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Prologo

El sequndo volumen de Aspectos de Alimentacion y Nutricién en México
presenta dos reportes de investigacion desarrollada en el Centro de
Investigacion en Nutricion y Salud (CINyS) del Instituto Nacional de Salud
Publica.

En esta ocasidon se trata de un analisis del consumo de cereal listo para comer
y su contribucion a la dieta de mujeres adultas con datos de la Segunda
Encuesta Nacional de Nutricion y un analisis de la asociacion entre obesidad,
sobrepeso e inflamacidn crénica de baja intensidad desarrollado con la
Encuesta Nacional de Salud del 2000.

Estos trabajos son el resultado de las tesis que elaboraron para recibir su
grado los maestros en ciencias Citlalli Carrion y Juan Espinosa, actualmente
investigadores miembros del equipo de Enfermedades Crénicas y Dieta del
Instituto Nacional de Salud Piblica y constituyen temas de gran interés en

los cuales seguimos investigando. No constituyen analisis definitivos sino
mas bien un paso preliminar que contribuird a la discusion y elaboracion
de articulos que se publicaran en revistas arbitradas una vez concluidos. La
modalidad de reporte ha permitido presentar los datos in extenso lo cual
puede resultar valioso para diversos lectores y para nosotros como autores
ya que permite retroalimentacion de los estudios para afinar diversos
detalles previos a su eventual envio a una revista arbitrada.

Esperamos que este volumen genere una discusion interesante entre
los investigadores que trabajan en el temay que estimule a que otros
estudiantes de maestria se interesen en realizar trabajos similares.

El estudio de inflamacion crénica de baja intensidad fue posible gracias al
financiamiento 37194-M de CONACYT. Agradecemos a Kellogg de México el
apoyo otorgado para hacer posible la impresion de la presente publicacion.
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Dr. Simdn Barquera.
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Asociacion entre obesidad y niveles de proteina c-reactiva como marcador de inflamacion
cronica de baja intensidad en adultos mexicanos.

Datos de la Encuesta Nacional de Salud 2000.
Carrion C, Barquera S, Flores M, Villalpando S, Olaiz S, Rivera J.

Resumen

Objetivo. Analizar la asociacion entre el sobrepeso y la obesidad y las concen-
traciones de proteina C-reactiva (CRP) en una muestra de hombres y mujeres
mexicanos, con datos de la Encuesta Nacional de Salud, 2000 (ENSA-2000).

Material y Métodos. Estudio transversal con datos de sujetos mayores
de 20 afios con determinacion bioquimica de CRP de una submuestra repre-
sentativa de la ENSA-2000. Se utiliz6 el indice de masa corporal (IMC) como
indicador de grasa corporal total y la circunferencia de cintura como indicador
de obesidad abdominal. Se evaluaron modelos de regresion logistica
para estimar razones de momios e intervalos de confianza (RM, 1C 95%)
crudos y ajustados, estratificados por sexo, utilizando como variables
independientes el IMCyla obesidad abdominaly como variable dependi-
ente la inflamacidn cronica de baja intensidad, definida como concentraciones
de CRP 3.0-10 mg/L. Los modelos se ajustaron por edad, diabetes mellitus tipo
2, hipertension, tabaquismo activo y consumo de alcohol, regién e indice de
nivel socioeconémico. Los andlisis estadisticos fueron ajustados por el diseiio
estratificado de la ENSA-2000.

Resultados. Se analizaron datos de 1910 adultos mayores de 20 aiios, de am-
bos sexos. El 40% de la poblacion de estudio presenté concentraciones el-
evadas de CRP. Las mujeres presentaron prevalencias de obesidad total
(25.1%) y obesidad abdominal (56.3%) mayores que los hombres (14.6%
y 17.6% respectivamente) (p<0.001). En el modelo de IMC, las RM de hombres
obesos de presentar concentraciones elevadas de CRP fueron 2.9 veces mayores
(1€95%: 1.9, 4.4) en comparacion con hombres de peso normal, (p<0.001). Las
RM de las mujeres con sobrepeso u obesidad de tener concentraciones elevadas
de CRP fueron de 2.4 (IC 95%: 1.5, 3.9) y 8.4 (IC 95%: 5.0, 14.1) (p<0.001),
respectivamente, en comparacion con las mujeres de peso normal. En cuanto
a la variable independiente obesidad abdominal, la posibilidad de presentar
concentraciones elevadas de CRP fue 3 veces mayor en sujetos con obesidad
abdominal en comparacién con sujetos sin esta condicion, (p<0.001).

Conclusiones. La inflamacidn crénica de baja intensidad en adultos mexi-
canos esta asociada con indicadores de adiposidad corporal, espe-
cificamente con categorias de IMC como sobrepeso y obesidad y cir-
cunferencia de cintura como indicador de obesidad abdominal. La
prevalencia de concentraciones elevadas de CRP es alta en dicha poblacion
y similar e incluso mayor a las observadas en estudios poblacionales de otros
paises.

Palabras clave: Sobrepeso, obesidad, proteina C-reactiva, obesidad abdominal

Introduccion

En México la obesidad representa un problema importante de
salud pablica. Datos recientes publicados en la Encuesta Nacional de Salud
2000 (ENSA-2000) indican que el 23.7% de hombres y mujeres mayores de 20
afos presenta obesidad y el 38.4%, sobrepeso'?, cifras preocupantes dada la
estrecha relacion que existe entre estas condiciones con enfermedades cronicas
no transmisibles®.

La proteina C-reactiva (CRP) es un tipo especial de proteina que se produce en
el higado bajo influencia de Interleucina-1 (IL-1) e interleucina-6 (IL-6)*, esta
presente durante episodios de inflamacién aguda y se considera como un mar-
cador de inflamacion cronica de baja intensidad®. Sin embargo, re-
cientemente se ha documentado que la obesidad, el sindrome de resistencia
a la insulina, la diabetes, la aterosclerosis y otras enfermedades cronicas no
transmisibles estan estrechamente ligadas a un proceso inflamatorio de baja
intensidad, el cual se refleja en una elevacidn de la concentracion circulante de
CRP en ausencia de infeccion o lesion aguda®®.

En condiciones normales los niveles de CRP en la sangre® no son altos. Se reg-
istra un aumento del nivel cuando se desarrollan procesos originados por la
artritis reumatoide, fiebre reumatica, cancer, tuberculosis, neumonia por neu-
mococo e infarto agudo al miocardio®.

La inflamacion cronica de baja intensidad se mide dentro de la escala de 1a
10 mg/L* de CRP en la sangre, un valor mayor a 10 mg/L representa una el-
evacion marcada, y generalmente se presenta en enfermedades infecciosas e
inflamatorias. Los niveles de CRP pueden aumentar dependiendo del estado
fisiologico del individuo, presencia de trauma y otros factores como edad, sexo
y nivel socioeconémico™.

Al hablar especificamente de inflamacién crénica de baja intensidad nos
referimos a una reaccion inflamatoria que puede durar varios dias, semanas
oincluso meses, y que ocurre en respuesta a la presencia de agentes extrafios
en el torrente sanguineo?, como podria ser la presencia de lipidos oxidados
en el plasma11. En esta inflamacién predomina la formacion de tejidos y la
infiltracion de células, y esta acumulacion de células en los vasos arteriales a
largo plazo se traduce en ateroesclerosis® .

Desde 1996 diversos estudios han mostrado que niveles elevados de CRP e IL-6
en plasma estan asociados a un mayor riesgo de padecer enfermedad cardio-
vascular y presentar mayor severidad de la aterosclerosis'™. Asimismo, se ha
comprobado que la sola presencia de tejido adiposo produce IL-6, sustancia
precursora de la CRP en higado™. Por lo tanto, el tejido adiposo puede inducir
en menor grado la inflamacion sistémica en personas con exceso de grasa cor-
poral™ ™,




Recientemente se ha demostrado que la concentracion de CRP en la sangre es
mas alta en personas con sobrepeso y obesidad en relacion con personas de
peso normal®®®, posiblemente debido a la produccién de IL-6 y factor
de necrosis tumoral por el tejido adiposo; por lo que se sugiere que los niveles
altos de CRP pueden representar un factor de riesgo independiente comtin en el
sobrepeso y la obesidad para el desarrollo de enfermedad cardiovascular y otras
enfermedades crénicas no transmisibles.

Debido al importante incremento en la prevalencia de sobrepeso y obesidad
en nuestro pais™ y a la asociacion de ésta con la CRP sefialada en la lit-
eratura internacional®'2, el objetivo del presente estudio es analizar por
primera vez en una muestra a nivel nacional de hombres y mujeres mexica-
nos la asociacion entre el sobrepeso y la obesidad y las concentraciones de CRP,
con datos de la ENSA-2000.

Material y metodos

Sujetos de estudio

Para la realizacion del presente estudio se incluyeron datos de adultos
mayores de 20 arios de edad con determinacion bioquimica de CRP, que participaron
en la ENSA-2000; esta encuesta fue conducida por el Instituto Nacional de Salud
Publica de México (INSP) de septiembre de 1999 a marzo de 2000. Se trata de
una encuesta transversal, representativa a nivel nacional, que incluyé 47,040
viviendas de los 32 estados de la Repiiblica Mexicana. La encuesta conté con
capacidad para desagregar por localidad y estado, ademas de ajuste para la no
respuesta y post-estratificacion. La ENSA-2000 se basé en un muestreo polie-
tapico y multiestratificado, y se obtuvo una muestra representativa de la po-
blacién mexicana. La unidad de analisis muestral fue la vivienda, y al interior
de cada una se entrevistd a tres personas: un menor de 10 afios, un adolescente
de entre 10y 19 afios y un adulto mayor de 20 afos.

Para fines de este estudio se analizaron datos de 2,535 adultos que contaban
con muestra sérica tomada después de 9 a 12 horas de ayuno y determinacion
bioquimica de CRP. Se excluyeron a mujeres embarazadas y a sujetos con con-
centracién de CRP mayor a 10 mg/L con el fin de no incluir en el analisis a sujetos
que presentaron niveles de CRP elevados a causa de enfermedades infecciosas e
inflamatorias.

Diseo del estudio

Se realizé un estudio transversal descriptivo para evaluar la aso-
ciacion que existe entre el sobrepeso y la obesidad con concentraciones
elevadas de CRP en la sangre, se ajusto por posibles factores confusores en su-
jetos mayores de 20 afios.

Recoleccion de datos

El personal encargado de la recoleccion de datos y la toma de medidas
antropométricas de la ENSA-2000 fue previamente capacitado y estandarizado en
la aplicacion de técnicas de uso internacionalmente valido®' 2,

Medidas antropométricas

Se midié el peso de cada individuo situando a la persona de
pie y descalza sobre la parte central de la plataforma de la bascula y de forma
simétrica. Para ello se uso una bascula solar, calibrada diariamente al iniciar
actividades. La lectura se registré en kilos y gramos.
Para registrar la talla, el sujeto permanecid de pie sin zapatos, completamente
erguido, con los talones juntos, los brazos a un lado del cuerpo, y de espaldas
a la pared sobre una superficie plana a la que se fijo un flexdmetro. La talla se
midié como la distancia comprendida entre el suelo y el vértex (punto mas alto
de la cabeza) de cada individuo. El registro se reporté en centimetros.
La circunferencia de cintura fue medida en el punto medio entre el borde
maximo de la cresta iliaca y el mas bajo del margen costal en la linea medio-
axilar, la medida se registré en centimetros.

Toma de variables clinicas

Latomadesangre venosa fue realizada por personal capac-
itado y la técnica empleada observo todos los requerimientos de biosegu-
ridad. Los tubos al vacio de almacenaje se identificaron mediante cddigos
de barras. Se obtuvo una muestra de aproximadamente 19 ml. de sangre Se
observaron los requisitos para la separacion, envasado, almacenamiento,
recoleccion, transporte y disposicion final del residuo peligroso bioldgico in-
feccioso estipulados en la Norma Oficial Mexicana NOM-087-ECOL-1995%.

La medicion de la tension arterial se efectué después de que el su-

jeto permanecié por lo menos cinco minutos en reposo. Se ubicé a la persona en
un asiento con soporte para la espalda, con el brazo descubierto y flexionado a
la altura del corazdn. Se hicieron dos mediciones de tension arterial en el brazo
derecho, con un intervalo de al menos cinco minutos entre cada una de ellas.
La aparicion del primer ruido de Korotkoff marcé el nivel de la tension
arterial sistdlica, y el quinto, la presion diastdlica. Ambas lecturas en las dos
mediciones fueron registradas. El instrumento que se usé fue un esfigmomang-
metro de columna de mercurio, modelo TXJ-10.
Para la cuantificacion de glucosa sanguinea se utilizaron glucémetros Accutrend
(Lakeside). El personal encargado de hacer la medicion observé los lineamientos
de higiene; tenia las manos limpias y secas antes de manipular la tira reactiva. Se
punciond un dedo del sujeto con una lanceta desechable contenida en un disposi-
tivo disefiado para este fin. Se obtuvo una gota de sangre que se colocé en una tira
reactiva, y ésta se introdujo en el glucémetro para obtener el nivel de la glucosa
capilar. Este resultado fue registrado en mg/dL.

Construccion de las variables de analisis

Métodos de laboratorio

Para realizar las determinaciones bioquimicas de CRP, las muestras de
suero se analizaron en el laboratorio de nutricion del INSP, donde se almacenaron
en un ultra congelador a -70 °C. La CRP se determind mediante nefelometria
utilizando una prueba comercial (Dade-Behring, Marburg, Alemania)*. El punto
de corte utilizado para determinar concentraciones elevadas de CRP fue*3mg/L.
Aquellos sujetos cuyos valores fueron <3mg/L se clasificaron en la categoria
de concentraciones normales de CRP.
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Variables clinicas

El indice de masa corporal (IMC), indicador de sobrepeso y obesidad, se
categorizé de acuerdo a los criterios de dasificacion de la Organizacion Mundial de la
Salud?, definiendo como peso normal un IMC <25 kg/m2, como sobrepeso un IMC
>25y<30kg/m2y obesidad cuando el indice fue >30 kg/m2.
Comoindicador de obesidad abdominal se utilizé la circunferencia de cintura. Aquellos
sujetos que registraron una medida mayor o igual a 102 cm, en el caso de los hombres,
ymayor oigual a88 cm, para las mujeres, fueron dasificados con obesidad abdominal.
Esta clasificacion se realiz de acuerdo con el punto de corte establecido por el Panel
de ATPIIP.

Para fines de este estudio se dasificd con hipertensidn a aquellos sujetos que auto-
reportaron un diagndstico médico de la enfermedad previo y a sujetos con valores de
tension arterial sistélica >135 y diastdlica >85 mmHg®. Se considerd con diabetes
mellitus tipo 2 (DMT2) a los sujetos con valores de glucosa capilar>126 mg/dL?; asi
como a aquéllos con auto-reporte de diagndstico médico previo.

Las variables tabaquismo activo y consumo de alcohol se construyeron a partir de
preguntas especificas en el cuestionario de la encuesta. Sobre el habito de fumar se
consideraron aspectos como haber fumado mas de 100 cigarros hasta el momento de
laencuesta, la edad a la que el sujeto empezd a fumar, la frecuencia y cantidad en que
lo hace; con estos datos se estimé el tiempo que el sujeto ha estado expuesto a esta
condicién. Para definir el consumo de alcohol se consideraron variables como la edad
de inicio de consumo, el nimero de copas y la frecuencia. Finalmente, se incluyé en el
andlisis a las variables que muestran si el sujeto tuvo el habito de tomar o fumar en el
pasado, si nunca lo habia tenido o si lo conservaba actualmente?2',

Variables sociodemogrdficas

Para la descripcion de las caracteristicas sociodemogréficas de los
sujetos se construyeron diversas variables: la localidad donde habita el sujeto
se clasificé como rural a aquéllas con menos de 15,000 habitantes y como urba-
na a aquéllas con mas de 15,000 habitantes; la variable de regidn se construyé
dividiendo al pais en 4 regiones de acuerdo con el marco normal empleado en
encuestas de salud previas®’; la variable escolaridad se definié a partir de la
educacion reportada por los sujetos y se estratifico en tres categorias basadas
en los ciclos de educacién terminados: primaria, secundaria y preparatoria o
mas. Se cred un indicador de nivel socioecondémico utilizando el primer
factor obtenido de un analisis de componentes principales33 sobre las
caracteristicas de la vivienda como: material del piso y techo, nivel de
hacinamiento (nimero de personas que habita en la vivienda entre
el nimero de cuartos totales de la misma), servicio de agua potable
dentro de la casa, tipo de combustible usado para cocinar; asi como la
pertenencia de articulos como refrigerador, videocasetera, lavadora, teléfono,
licuadora y automdvil. Este indicador se dividié en terciles para el anlisis.

Consideraciones Eticas

Se obtuvo consentimiento informado de todos los participantes. El
proyecto fue aprobado por los Comités de Investigacion, Etica y Bioseguridad
del Instituto Nacional de Salud Publica. Ademas, la recoleccion de datos se llevd
a cabo considerado la confidencialidad y derechos reservados estipula-
dos por la Ley de Informacion Estadistica y Geografica Mexicana®.

Analisis estadistico

El analisis estadistico se estratifico por sexo. La descripcion
de las variables continuas se realizo mediante medidas de tendencia central;
especificamente, medias e intervalos de confianza al 95% para variables con
distribucion normal; y medianas con rango intercuartil (RI) para variables que
no siguieron una distribucion normal.
En variables categdricas se reporté la frecuencia correspondiente.

Para variables continuas con distribucién normal como edad, IMCy circunferencia
de cintura se utilizé la prueba t para la comparacién de medias de dos muestras
independientes. En el caso de la CRP se utilizd la prueba U de Mann-Whitney. Se
us6 la ji-cuadrada de Pearson para probar diferencias de proporciones para
variables categdricas y la prueba exacta de Fisher cuando el tamafio de
muestra fue menor a 5 individuos por celda.

Se utilizaron modelos de regresion logistica para estimar razones de mo-
mios e intervalos de confianza (RM, IC95%) crudas y ajustadas por sexo para
niveles elevados de CRP utilizando como variables independientes el IMCo
la obesidad abdominal. Los modelos fueron ajustados por variables confusoras
como la edad en afios, presencia de DMT2 e hipertension, tabaquismo ac-
tivo y consumo de alcohol, region e indice de nivel socioeconémico.

Se incluyeron en el andlisis diferentes formas de medir tabaquismo, alcohol-
ismo, localidad y escolaridad, pero al no aportar nada a la explicacion de los
modelos se eliminaron; asimismo se probaron interacciones entre las variables
de ajuste y obesidad abdominal o IMC y no se encontrd significancia estadistica
o relevancia bioldgica en ninguna de ellas.

Con base en estudios previos que han buscado la asociacion entre obesidad y
niveles de CRP, se incluyeron en el analisis las siguientes variables de ajuste:
edad en afios, hipertension, DMT2, tabaquismo activo, consumo de alcohol,
localidad, region, escolaridad e indice de nivel socioeconémico.

Los andlisis estadisticos consideraron el disefio estratificado de la encuesta
y el muestreo polietapico, ademas del factor de expansion para considerar la
distribucion de la poblacion. Se usé el modulo de andlisis de encuestas complejas
SVY en Stata V.8.0%.

Resultados

De los datos disponibles de un total de 2,535 sujetos en ayuno, se analizaron
datos de 1,910 sujetos (676 hombres y 1,234 mujeres) para este estudio, ya que
se eliminaron del andlisis a mujeres embarazadas (n=60), a sujetos sin reporte
bioquimico de CRP (n=340) y a aquéllos con valores de CRP >10mg/L (n=247).

Las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de los individuos considera-
dos para el estudio divididas por sexo se muestran en el cuadro 1. Las mujeres
presentaron porcentajes de obesidad (25.1%) y obesidad abdominal (56.3%)




mayores a los de los hombres (14.6% y 17.6% respectivamente) (p<0.001). La
distribucion de los grupos de edad y las variables sociodemogréficas
reportadas no mostraron diferencias estadisticamente significativas
por sexo. Las mujeres presentaron mayores prevalencias de DMT2 e hiper-
tension que los hombres.

La mediana de concentracion de CRP en la poblacion total fue de 1.9 (RI: 0.9
, 4.1). El 39% de las mujeres y el 25% de los hombres presentaron valores de
CRP elevados.

En el cuadro 2 se muestran pruebas de comparacion de medidas de tendencia
central de CRP por sexo. La mediana de CRP en las mujeres fue mayor (2.0 mg/L.
RI: 0.9, 4.5) que en el grupo de hombres (1.5 mg/L. Rl: 0.7 , 3.5) (p<0.05).
Esta diferencia se mantuvo con la misma tendencia para las categorias de IMC,
hipertension y DMT2. Las medianas de CRP para ambos sexos fueron significati-
vamente mas altas en los sujetos mayores de 60 afios. La mediana de CRP en la
mayoria de las variables sociodemograéficas presenté diferencias estadisti-
camente significativas por sexo.

Los hombres que reportaron fumar activamente tuvieron concentraciones de
CRP mas altas (1.7 mg/L. RI: 0.8 , 3.0) que aquéllos que nunca habian fu-
mado (0.9 mg/L.RI: 0.4, 3.1) (p<0.05) (cuadro 2).

La prevalencia de concentracién elevada de CRP fue mayor en los individuos con
sobrepeso y obesidad o con obesidad abdominal que en los sujetos con peso
normal o sin obesidad abdominal. Sin embargo, este aumento fue mayor en las
mujeres que presentaron IMC >30 kg/m2 (p<0.001) (figura 1).

En los cuadros 3a y 3b se describen las caracteristicas individuales y
sociodemograficas para hombres y mujeres, por concentraciones
de CRP de acuerdo al punto de corte utilizado. En ambos sexos, las
medias de edad, IMC y circunferencia de cintura fueron mayores
en los sujetos con concentracion elevada de CRP (p<0.001). Asimismo, la
prevalencia de hipertensién fue mayor en el grupo que presenta concentracion
elevada de CRP que en el que presenta niveles normales. Esta diferencia es atin
mayor y de hecho significativa en mujeres donde la prevalencia de hipertension
es 19.6 puntos porcentuales mayor en la concentracion elevada de CRP com-
parada con la normal (21.5%). Asimismo, la prevalencia de DMT2 en mujeres
fue significativamente mayor en la concentracion de CRP elevada que en la
normal (12.9% vs 4.8%) (p<0.05)

No hubo diferencia por nivel de CRP en la distribucion de los sujetos por
region.

En los cuadros 4a y 4b se muestran las RM crudas y ajustadas obtenidas de los
modelos de regresion logistica de la concentracion elevada de CRP para cada
sexo por categorias de IMCy obesidad abdominal respectivamente.

El andlisis multivariado de regresion logistica (cuadros 4a y 4b) mostré que los
hombres tuvieron 3.8 veces mayor posibilidad (IC 95%: 1.8 , 8.2) de registrar
concentraciones elevadas de CRP cuando presentan obesidad en comparacion
con hombres de peso normal (p<0.05), y 2 veces mas (1€ 95%: 1.1, 3.6) al pre-

sentar sobrepeso (p<0.001). Al ajustar estas RM por edad, DMT2, hipertensidn,
tabaquismo activo, consumo de alcohol, regién e indice de nivel socioeconémi-
¢o, la asociacion se mantuvo e incluso crecié (2.9 1€95%: 1.9, 4.4y 5.0 1€ 95%:
2.2, 11.1, respectivamente) (cuadro 4a).

En mujeres con sobrepeso y obesidad, las concentraciones elevadas de CRP
fueron de 2.4 (1(95%: 1.5, 3.9) y 8.4 (1 95%: 5.0, 14.1) (p<0.001), respectiva-
mente, en comparacion con las mujeres de peso normal, ajustando por edad,
DMT2, hipertensidn, tabaquismo activo, consumo de alcohol, region e indice de
nivel socioecondmico (cuadro 4a).

En el modelo de concentracion elevada de CRP por obesidad abdominal
(cuadro 4b), la tendencia de la asociacion se comporté de manera simi-
lar ala mostrada por categorias de IMC tanto en hombres como en mujeres.
Es decir, los sujetos que presentan una circunferencia de cintura por arriba del
punto de corte (>102 cm en hombres y >88 cm en mujeres) tuvieron mayores
posibilidades de presentar concentraciones elevadas de CRP en comparacion con
los sujetos con una circunferencia de cintura por debajo del punto de corte
mencionado (p<0.001).

Discusion

Los datos obtenidos en nuestro estudio muestran que en hombres y
mujeres mexicanos mayores de 20 aios, el sobrepeso y la obesidad medidos por
IMC, asi como la obesidad abdominal expresada por la circunferencia de cintura,
estan asociados con inflamacion cronica de baja intensidad, definida como con-
centracion de CRP >3 mg/L. Este resultado es consistente a lo reportado en un
estudio prospectivo realizado en poblacion mexicana de ambos sexos y grupos

de edad similares a los considerados para nuestro analisis, donde se muestran
mayores valores de IMC en el ltimo tercil de CRP*.

De forma consistente a los datos reportados por Han y cols.* para poblacidn
mexicana, el presente estudio encontré una alta prevalencia de inflamacion
crénica de baja intensidad en sujetos con sobrepeso y obesidad comparada con
sujetos de peso normal, es importante recalcar que esta asociacion se man-
tuvo aun en el grupo de menor edad (20-39 aiios), en donde la prevalencia de
variables confusoras comunes para esta asociacion es baja.

En nuestro conocimiento, los datos presentados en este estudio son los primeros
reportes en México sobre la asociacion entre concentraciones de CRP y marcado-
res de sobrepeso y obesidad en una muestra representativa de base poblacional.
Asimismo, la asociacion significativa entre CRP e IMC encontrada en
el presente estudio es consistente con resultados previos que muestran
que IMC es el pardmetro de adiposidad mas fuertemente correlacionado con
concentraciones de CRP'*363,

Los resultados y el método de analisis de nuestro estudio concuerdan con un
estudio realizado en poblacion estadounidense con datos de una encuesta
nacional representativa que incluyé poblacion méxico-americana®, en el
que los porcentajes de CRP elevada por categorias de IMC fueron similares a
los reportados en este estudio; en aquél los autores reportaron concentracion
elevada a partir de 2.2 mg/L de CRP en la sangre, nivel que se reporté en 21.8%
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de los hombres y 33.1% de la mujeres del estudio. Estas cifras son similares a
las nuestras (25% y 39%, respectivamente), controlando por la presencia de
DMT2 e hipertensién y sin incluir sujetos con valores de CRP >10 mg/L, lo que
nos permitid ajustar por morbilidad.

Un estudio més en poblacidn similar fue el de Gillum y cols., en el que se
estudid a niflos méxico-americanos de 6 a 11 afios de edad con una prevalen-
cia de CRP elevada del 11%, utilizando como indicador de CRP elevada niveles
de CRP >2.1mg/L. Dichos valores presentaron una correlacion significativa con
IMC e indice cintura/cadera®. En un andlisis similar realizado en nifios de diver-
sasrazas, Vissery cols. observaron concentraciones altas de CRP en ambos sexos
asociadas con IMC o pliegues subcutaneos por arriba del percentil 85" lo que
evidencia la asociacion entre CRP y obesidad aun en edades tempranas.

Con el fin de aclarar la relacién entre obesidad y masa grasa con citocinas pro-
inflamatorias, un estudio reciente encontré que las concentraciones de CRP,
factor de necrosis tumoral-alfa e IL-6 fueron mas altas en sujetos obesos que
en individuos no obesos. EI IMC presentd una correlacion significativa con CRP,
mientras que la obesidad abdominal se asocié significativamente con IL-6%.
Estos resultados pueden estar relacionados al hallazgo de que el tejido adiposo
es un érgano endocrino dindmico que secreta un nimero de factores que
contribuyen a inflamacion sistémica*#>

Anteriormente, el tejido adiposo era considerado solamente como un depdsito
de reserva pasivo para la masa grasa, pero no se conocia el papel que desem-
pefia en el metabolismo. Actualmente, se sabe que altas concentraciones de
citocinas mediadas en parte por el incremento en masa grasa pueden ser un
factor que contribuye al incremento del riesgo de padecer ateroesclerosis en
sujetos obesos. Se estima que cerca del 30% de IL-6 circulante es inducida por
el tejido adiposo. Mas atin, algunos reportes han sugerido que el tejido adiposo
visceral secreta mas IL-6 que el tejido adiposo subcutaneo™*, A su vez IL-6
es el principal inductor de CRP en higado. Nuestros datos soportan esta
hipétesis, pues los sujetos con IMC dentro de las categorias de sobrepeso y
obesidad tienen mayores niveles de CRP en sangre.

Los resultados de este estudio y los reportados por otros autores en estu-
dios similares son de gran relevancia para poner de manifiesto las implicacio-
nes de riesgo para la salud paraindividuos con sobrepeso y obesidad, in-
cluyendo aquéllos de corta edad, si consideramos el riesgo alasalud
asociado a concentraciones elevadas de CRP. La inflamacién sistémica
de baja intensidad ha sido asociada con el padecimiento de aterosclerosis y
enfermedades cronicas no trasmisibles La asociacion de este tipo de enferme-
dades con sobrepeso y obesidad esta extensamente documentada®**’. Estos
datos resultan de gran importancia considerando que estas condiciones tanto
en adultos como en nifios han aumentado de manera alarmante en nuestro
pais'?; especificamente, datos de la ENSA-2000 reportan que el 69.6% de las
mujeres y 64.2% de los hombres presentaron sobrepeso u obesidad, segtin IMC,
y valores de circunferencia de cintura superiores al limite de riesgo para enfer-
medades cardiovasculares y DMT2. Estudios longitudinales previos reportaron
que concentraciones de CRP mayores a 1 mg/L se asocian con un incremento
en el riesgo de 2 a 3 veces mayor para infarto al miocardio, choque isquémico y
enfermedad arterial periférica en hombres y mujeres®',

Los resultados del presente estudio muestran que la prevalencia de CRP el-
evada fue mas alta para mujeres que para hombres, circunstancia consistente
con estudios previos, en los que se plantea la hipotesis de que las mujeres pre-
sentan concentraciones mayores de CRP debido a la relacion que existe entre
la terapia hormonal de reemplazo y procesos inflamatorios®** Sin embargo,
podemos sugerir que la diferencia por sexos mostrada en este analisis puede
ser independiente al uso de terapia hormonal de reemplazo, pues se presenta
aun en las mujeres mas jovenes (grupo de edad 20-39).

Evaluamos la asociacion entre la circunferencia de cintura como indicador de
obesidad abdominal y concentraciones elevadas de CRP y encontramos que,
efectivamente, esta relacion existe; esto se demuestra al observar que mu-
jeres que fueron clasificadas dentro del grupo con obesidad abdominal, y que
tienen un IMCigual o similar al de hombres, presentaron mayores prevalencias
de CRP elevada.

Entre las limitaciones del estudio podemos mencionar que al tratarse de un
estudio con datos recolectados de manera transversal no es posible inferir cau-
salidad; sin embargo, los autores creemos que debido a la asociacion mostrada
entre adiposidad corporal y CRP en adultos mexicanos, podemos esperar que
estos sujetos se encuentren en riesgo considerable de padecer altera-
ciones vasculares y DMT2 al presentar concentraciones elevadas de CRP.

Otro factor limitante en nuestro estudio es el diagndstico de DMT2 realizado por
auto-reporte y valores de glucosa capilar >126 mg/dL, puesto que las concen-
traciones de glucosa en muestra de sangre capilar son menores que en muestra
de sangre venosa, por lo tanto podemos estar subestimando la prevalencia de
DMT2 en la poblacion estudiada.

En conclusion, los resultados de este estudio muestran que el sobrepeso y la
obesidad estén asociados con concentraciones elevadas de CRP en hombres y
mujeres mexicanos en una muestra de base poblacional. Asimismo, muestran
que la prevalencia de concentraciones elevadas de CRP es alta en dicha po-
blacién y similar a lo observado en estudios poblacionales en otros paises.

La asociacion positiva de obesidad y adiposidad central con CRP elevada su-
gieren la importancia de reducir la obesidad y adiposidad central en nuestra
poblacion con el fin de prevenir la elevacion de citocinas proinflamatorias y por
ende reducir riesgo de aterosclerosis.




Cuadros

Cuadro 1. Caracteristicas de la poblacion de estudio por sexo

Total (N) Hombres (%)
Caracteristicas individuales 1910 1676(53.8)
Nivel CRP (mg/L)
Normal (<3) 1252% 489 (59.3) 745 (40.7)
Alto (> 3) ’ 658*’ ’ 169 (40.7) ’ \507 (59.3)
Grupos de edad (afios)

20-39 1181 415(73.2) 766 (69.4)
40-59 525 183 (21.0) 342(22.6)
>60 201 78(5.8) 123(8.0)

IMC (kg/m2) ' ' ' '

Normal 756* 305(48.1) 451(38.4)

Sobrepeso 726* 258(37.3) 468 (36.5)

Obesidad s ’ 108(14.6) 207(25.)
Obesidad abdominal *

No 1022% 520(82.4) 502 (43.7)

Si 817* 132(17.6) 685 (56.3)
Hipertension

No 1225% 401 (65.0) 824(71.0)

Si ’ 684* ’ \ 275 (35.0) | 409 (29.0) |
Diabetes mellitus tipo 2

No 1759% 631(95.3) 1128(92.1)

Si 151* 45 (4.7) 106 (7.9)
Tabaquismo activo

Nunca 695* 107 (15.3) 588 (45.3)

Anteriormente 986* 432 (69.0) 554 (48.7)
Actualmente ’ 228* ’ 137(15.7) | 91(6.0) \
Consumo de alcohol

Nunca 781* 86(13.4) 695 (55.7)

Anteriormente 390* 183(23.3) 207(18.3)

Actualmente 738* 407 (63.3) 331(26.0)
Caracteristicas sociodemograficas

Localidad

Rural 776 272(32.9) 504 (30.1)

Urbana 1134 404 (67.1) 730(69.9)
Region

Norte 422 153(18.4) 269(17.3)
Centro 813 302 (42.6) 511(41.4)

Cd. México 73 25(13.4) 48(14.8)

Sur 602 | ’ 196 (25.6) \ 406 (26.5) \
Escolaridad

Primaria 840 263 (36.4) 577 (44.0)
Secundaria 394 155(25.6) 239(23.7)

Preparatoria o mas 499 202 (38.0) 297(32.3)
indice de nivel socioeconémico ®

Bajo 197 49(6.5) 148(12.2)
Medio 587 178 (30.8) 409 (38.8)

Alto ‘ 948 ‘ ‘ 402 (62.7) ‘ 546 (49.0)

| |

i Porcentajes ponderados por el factor de expansion de la ENSA-2000. Casos expandidos Hombres = 1,297,163.
Mujeres = 1,114,676
* Diferencia estadisticamente significativa por sexo (p<0.05) correspondiente a una prueba ji-cuadrada de Pearson.
* Puntos de corte para presencia de obesidad abdominal = circunferencia de cintura >88 cm en mujeresy >102 cm en hombres.

? indice de nivel soci un andlisis de
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Cuadro 2.- Medianas' de concentraciones plasmaticas de CRP (mg/L) por caracteristicas individuales y sociodemograficas

por sexo de la poblacion de estudio.

Hombres Mujeres ValorP*
1.5(0.7,3.5) 2.0(0.9,4.5) <0.05
Caracteristicas individuales
Edad (afios)
20-39 1.0(0.5,2.4)° 1.6(0.6,4.1)° <0.001
40-59 1.9(1.0,3.8)" 2.7(1.4,5.2)° <0.05
>60 2.2(0.8,3.0)" 3.1(1.4,4.8)¢ ‘ \ <0.05
IMC (kg/m2)
Normal 0.8(0.4,1.9) 0.9(0.4,2.1)? ns
Sobrepeso 1.5(0.8,3.1)" 2.2(1.2,4.4)" <0.05
Obesidad 2.2(1.3,5.1)¢ 4.1(2.2,6.5)¢ <0.001
Obesidad abdominal +
No 0.8(0.5,1.9)* 0.9(0.4,2.1)* ns
Si 2.3(1.5,5.1)° 1 3.1(1.6,5.6)" ‘ | ns
Hipertension
No 1.1(0.5, 2.6)° 1.6(0.6,3.7)° <0.001
Si 1.6(0.7,3.4)" 3.5(1.6,5.8)" <0.001
Diabetes mellitus tipo 2
No 1.3(0.6,2.7) 1.9(0.8,4.1)° <0.001
Si 0.9(0.6,2.3) 4.6(2.2,6.6)" <0.001
Tabaquismo activo
Nunca 0.9(0.4,3.1)° 2.1(0.9,4.9)° <0.001
Anteriormente 1.2(0.5,2.6)* 1.7(0.8,4.3)" <0.05
Actualmente 1.7(0.8,3.0)® 1.9(0.9,3.6)° ns
Consumo de alcohol
Nunca 1.0(0.5,2.6) 2.1(0.9,4.6) <0.05
Anteriormente 1.7(0.8,3.0) 1.8(0.9,4.1) ns
Actual 1.2(0.6,2.6) | 20(09,44) ‘ <0.05
Caracteristicas sociodemograficas
)
Localidad
Rural 1.2(0.5,2.6) 1.9(0.9,4.6) <0.001
Urbano 1.3(0.6,2.8) 2.0(0.9,4.5) <0.001
Region
Norte 1.5(0.8,3.3)° 2.1(0.8,5.4) ns
Centro 1.3(0.6,3.1)° 2.1(0.9,4.6) <0.001
Cd. México 0.8(0.4,1.8)"° 1.4(0.5,4.5) ns
Sur | 12(05,2.8)° | 2.0(0.9,3.9) ‘ \ <0.001
Escolaridad
Primaria 1.4(0.6,3.2) 24(1.1,4.9)° <0.001
Secundaria 1.2(0.6,2.6) 2.2(0.9,4.6)* <0.001
Preparatoria 0 mas 1.1(0.5,2.5) 1.2(0.5,3.3)" ns
indice de nivel socioeconémico *
Bajo 2.1(1.2,3.9)° 2.4(09,4.2) ns
Medio 1.5(0.5,2.6)° 2.1(0.9,5.1) <0.05
<0.05

Alto 1.1(0.6,2.7)" 1.9(0.8,4.2)

tse presenta mediana y rango intercuartil entre paréntesis.

*ElvalorP corresponde a una a prueba t para la comparacion por sexo de medias de CRP transformada logaritmicamente
ns = no significativo (P >0.05)

*Puntos de corte para presencia de obesidad abdominal = ci ia de cintura >88 cm en mujeres y >102 cm en hombres
3b¢ | o5 superindices indican diferencias ifi entre las ias de la variable por ANOVA.
? indice de nivel soci ido mediante un analisis de comp principales.




Cuadro 3a. Hombres. Caracteristicas individuales y sociodemogréficas por niveles de proteina C-reactiva (CRP).

Normal (CRP < 3 mg/L) Alto (CRP >3 mg/L)
N =507 N=169
N | Media (IC 95%:) - N
Caracteristicas Individuales
Edad (afios)* 507 32.9(31.5-34.3) 169 36.9 (34.2-39.6)
IMC (Kg/m2)* 502 25.2(24.6-25.9) 169 27.4(26.4-28.4)
Circunferencia cintura (cm)* 489 89.0(87.4-90.7) \ 163 95.4(93.0-97.9)
N (%) N (%) E—

Hipertension (> 135/85 mmHg) 192 (33.0) 83 (42.0)
Diabetes mellitus tipo 2 (> 126 mg/dI) | 29(5.0) \ 16 (3.7)
Tabaquismo activo

Nunca 79(14.1) 28(19.4)

Anterior 326(70.7) 106 (63.4)

Actual 102(15.3) 35(17.2)

Consumo alcohol

Nunca 61(13.4) 25(13.6)

Anterior 138(22.6) 45(25.5)

Actual 308 (64.0) 99 (60.9)
Caracteristicas sociodemogréficas . —
Localidad

Urbano 300 (66.1) 104 (70.6)

Regién

Norte 115(17.0) 38(23.0)

Centro 222 (40.9) 80 (48.6)

(d. México 24(16.8) 1(1.8)

Sur 146 (25.3) 50(26.7)

Escolaridad *

Primaria 188 (34.1) 75(44.3)

Secundaria 118(25.3) 37(26.7)

Preparatoria 0 mas 161 (40.6) 41(29.0)
indice de nivel socioecondmico *

Bajo 36(6.0) 13(8.3)

Medio 127 (31.4) 51(29.0)

Alto 306 (62.6) l 96 (62.7)

* Diferencia estadisticamente significativa por niveles de CRP (p<0.05) correspondientes a una prueba t en variables continuas y ji-cuadrada de Pearson para variables categdricas para la compara-
cion por nivel de CRP.
ns = no significativo (p>0.05)

?fndice de nivel soci 6mi id diante un analisis de comp principales.
Casos expandidos = 2,411, 839. Los porcentajes e intervalos de confianza son valores ponderados.
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Cuadro 3b. Mujeres. Caracteristicas individuales y sociodemograficas por niveles de proteina C-reactiva (CRP).

Normal (CRP < 3 mg/T) ATto (CRP >3 mg/T)
N =745 N =489
N Media (1€ 95%:) N Media IC 95%:
Caracteristicas individuales
Edad (afos) * 743 33.7(32.3-35.1) 488 37.9(36.1-39.8)
IMC (Kg/m2) * 738 25.2(24.7-25.7) 478 29.7 (28.9-30.4)
Circunferencia cintura (cm) * 713 86.2 (84.6-87.8) 474 98.3(96.1-100.4)
N (%) N (%) -

Hipertension* (> 135/85 mmHg) 200 (21.5) 209 (41.1)
Diabetes mellitus* (> 126 mg/dI) 37(4.8) 69(12.9)
Tabaquismo activo

Nunca 356 (44.4) 232(46.9)

Anterior 338(50.2) 216 (46.2)

Actual 50(5.4) 41(6.9)
Consumo alcohol

Nunca 409 (53.6) 286 (59.2)

Anterior 138(19.5) 69(16.3)

Actual 197 (26.9) 134(24.5)
Caracteristicas sociodemograficas

—|

Localidad

Urbano 432(70.1) 298 (69.5)
Regién

Norte 153(16.8) 116 (18.0)

Centro 298 (40.4) 213 (43.1)

(d. México 30(15.4) 18(13.8)

Sur 264 (27.4) 142 (25.1)
Escolaridad *

Primaria 324(39.1) 253(52.3)

Secundaria 150(22.7) 89(25.1)

Preparatoria o mds 207 (38.2) 90 (22.6)
Indice de nivel socioeconémico *

Bajo 84(110) 64(14.0)

Medio 243 (36.2) 166 (43.0)

Alto 337(52.8) ‘ 209 (43.0)

* Diferencia estadisticamente significativa por niveles de CRP (p<0.05) correspondientes a una prueba t en variables continuas y ji-cuadrada de Pearson para variables categdricas para la
comparacion por nivel de CRP.
ns = no significativo (p>0.05)

2 ndice de Nivel soci 6mi ido mediante un andlisis de comp principales.
Casos expandidos = 2,411,839. Los p jes e intervalos de confi son valores
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Tabla 4a. Razones de momios (OR) crudas y ajustadas * de concentraciones elevadas de CRP plasmaticas (>3 mg/L) por categorias de IMC para

hombres y mujeres.
OR cruda P OR ajustada*® P OR cruda P OR ajustada*® P
(1C95%:) (1C95%:) (1€95%:) (1€95%:)
IMC
Normal 1.0 1.0 | 1.0 1.0
Sobrepeso 2.0(1.1-3.6) 0.02 1.9(1.0-3.5) 0.04 2.9(1.9-4.4) <0.001 2.4(1.5-3.9) <0.001
Obesidad 3.8(1.8-8.2) <0.001 = 5.0(2.2-11.1) <0.001 8.7(5.0-14.9) <0.001 8.4(5.0-14.1) <0.001
I l —————

* Ajustada por edad, DMT2), hipertension, tabaquismo activo, consumo de alcohol, regién e indice de nivel socioeconémico.
IMC = indice de Masa Corporal (IMC) normal fue considerado como IMC < 24.9 Kg/m?2; sobrepeso de 25 a 29.9 Kg/m2; y obesidad > 30 Kg/m2..
Casos expandidos: Hombres =1,212,143 Mujeres = 1,009,662

Tabla 4b. Razones de momios (OR) crudas y ajustadas * de concentraciones elevadas de CRP plasmaticas (>3mg/L) por obesidad abdominal para hombres y mujeres.

HOMBRES MUJERES
Adiposidad central OR cruda P OR ajustada* P OR cruda P OR ajustada*
(1C95%:) J (1€95%:) ‘ (1C95%:) (1C95%:)
No 1.0 1.0 1.0 .
Si 3.2(1.8-55) | <0.001 = 3.9(2.0-7.6) | <0.001 | 3.8(2.4-5.8) <0.001 3.0(1.9-4.8) <0.001
| J——_A

* Ajustada por talla, edad, DMT2), hipertension, tabaquismo activo, consumo de alcohol, region e indice de nivel socioeconémico.
El punto de corte para adiposidad central fue: circunferencia de cintura (cm) = 88 cm en mujeres y > 102 cm en hombres.
Casos expandidos: Hombres = 1,176,705 Mujeres = 949,842
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Figura 1. Prevalencia de CRP elevada (> 3 mg/L) por IMCy circunferencia de cintura por sexo.
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