados y no tratados con fármacos que pueden afectar
a la PCR-us. Por último, no se puede obviar el tema
de los diferentes métodos definitorios para el SM,
que presentan criterios de definición distintos y se-
leccionan a individuos distintos según el método uti-
lizado, lo que por tanto deja por sentado prevalen-
cias distintas13. Hemos optado por calcular el SM
por los dos métodos más utilizados: ATP III y OMS.

La media de PCR-us fue de 2,6 mg/l con una 
desviación estándar de ± 2,0. Los individuos con 
SM según el ATP-III presentaban una PCR-us de
3,5 mg/l y en los que no cumplían los criterios 
ATP-III de SM era de 2,4 mg/l. Cuando valoramos

LÓPEZ FERNÁNDEZ V ET AL. RELACIÓN ENTRE LA PROTEÍNA C REACTIVA ULTRASENSIBLE Y EL SÍNDROME METABÓLICO EN UNA POBLACIÓN
SEMIURBANA ESPAÑOLA

78 Clin Invest Arterioscl. 2006;18(3):75-81

Tabla 3. Valores de proteína C reactiva ultrasensible según el sexo, la edad, el grado de tabaquismo 
y la dislipemia

Sexo

Varones Mujeres Total
p

Proteína C reactiva, media ± DE 2,5 ± 2,0 2,7 ± 2,1 2,6 ± 2,0 0,60
Distribución proteína C reactiva, n (%)

0-< 1 mg/l 43 (28,5%) 44 (24,4%) 87 (26,3%)
1-3 mg/l 59 (39,1%) 75 (41,7%) 140 (40,5%)
> 3-10 mg/l 49 (32,5%) 61 (33,9%) 110 (33,2%) 0,70

Edad
£ 55 años 2,5 ± 2,1
> 55años 2,8 ± 2,0 0,17

Fumador
Sí 2,5 ± 2,2
No 2,7 ± 2,0 0,49

Dislipemia
Sí 2,8 ± 2,1
No 2,5 ± 2,0 0,24

Para comparar las medias se ha utilizado el test de la t de Student y en el caso de más de 2 categorías, el test de ANOVA. Para valorar la asociación
de variables cualitativas se utilizó la prueba de la c2.

Tabla 4. Valores de proteína C reactiva ultrasensible
según la presencia de 0, 1, 2 y 3 o más componentes
del SM según los criterios ATP III y OMS

Proteína C reactiva, 
media ± DE p

Número de componentes 
de SM criterios ATP III
0 (n = 53) 1,8 (1,8)
1 (n = 88) 2,4 (1,7)
2 (n = 135) 2,8 (2,0)
≥ 3 (n = 55) 3,5 (2,4) < 0,0001

Número de componentes 
de SM criterios OMS
0 (n = 77) 1,7 (1,4)
1 (n = 95) 2,4 (1,7)
2 (n = 88) 2,8 (2,1)
≥ 3 (n = 71) 3,4 (2,4) < 0,0001

Para comparar medias se utilizó el test de ANOVA.
SM: síndrome metabólico; ATP III: Tercer informe del grupo de exper-
tos sobre la detección, evaluación y tratamiento de la hipercolesterole-
mia en adultos del programa nacional de educación sobre el coleste-
rol; OMS: Organización Mundial de la Salud; DE: desviación estándar.



el SM según los criterios de la OMS se encuentran
resultados parecidos, en cuyo caso la PCR-us es de 
3,1 mg/l y 2,4 mg/l en pacientes con y sin SM, res-
pectivamente.

A diferencia del estudio del Hospital Universita-
rio Vall d’Hebron29 (en pacientes diabéticos), no
había diferencias significativas en los valores de
PCR-us respecto al sexo. No hemos encontrado di-
ferencias por edad y tabaquismo. El hecho de que
no hayamos encontrado diferencias entre los pa-
cientes diagnosticados y no diagnosticados de disli-
pemia puede estar relacionado con tratamientos
con fármacos (el 46,3% de los pacientes dislipémi-
cos estaban tratados con fármacos).

En nuestro estudio, como en el de Ridker et
al10 y en el de Festa et al30, al aumentar el número
de criterios diagnósticos, tanto según los criterios
del ATP III como de la OMS, se comprueba un in-
cremento de los valores de PCR-us. Cuando valo-
ramos la prevalencia de SM en relación con los
valores de PCR-us también comprobamos una
tendencia lineal entre los valores de PCR-us y la
prevalencia de SM según los criterios del ATP III.
En el grupo de PCR-us > de 3 mg/l (punto de cor-
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Tabla 5. Prevalencia de síndrome metabólico según
los grupos de proteína C reactiva ultrasensible

c2

OR tendencia p
lineal

Proteína C reactiva
SM ATP III (%)

0-< 1 mg/l (n = 87) 10,3% 1
1-3 mg/l (n = 135) 23,1% 26
> 3-< 10 mg/l (n = 109) 35,5% 3,4 9,1 < 0,01

SM OMS (%)
0-< 1 mg/l (n = 87) 24,1% 1
1-3 mg/l (n = 135) 28,1% 1,2
> 3-< 10 mg/l (n = 109) 34,9% 1,7 2,8 0,09

Para valorar la tendencia de proporciones se utilizó la prueba de c2 de
tendencia lineal de proporciones (Mantel-Haenszel extendido).
SM: síndrome metabólico; OR = odds ratio.

Estimación de la curva de prevalencia de SM criterios ATP III: P (Y = 1) = 1 / 1 + EXP – (–2,002) – (0,244 ¥ [índice proteína C 
reactiva]); Y = 1 = SM sí; test de bondad de ajuste de Hosmer Lemeshow = 9,63 (p = 0,29). 
Variables en la ecuación:

Beta eeb OR (IC del 95%) p
Proteína C reactiva 0,244 0,062 1,27 (1,13-1,44) 0,0001
Constante –2,002 0,237 0,0001

*Estimación de la curva de prevalencia de SM criterios OMS: P (Y = 1) = 1 / 1 + EXP – (–1,279) – (0,146 ¥ [nivel proteína C reac-
tiva]); Y = 1 = SM sí; test de bondad de ajuste de Hosmer Lemeshow = 10,96 (p = 0,20).
Variables en la ecuación:

Beta eeb OR (IC del 95%) p
Proteína C reactiva 0,146 0,057 1,15 (1,03-1,29) 0,011
Constante –1,279 0,203 0,000
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Figura 1. Estimación logística de la prevalencia de SM según los criterios de la ATP III y la OMS, a partir del índice de proteína C
reactiva.
SM: síndrome metabólico; Beta: coeficiente beta; eeb: error estándar del coeficiente beta; ATP III: Tercer informe del grupo de expertos sobre la de-
tección, evaluación y tratamiento de la hipercolesterolemia en adultos del programa nacional de educación sobre el colesterol; OMS: Organización
Mundial de la Salud; OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza.



te de riesgo elevado) la prevalencia encontrada
fue del 35,5% SM-ATP III y del 34,9% SM-OMS,
similares a las observadas por Ford et al11. Del
mismo modo, la prevalencia de SM estimada por
regresión logística se incrementa al aumentar el
valor de PCR-us para cualquiera de las definicio-
nes de SM. Hemos estimado que por cada unidad
de incremento de la PCR-us, la prevalencia del
SM con criterios del ATP III se incrementa un
27% y con criterios de la OMS un 15% en rela-
ción con el valor anterior.

En nuestro estudio, la PCR-us como indicador
de SM tiene una utilidad limitada si se utiliza de
forma aislada, aunque significativa. La curva ROC
predice mejor el SM utilizando criterios diagnósti-
cos del ATP III que los criterios diagnósticos de la
OMS.

En resumen, los datos que se presentan confir-
man la idea ya apuntada de que la PCR-us tiene
una importante relación con la existencia de SM
por cualquiera de las definiciones de él. Esta rela-
ción sería continua y con una tendencia lineal. La
asociación entre las concentraciones séricas de
PCR-us y el SM parece sugerir la presencia de un
estado inflamatorio crónico subyacente como me-
canismo etiopatogénico del daño vascular asociado
a este síndrome.
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