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Efecto del ejercicio sobre la inflamacidén y ferritina sérica en
pacientes con obesidad y diabetes mellitus 2

Pablo Orellano C', Christopher Rivera H?, Jenifer Silva M3, Raul Pisabarro G*, Mauricio Gutiérrez A®,

Germén Botto Ne.

Abstract: Type 2 Diabetes Mellitus (DM2) is considered a chronic inflammatory and
systemic disease of low degree of intensity that promotes other pathologies such as
cardiovascular disease, cancer and cognitive impairment. The relationship between
inflammatory markers and insulin resistance in obese patients is known. Low-grade
inflammation is an independent predictor of chronic diseases and mortality from all
causes. Ferritin may be increased in DM2, but it is not clear if its cause is hyper-
glycemia or chronic inflammation. Objective: To evaluate the impact of a twenty-week
program of exercise and diet on the markers of inflammation, metabolic control and
the value of ferritin in a sample ofobesepatientswithDM2, assisted in our National
Health System. Materials and Methods: Open, controlled and randomized clinical trial
in primary care patients. Of 161 patients with DM2 evaluated 35 fulfilled the inclusion
criteria. They were divided into two homogeneous groups (control and intervention).
Blood was taken from both groups to measure Ferritin along with other inflammatory
and metabolic markers, before and after the exercise and diet program. These varia-
bles and the changes in serum Ferritin were analyzed. Results: At the beginning of
the study Ferritin was elevated in 72.2% and 52.9% of the control and intervention
group respectively. In the end, there was a significant difference between the groups,
with benefit of the intervention group in the decrease of Interleukin-6, glycosylated
hemoglobin, waist and body mass index. There was a non-significant decrease in
C-reactive protein and Ferritin. This last one was not related to the other variables.
The control group showed no significant decrease of any variable Conclusions: To
apply a program of controlled exercise and diet, in the usual treatment of patients with
DM2, improves inflammation and glucose homeostasis, discernible by the decrease
in inflammatory parameters and by the improvement in the glycemic control. Serum
ferritin was not useful to predict the metabolic control of these patients and assess
the response to treatment.
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Resumen: Introduccion: La diabetes mellitus 2 (DM2) es considerada una enfer-
medad inflamatoria cronica y sistémica de bajo grado de intensidad que promueve
otras patologias. Es conocida la relacion entre linflamacion e insulino resistencia
en pacientes obesos, siendo un predictor independiente de morbimortalidad por
todas las causas. Ferritina puede estar aumentada en la DM2, no es claro si su
causa es la hiperglucemia o la inflamacion cronica. Objetivo: Evaluar el impacto
de un programa de veinte semanas de ejercicio y dieta sobre los marcadores de
inflamacion, control metabdlico y el valor de ferritina en una muestra de pacientes
con DM2 obesos. Materiales y Métodos: Ensayo clinico abierto, controlado y ran-
domizado en pacientes del nivel primario de atencion. Se evaluaron 35 pacientes
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con DM2 que se dividieron en dos grupos homogéneos (control e intervencion).
Se extrajo sangre para medir Ferritina, marcadores inflamatorios y metabdlicos,
antes y luego del programa de ejercicio y dieta. Analizamos los cambios de esas
variables. Resultados: Ferritina estaba elevada en el 72.2% y 52.9% del grupo con-
trol e intervencion respectivamente. Al final hubo una diferencia significativa entre
los grupos, con beneficio del grupo intervencion en el descenso de Interleucina-6,
hemoglobina glicosilada, cintura e indice de masa corporal. Hubo un descenso no
significativo de Ferritina y Proteina C reactiva. Ferritina no presento relacion con
las demads variables. En el grupo control no hubo descenso significativo de ninguna
variable. Conclusiones: Aplicar un programa de ejercicio controlado y dieta, en el
tratamiento de pacientes con DM2, mejora la inflamacion y la homeostasis de la
glucosa, discernible por el descenso de parametros inflamatorios y por la mejora en
el control glucémico. Ferritina sérica no fue util para predecir el control metabdlico

y valorar la respuesta al tratamiento.

Palabras claves: Ferritina; Diabetes mellitus tipo 2; Obesidad; Inflamacion.

Introduccién

La DM2 considerada como una pandemia metabdlica del
siglo XXI aumenta dramaticamente en el mundo occidental al
igual que la obesidad. Es responsable del 7% de la mortalidad
global y se estima que para el afio 2035 habra 600 millones de
casos nuevos'. Se la considera una enfermedad inflamatoria
crénica y sistémica de bajo grado de intensidad (EICSBI) que
promueve otras patologias como enfermedad cardiovascular
y cancer?%4. Similar connotacién tiene la obesidad centro
abdominal de riesgo cardiometabdlico®. Es conocida la relacion
entre los marcadores de EICSBI con la insulino resistencia
(IR) en pacientes DM2 obesos™®.

La proteina Ferritina tiene un rol primordial en el
almacenamiento del hierro libre y por su accion ferro oxidasa
protege a los tejidos del dafo oxidativo®. En ausencia de
hemocromatosis el exceso de ferritina en DM2 se produce sin
una sobrecarga real de hierro™. El hierro puede ser liberado de
la molécula de ferritina en presencia de especies reactivas del
oxigeno generadas por fendmenos inflamatorios a través de
citoquinas como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a.),
Interleuquina-6 (IL-6) Interleuquina-1 (IL-1)"'. Se describe una
alta prevalencia de ferritina elevada en enfermos con DMT2%12,
Numerosos estudios la relacionan a IR y a un aumento en
el riesgo de desarrollar DM2'3'4 También se ha encontrado
una correlacién entre el nivel sérico de ferritina y el control
glucémico en pacientes con DM2 establecida'™'é".

El ejercicio regular es un pilar terapéutico en el tratamiento
de la DM2'®'°_ Los marcadores de inflamacion disminuyen
con la pérdida de peso a través de la dieta y ejercicio??'. El
descubrimiento de citoquinas y mioquinas anti-inflamatorias que
produce la contraccion muscular contribuye al conocimiento del
efecto beneficioso del ejercicio en la salud general, confirmando
su eficacia como terapia no farmacoldgica en el EICSBI?223,

La influencia de la dieta es capital en la terapéutica de la
DM2. Una revision importante, analizé la relacion entre la dieta
occidental (pro inflamatoria) con enfermedad cardiovascular
y metabdlica con resultados relevantes?t. A nivel molecular
el receptor TLR4 se activa con los acidos grasos saturados

de la dieta provocando sefiales pro-inflamatorias y activacion
del factor nuclear kB (NF-kB)?26 determinando enfermedades
inflamatorias como DM2, obesidad, dislipemia y enfermedad
cardiovascular?.

En este contexto de inflamacion e hiperglucemia crénica
la ferritina sérica elevada parece ser la consecuencia de sus
eventos moleculares. Su facil acceso como valoracion de
laboratorio puede hacerla util como marcador de respuesta
al tratamiento en DM2.

Objetivos del estudio

e Determinar el impacto de un programa de veinte semanas
de ejercicio controlado (PVSEC) y dieta, en el valor
de ferritina sérica, los marcadores de inflamacién y de
control metabdlico en una muestra de DM2 asistidos
en nuestro Sistema Nacional de Salud (SNS).

. Evaluar la asociacion entre ferritina, otros marcadores
de inflamacion y de control metabdlico

Métodos
Poblacion de estudio

Ensayo clinico abierto, randomizado, controlado acorde
a los protocolos CONSORT con un programa de ejercicio y
dieta de 20 semanas de duracion en pacientes asistidos en
el primer nivel de atencidén de las instituciones de salud de la
ciudad de Mercedes, Soriano, Uruguay. Participan; Hospital
Zoilo A. Chelle (publico), CAMS IAMPP (privado). Un total de
161 paciente fueron evaluados, 39 pacientes cumplieron con
los criterios de inclusidn de los cuales 4 pacientes rechazaron
su participacion en el ensayo clinico. Fueron aleatorizados
35 pacientes.

Los participantes fueron asignados al grupo de intervencion o
grupo control por técnica de muestreo simple. La aleatorizacion
fue realizada por el Coordinador del proyecto que no tuvo
contacto con los pacientes o sus datos, utilizando la funcion
“RANDOM” del software Microsoft Excel. El grupo intervencion
le fue comunicado por el coordinador del proyecto al investigador
que trataba al paciente.



Se dividi6 en un grupo intervencién con 17 pacientes y grupo
control con 18 pacientes.

Un paciente asignado al grupo intervencion no pudo
participar del programa de ejercicio por problema geografico.
Fue analizado en su grupo original. Del grupo control se
excluyeron dos pacientes que no concurrieron a la segunda
evaluacién bioquimica.

Los participantes aceptaron voluntariamente y firmaron
un consentimiento informado. El estudio fue aprobado por el
Comité de Etica del Hospital de Clinicas, Hospital Universitario
del Uruguay.

En la figura 1 se muestra un diagrama de flujo de la seleccion
de participantes basada en los criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion

1) DM2 entre 55 - 70 afos, con >5 ahos en tratamiento con
antidiabéticos orales.

2) Obesos IMC = 30 kg/m?.

3) Sedentarios (Menos de 150 min. de actividad fisica/semana).

Criterios de exclusion

1) Habito tabaquico.

2) Alcoholismo.

3) Psicofarmacos.

4) Patologia psiquiatrica mayor-

5) Tratamiento con insulina.

6) Tratamiento con betabloqueantes.

7) Retinopatia diabética severa.

8) Neuropatia diabética severa.

9) Pie diabético u otra lesion que impida el buen deambular.

10) Patologia cardiovascular que contraindique el ejercicio,
evento cardiaco en los ultimos 6 meses o arteriopatia de
miembros inferiores.

11) Enfermedad renal severa.

12) Cualquier enfermedad que contraindique el programa de
ejercicio.

. EII‘I“ ‘]
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Figura 1. Diagrama de
seleccién de pacientes.
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Evaluacion

Los pacientes seleccionados eran sedentarios, segun
las recomendaciones de la CDC y el Colegio Americano de
Medicina del Deporte?8.

Se realizaron medidas antropométricas, peso altura, indice
de masa corporal (IMC) y cintura abdominal. Para evaluar
las variables antropométricas se usé la balanza Seca 700,
bascula con pesas deslizantes, con division minima de 50g y
capacidad maxima de 220 kg. Equipada con tallimetro Seca
220, con divisiones minimas de 1 mm y rango de medicion
entre: 60 a 220 cm. EI IMC fue calculado a partir de la férmula:
peso (kg)/talla? (m).Obesidad abdominal; circunferencia =102
cm masculino, =288cm femenino (Americanos).

Todos los individuos fueron evaluados por un cardiélogo
del SNS.

Para las variables bioquimicas se obtuvieron muestras
de sangre en ayunas (8 horas) al inicio y al final del estudio.

Evaluacion metabodlica: HbA1c total medida por Inhibicion de
Aglutinacion de latex Equipamiento DCA 2000 Bayer-Siemens.

El colesterol total, lipoproteinas de alta densidad, triglicéridos
fueron realizados por métodos convencionales.

Marcadores inflamatorios medidos: IL-6 mediante
Electroquimioluminicecia (ECLIA). Equipo Cobas E 411, Roche.
Proteina C-reactiva (PCR), por inmunoturbimetria equipo
Cobas C 311. Fibrindgeno, por Clauss equipo ACL 200 IZAZA

Ferritina se evalud por Electroquimioluminicecia (ECLIA).
Equipo Cobas E 411, Roche Los valores de referencia de
ferritina fueron para mujeres mayores de 17 afos: 13-150ng/
mL y para hombres mayores de 17 afos: 30-400ng/mL.

Programa de veinte semanas de ejercicio
controlado (PVSEC)

Antes y después del PVSEC fue evaluada la capacidad
aerobica de los sujetos por un médico deportélogo mediante
la prueba de Rockport?®.

El grupo intervencion cumplié con un programa de veinte
semanas de ejercicio. Se siguieron las recomendaciones del
CDC y del Colegio Americano de Medicina del Deporte?. En
el primer mes caminaron 45 minutos seis dias por semana,
con una intensidad moderada, y los 2 minutos finales con
intensidad enérgica. El segundo mes se incrementd a 4 minutos
de intensidad enérgica, el tercer mes a 6 minutos, el cuarto
a 8 minutos, y el quinto mes (veinte semanas) a 10 minutos.
Una enfermera camind con los pacientes y controld la presion
arterial, el pulso y los valores de glicemia con tirilla reactiva,
al principio y al final del ejercicio diario. Al grupo control se le
aconsejo caminar.

Una vez al mes, un médico deportélogo evalu6 a ambos
grupos de pacientes. Se obtuvo las muestras para bioquimica
antes y después del PVSE.

Ambos grupos recibieron consejo nutricional sobre una
dieta hipocaldrica a cargo de nutricionista del SNS, de
acuerdo a las recomendaciones de la Asociacion Americana
de Diabetes 2014.

El grupo control recibié recomendaciones generales del
cuidado del paciente diabético y dieta pero no se control¢ el

ejercicio realizado. Todos continuaron con sus tratamientos
farmacoldgicos habituales. Se controlaron mensualmente.
Cuando el estudio hubo finalizado se alenté a los pacientes a
continuar con habitos saludables.

El personal involucrado en la recoleccion y analisis de
datos estadisticos fue cegado a la asignacion del tratamiento
de los participantes.

Métodos estadisticos

Para la comparacién de proporciones entre grupos se
utilizaron el test de Chi cuadrado (para la distribucion de sexos)
y el test exacto de Fisher (para la proporciéon de pacientes
con valores de Ferritina por encima del umbral normal). Para
comparar las distribuciones de variables continuas entre
ambos grupos al comienzo del estudio, se utilizo el test de
t de student para muestras independientes, con correccién
de Welch para desigualdad de varianzas. En el caso de la
Ferritina, se utilizé una alternativa no paramétrica: prueba de
rangos de Wilcoxon, debido a la distribucién marcadamente
asimétrica de la variable. Para comparar la diferencia entre
ambos grupos en el cambio observado en cada variable,
se construyd para cada grupo una variable de diferencias
individuales (final - inicial) y se compararon estas diferencias
entre ambos grupos utilizando una prueba de rangos de
Wilcoxon (ya que al utilizar las diferencias en cada grupo, los
datos son independientes). En las variables que resultaron
significativas en la comparacion anterior, se evalud el cambio
dentro de cada grupo utilizando una prueba de signos de
Wilcoxon para datos apareados. Para evaluar la asociacién
entre variables continuas se utilizaron gréficos de dispersion
bivariados como herramienta exploratoria, y el coeficiente de
correlacion de spearman (ya que no habia comportamiento
lineal). Todo el analisis estadistico se realizé utilizando el
lenguaje de programacion R (version 3.4.1) en RStudio (version
1.0.153) (R Core Team, 20173°; RStudioTeam, 20123,

Resultados

Al inicio del estudio, ambos grupos fueron homogéneos.
No se encontraron diferencias significativas entre los grupos
para ninguna de las variables analizadas (Tabla 1). La edad
media era de 62 y 63 afios para el grupo control e intervencion
respectivamente. Ferritina se encontraba elevada en ambos
grupos segun el sexo en 22 de los 35 pacientes.

No se encontrd diferencia significativa (Test exacto de Fisher,
valor-p=0.3053) entre la proporcion de pacientes con Ferritina
por encima de los valores normal en ambos grupos (72.2% y
52.9% grupos control e intervencion respectivamente), para
cada paciente se considerd el limite en relacion a su sexo (400
ng/ml en hombres y 150ng/ml en mujeres).

Las variables (IMC, HbA1c, Triglicéridos, Colesterol HDL,
IL-6, PCR) al inicio del estudio no mostraron ninguna relacion
evidente con la Ferritina (Figura 2). Ninguna de estas relaciones
resultd significativa en un analisis de correlacion no paramétrica
(coeficiente de correlacion de Spearman, p>0.1 para todas las
comparaciones, en ambos grupos).

Luego de PVSEC el grupo intervencién mostro un aumento
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Tabla 1. Comparacion de las variables demograficas, glucémico-metabdlicas e inflamatorias medidas al inicio del estudio, entre ambos grupos.
Variables: IMC: indice de masa corporal, HbA1c: Hemoglobina glicosilada, HDL: Lipoproteinas de alta densidad, PCR: Proteina C Reactiva, IL-
6: Interleucina 6. Para el caso de la distribucidn de sexos, se presenta la razén Hombres:Mujeres. Para el resto de las variables se presenta la
media + desvio estandar. Los valores-p corresponden, en el caso del sexo, a un test de Chi cuadrado con 1 grado de libertad, para la Ferritina,
un test de Wilcoxon para muestras independientes, y para las demas variables a un test de t para muestras independientes con correccion de
Welch para diferencia de varianzas. Para cada variable se indica la unidad de medida, y en los casos que corresponde los valores normales.

Variable (unidades) Grupo Control Grupo Intervencion Valor-p
Sexo (Mas : Fem) 711 5:12 0.8149
Edad (afios) 62.83 + 6.95 63.71 + 5.47 0.6817
IMC (Kg/m2) 32.89 + 3.16 32.73 £ 1.91 0.8548
Cintura (cm) 110.33 £ 9.06 107.65 + 8.11 0.3614
Cintura Hombres (cm) 116.43 + 7.28 111.00 + 3.67

Cintura Mujeres (cm) 106.45 + 8.07 106.25 + 9.14

HbA1c (%) 7.03 +1.14 715+ 1.29 0.7748
Colesterol Total (<200mg/dl) 192.83 + 37.28 185.29 + 46.16 0.6001
HDL (mg/dl) 44 +11.23 49.24 + 10.62 0.1657
Triglicéridos (<150mg/dl) 173.11 +73.3 162.76 + 49.94 0.6275
Ferritina 357.11 + 239.29 319.41 + 329.23 0.2188
PCR (0-5mg/L) 3.84 +3.28 292+272 0.3714
IL-6 (1-7pg/ml) 3.3+ 1.63 451+32 0.1762
Fibrindgeno (220-496mg/dI) 299.28 + 80.57 345.59 + 46.82 0.0457

en su capacidad aerdbica en los diferentes grupos, con mayor
incremento en aquellos que pasaron a una categoria de alta
capacidad aerdbica, en 36.4% (Figura 3).

Cuando comparamos los cambios pre y post intervencion
entre ambos grupos vemos que: IMC, Cintura, HbA1c e IL-6
mostraron diferencias estadisticamente significativas. (Tabla
2). Dentro de estas variables las diferencias pueden explicarse
por un aumento en un grupo junto a una disminucién en el
otro (IMC, HbA1c), o sélo por el comportamiento (aumento o
disminucion) en uno de los grupos, mientras que en el otro no
se observan diferencias significativas (Cintura, IL-6).

En el caso del IMC se vio un aumento significativo en
el grupo control (media= 0.20, valor-p= 0.0025), mientras
que hubo una disminucién también significativa en el grupo
intervencion (media=-0.78, valor-p= 0.0034). La Cintura, mostré
un aumento no significativo en el grupo control (media= 0.06,
valor-p=1) y se constaté una reduccién significativa en el grupo
intervencion (media=-1.59, valor-p= 0.0020). La HbA1c mostré
un aumento significativo en el grupo control (media= 0.83,
valor-p= 0.0244), y una disminucion también significativa en
el grupo intervencion (media= -0.50, valor-p= 0.0417). La IL-6
mostré un aumento significativo en el grupo control (media=
1.80, valor-p=0.0001), con una disminucidén no significativa en
el grupo intervencion (media=-0.78, valor-p= 0.4586). Ferritina
mostro un descenso en ambos grupos al final del estudio sin
una diferencia estadisticamente significativa entre ellos.

Las variables (IMC, HbA1c, Triglicéridos, Colesterol HDL,
IL-6, PCR) tras el periodo de intervencién, tampoco mostraron
relacion evidente con Ferritina, ni se encontré una correlacion
significativa de cada una con Ferritina (coeficiente de correlacion
de Spearman, p> 0.1 para todas las comparaciones, en ambos
grupos) (Figura 4).

No se registraron eventos adversos.

Discusion

Trabajamos con una muestra de pacientes con DM2 con
mas de 5 afios de diagndstico que a pesar de estar tratados
y controlados, presentaban obesidad y eran sedentarios por
lo cual no se encontraban en equilibrio metabdlico en la etapa
basal. Se recomienda un minimo de actividad fisica moderada
semanal de 150 minutos o 75 minutos de actividad fisica
vigorosa, estimandose que un 30% de los adultos no cumplen
con este requisito. Un reciente meta andlisis apoya la nocion
generalmente aceptada de la asociacion graduada que existe
entre actividad fisica y mantenimiento de la salud™.

Nuestro propodsito fue examinar si un PVSEC y dieta
promueve un efecto beneficioso sobre los marcadores de
inflamacion y metabdlicos como se ha demostrado en este tipo
de intervenciones que promueven una pérdida de peso3%,

La DM2 y la obesidad estan asociadas con inflamacion
sistémica y varios estudios han demostrado que la pérdida de
peso inducida por la dieta y el ejercicio reduce significativamente
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Figura 2. Distribucion al inicio del estudio de Ferritina en funcion del indice de masa corporal (IMC), Hemoglobina glicosilada (HbA1c), Triglicéridos, Colesterol
HDL, Interleucina 6 (IL-6) y Proteina Reactiva C (PCR); en el grupo control (A) y grupo intervencion (B).
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Figura 3. Capacidad aerdbica. Test de Rockport. Grupo intervencion antes y después del Programa de veinte semanas de ejercicio controlado.

Tabla 2. Comparacion de la distribucién de las variables glucémico-metabdlicas e inflamatorias medidas al inicio y final del estudio,
entre ambos grupos; se presenta media + desvio estandar en cada caso. Variables: IMC: indice de masa corporal, HbA1c: Hemoglobina
glicosilada, HDL: Lipoproteinas de alta densidad, PCR: Proteina C Reactiva, IL-6: Interleucina 6. Se comparé el cambio observado en
cada variable (final-inicio) entre ambos grupos. Los valores-p corresponden a una prueba de rangos de Wilcoxon entre las diferencias
entre el grupo control e intervencion. Se indican con un asterisco y en negrita las variables en las que hubo una diferencia significativa
(valor-p< 0.05) entre el cambio en ambos grupos.

Grupo Control Grupo Intervencion Valor-p
Variable (unidades) Inicio Final Inicio Final
IMC (Kg/m?) 32.89 + 3.16 3342+ 3.2 32.73 £ 1.91 31.94 + 2.25 <0.0001
Cintura (cm) 110.33 £ 9.06 110.5+9.84 107.65 + 8.1 106.06 + 8.1 *0.0002
HbA1c (%) 703+ 1.14 795 +2.21 715 £ 1.29 6.65 + 0.92 *0.0035
Colesterol Total (<200mg/dl) 192.83 + 37.28 199.69 + 40.28 185.29 + 46.16 185.06 + 45.46 0.8288
HDL (mg/dl) 44 + 11.23 39.38 + 9.82 49.24 + 10.62 4471 £ 9.88 0.8850
Triglicéridos (<150mg/dl) 17311 £ 73.3 200.62 + 123.32 162.76 + 49.94 140.06 + 47.52 0.0938
Ferritina 35711 £ 239.29 337.35 + 191.26 319.41 + 329.23 290.22 + 302.91 0.7356
PCR (0-5mg/L) 3.84 + 3.28 4.99 + 3.91 2.92+2.72 2.88 £2.97 0.1347
IL-6 (1-7pg/ml) 3.3+1.63 5.26 + 2.81 451 +3.2 373+ 14 *0.0042
Fibrinégeno (220-496mg/dl) 299.28 + 80.57 349.75 + 63.58 345.59 + 46.82 383.65 + 64.18 ~1.0000
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Figura 4. Distribucion, luego de 20 semanas de tratamiento, de Ferritina en funcion del indice de masa corporal (IMC), Hemoglobina glicosilada (HbA1c), Triglicéridos,

Colesterol HDL, Interleucina 6 (IL-6) y Proteina Reactiva C (PCR); en los grupos control (A) y grupo intervencién (B).




los marcadores de inflamacion3*3%, Los procesos inflamatorios
desempefan un papel fundamental en la patogénesis de la
aterosclerosis e insulino resistencia y los niveles plasmaticos
elevados de estos marcadores pueden proporcionar informacion
sobre el estado inflamatorio en personas con alto riesgo de
enfermedad cardiovascular (ECV)3.

Sin embargo, al final del PVSEC el grupo intervencién
alcanzo una diferencia estadisticamente significativa respecto
al grupo control, en el descenso del IMC, circunferencia de
la cintura, en el marcador inflamatorio IL-6 y el marcador
metabdlico HA1c.

Es clara la contribucion del ejercicio controlado y la dieta, en
el descenso del peso evidenciado por la diferencia significativa
entre grupos en el descenso del IMC y la circunferencia de la
cintura. En cambio en el grupo que no realizo ejercicio estas
dos variables presentaron un aumento mostrando perjuicio
en el control metabdlico.

Se ha visto que el tejido adiposo puede contribuir con un
10% a 30% del nivel circulante de IL-6 basal. Esta citoquina
contribuye en la IR relacionada con la obesidad. Nuestro
estudio muestra como su concentracion plasmatica desciende
o aumenta en el mismo sentido al IMC, circunferencia de
cintura, asi como con los cambios en el control glucémico a
través de HA1c. Sugiriendo el vinculo de esta citoquina con
la obesidad, y la IR en consonancia con otros estudios®3%".

En ausencia de deplecion de hierro o hemocromatosis la
ferritina ha demostrado ser un buen marcador de inflamacion
aguda y de inflamacion cronica de bajo grado®8. Varios
estudios relacionaron la ferritina con el sindrome metabdlico,
la diabetes y otras enfermedades inflamatorias. En el estudio
prospectivo de EPIC-Norfolk los niveles elevados de ferritina
sérica predicen la DM2 de nueva aparicions°.

En nuestro estudio observamos que ferritina se encontraba
elevada en dos tercios de los pacientes evaluados y si bien
presento un descenso en ambos grupos al final del seguimiento,
este descenso no mostro diferencia estadisticamente significativa
a favor de la intervencion. Ferritina no se relaciond a ninguna
variable al inicio ni al final del estudio.

PCR; proteina reactante de fase aguda sensible a la
inflamacion aguda y cronica, aumenté en el grupo control
junto al aumento significativo de IL-6 (media= 1.80, valor-p=
0.0001) y disminuyo en el grupo intervencién de acuerdo con
la regulacion positiva que interleucina ejerce sobre PCR. Sin
embargo no hubo diferencia significativa entre los grupos.

No pudimos explicar el aumento de fibrinégeno (no
significativo) en ambos grupos.

Conclusiones

Segun nuestro conocimiento este estudio demuestra que
un programa corto de ejercicio y dieta, u otro programa similar
en el tratamiento de pacientes con DM2, mejora la inflamacion
y la homeostasis de la glucosa, discernible por los descensos
de los parametros inflamatorios y por la mejora en el control
glucémico con un descenso significativo de HA1c.

Aunque el nivel de ferritina sérica se encontré elevado
en ambos grupos, no hubo una diferencia estadisticamente

Rev. chil. endocrinol. diabetes 2018; 11(4): 161-170.

Articulo Original

significativa en su descenso. No se relacioné con el resto de
las variables analizadas en especial con IL-6 que la regula
positivamente. Ferritina sérica en nuestro estudio no fue util para
predecir la mejoria clinica.Los hallazgos deben considerarse
en el contexto de las limitaciones de disefio de nuestro estudio.
Pensamos que se podrian esperar mayores asociaciones si
hubiéramos contado con nimero mayor de participantes,
posicionandolo como un estudio preliminar. Estudios futuros
con mayor numero de pacientes son necesarios.
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