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GLOSARIO
ADN: Acido desoxirribonucleico
DALY’s: Afos de vida ajustados por discapacidad (por sus siglas en inglés)
DM2: Diabetes mellitus tipo 2
DXA: Densitometria
ECNT: Enfermedades cronicas no trasmisibles
ECV: Enfermedad cardiovascular
ENSIN: Encuesta Nacional de la Situacion Nutricional
FA: Fuerza de agarre
HTA: Hipertension arterial
IAM: Infarto agudo de miocardio
IMC: indice de masa corporal
MEA: Musculo esquelético apendicular
PIA: Paises ingresos altos
PIB: Paises ingresos bajos
PIM: Paises ingresos medios
PURE: The Prospective Urban Rural Epidemiology study

RCC: Relacioén cintura/cadera



RESUMEN DEL PROYECTO

Introduccion: La enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal causa de
morbi-mortalidad a nivel global. Para lograr una reduccién de la carga de la ECV
se requiere una identificacion temprana y la modificacién de los factores de riesgo
cardiovascular. Lo anterior hace necesario un enfoque sencillo con herramientas
de deteccion de riesgo cardiovascular faciles, aplicables y reproducibles en toda la
comunidad. En nuestra poblacién la obesidad abdominal es el factor que mayor
riesgo poblacional atribuible tiene para desarrollar ECV. También se ha
demostrado que la sarcopenia es un predictor de eventos y mortalidad
cardiovascular. La asociacion de obesidad y sarcopenia se denomina obesidad
sarcopénica y esta entidad agrega un riesgo adicional al que confiere cada uno de
ellos de manera independiente. Por tanto, una medida de relacion entre obesidad
abdominal y fuerza muscular podria predecir de manera sencilla el desarrollo de

alteraciones metabdlicas y desenlaces cardiovasculares.

Objetivo: Establecer si la fuerza de agarre (FA) en relacion con el perimetro
abdominal, el perimetro de cadera, la relacién cintura de cadera o el indice de
masa corporal se asocia con la presencia de enfermedad cardiovascular en una

cohorte de adultos colombianos.

Resultados: Los sujetos con obesidad y FA baja a media (definido como
sarcopenia) tienen un mayor riesgo para hipertension (HTA), Diabetes Mellitus tipo
2 (DM2) y antecedente de ECV en comparacion con los sujetos no obesos y en el
cuartil mas alto de FA. Ademas, los individuos en el cuartil mas alto de FA tienen
un menor riesgo cardiovascular. Los sujetos con obesidad independientemente del
nivel de FA se asocian con un mayor riesgo para HTA, DM2 y antecedente de
ECVRR 1.38 [IC 95% 1.17 — 1.65], RR 1.59 [IC 95% 0.98 — 2.57] y 1.02 [IC 95%
0.65 — 1.58]; sin embargo, el mayor riesgo para HTA, DM2 y antecedente de ECV
se observo en pacientes con obesidad sarcopénica RR 1.8 [ IC 95% 1.53 — 2.11],



RR 2.87 [IC 95% 1.88 — 4.38] y 1.65 [IC 95% 1.09 — 2.51] respectivamente. La
utilizaciéon de la relacion entre perimetro abdominal y/o relacién cintura cadera
(RCC)/FA fue un adecuado predictor de alteraciones metabdlicas y eventos

cardiovasculares.

Conclusiones: La relacion entre obesidad abdominal y fuerza muscular es un
marcador util en la evaluacion del riesgo cardiovascular. Los resultados sugieren
que en el manejo global de la prevencion de la ECV en adultos se debe incluir el
control del exceso de adiposidad y el mantenimiento de niveles adecuados /altos

de fuerza muscular.
Palabras clave: Obesidad, obesidad abdominal, fuerza de empufiadura,

sarcopenia, hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, enfermedad

cardiovascular.
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INTRODUCCION

A nivel global las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) son la principal
causa de muerte y entre ellas las enfermedades cardiovasculares (ECV) son
particularmente importantes. Se estima que el 80% de la carga mundial de ECV se
encuentra en paises de bajos y medianos ingresos incluyendo Latinoamérica y
Colombia. Generalmente, los eventos agudos ocurren en poblacién de riesgo
intermedio sin antecedente de enfermedad cardiovascular conocida con multiples
factores de riesgo. Se ha planteado que, para lograr una reduccién de la carga de
las ECV, se requiere una identificacion temprana y modificacion de los factores de
riesgo cardiovascular. Sin embargo, en nuestra poblacion existen multiples
barreras para reducir esta carga, incluyendo falta de enfoques sistematicos para
detectar personas con ECV o a aquellas que tienen mayor riesgo de desarrollarla,
o la utilizacion de guias con algoritmos complejos para seleccionar y categorizar el
riesgo e iniciar el tratamiento. En consecuencia, existe un déficit en el manejo de
los factores de riesgo modificables para las ECV, siendo por tanto necesario un
enfoque sencillo con herramientas de deteccion de riesgo cardiovascular faciles de
aplicar y reproducibles en toda la comunidad.

Las ECV pueden ser explicadas por nueve factores de riesgo que incluyen
dislipidemia, tabaquismo, obesidad abdominal, sedentarismo, hipertension arterial,
alcohol, depresion, estrés y bajo consumo de frutas y verduras. El peso de estos
factores cambia en las diferentes regiones del mundo siendo la obesidad
abdominal el factor con mas riesgo atribuible en nuestra poblacion. Por otro lado, a
medida que la poblacion envejece se producen cambios en la composicidon
corporal predominantemente aumento de la proporcion de tejido adiposo y
disminucién progresiva de la masa/funcion muscular o sarcopenia. Es bien
conocida la relacion entre sarcopenia y riesgo de ECV, ademas de que la
sarcopenia ha sido identificada como un factor predictor de mortalidad
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cardiovascular. Debido a que la grasa abdominal y la de funcion muscular tienen
un peso especifico en el desarrollo de las ECV, se ha propuesto que existe una
influencia opuesta entre ambos factores asociados a la relacion de mecanismos

proinflamatorios y antiinflamatorios respectivamente.

En la busqueda de nuevos, o para optimizar los métodos para la identificacion de
sujetos en riesgo para presentar ECV cabria la hipotesis que una razén o relacion
entre obesidad abdominal y fuerza muscular podria predecir de manera sencilla la
presencia de alteraciones metabdlicas y desenlaces cardiovasculares. Sin
embargo, la relacidn entre obesidad y sarcopenia ha sido reportada de manera
inconsistente por varios estudios metodologicamente distintos y por la utilizacion
de diversas técnicas para la medicién de masa grasa y muscular. La combinacion
de diferentes variables o indices para la medicién de la composicion corporal y la
falta de criterios para clasificar adecuadamente la obesidad sarcopénica han sido
las principales razones por las cuales se ha limitado la utilizacion de esta relacion,
asi como la implementacion de estudios para demostrar la capacidad de
prediccidn del riesgo cardio-metabdlico utilizando esta relacion.
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1. PLANTEAMIENTO Y JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

A partir del siglo XIX se han documentado cambios en los patrones de mortalidad
de la poblaciéon mundial, predominantemente debido al aumento de la expectativa
de vida. En 1934, Landry (1) introdujo el término transicion demografica para
describir los cambios habituales de fertilidad y mortalidad en la poblacion y en
1971 Omran (2) propuso la teoria de transicion epidemioldgica, la cual se basé en
el modelo de transicion demografica e incorpor6 consideraciones mas detalladas
de determinadas enfermedades como las principales causas de muerte. En cinco
proposiciones, la teoria de transicion epidemioldgica describe los patrones de
cambio en la poblacién, incluyendo mortalidad y sus principales causas. En la
tercera proposicion se encuentra la ‘edad de la enfermedad degenerativa’ que se
caracteriza por disminucion de la mortalidad y aumento en la expectativa de vida,
dando como resultado envejecimiento de la poblacién. La principal causa de
muerte en esta etapa son las enfermedades cronicas no trasmisibles (ECNT).

Segun este modelo, actualmente nos encontramos en la tercera etapa.

A nivel global entre los afios 2005 y 2015, hubo un incremento del 14,1% de las
muertes causadas por ECNT, para un total 38,9 millones durante este periodo.
Entre las ECNT las enfermedades cardiovasculares (ECV) fueron la principal
causa de muerte, con un aumento del 12,5% y se le atribuyeron 17,9 millones de
muertes (3). Ademas, las ECV son la principal causa de afios de vida perdidos
ajustados por discapacidad (DALY’s), seguido de las infecciones respiratorias y la
lumbalgia; se calcula que desde 1990 los DALY’s por ECV han aumentado
continuamente, asi para el 2013 fue de 1,43 billones (4). En los afios 1930 - 1950
las tasas de ECV aumentaron en los paises de ingresos altos (PIA), pero posterior
a este periodo la incidencia de ECV ha aumentado principalmente en los paises
de ingresos bajos y medios (PIB y PIM), y actualmente se estima que el 80% de la
carga mundial de las ECV se encuentra en estos paises, incluyendo Latinoamérica
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y Colombia (5-7). En Latinoamérica las ECV son la principal causa de deceso,
cargando con el 33,7% del total de mortalidad y proyectandose para el 2020 un
aumento del 20% (8, 9).

Una proporcidon importante de los eventos agudos resultado de las ECV ocurren
en poblacion de riesgo intermedio sin enfermedad cardiovascular previa conocida

y usualmente sin la presencia de varios factores de riesgo cardiovascular (10).

Se ha planteado que para lograr una reduccion de la carga de las ECV en la
mayoria de individuos, se requiere una identificacion temprana y modificacion de
los factores de riesgo cardiovascular. Sin embargo, en los PIM y PIB, existen
multiples barreras para reducir esta carga, incluyendo falta de enfoques
sistematicos para detectar personas con ECV o que tienen mayor riesgo de
desarrollarla, falta de conocimiento y aplicacion de guias o guias con algoritmos
complejos para seleccionar y categorizar el riesgo y para iniciar tratamiento, asi
como la poca accesibilidad a los medicamentos probadamente beneficiosos (11).
Ademas, el tiempo que se dedica al tamizaje de ECV es corto y limitado pues
usualmente es desarrollado por médicos de atencion primaria que tienen poco
tiempo para documentar y analizar la presencia de los factores de riesgo en la
mayoria de pacientes. En consecuencia, existe un déficit en el manejo de los
factores de riesgo modificables para las ECV, lo que se refleja en las estadisticas
anteriormente mencionadas, por lo que es necesario un enfoque sencillo con
herramientas de deteccion de riesgo cardiovascular faciles, aplicables vy
reproducibles en toda la comunidad.

1.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ En poblacion colombiana, la asociacion de obesidad y fuerza de agarre es un

buen indicador de presencia de enfermedad cardiovascular?
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2. MARCO TEORICO Y ESTADO DEL ARTE

Una vez demostrada la implicacion que tienen las ECV en nuestra poblacion,
surge el interrogante de cual o cuales son las causas por las que se presenta.
Estudios clasicos (10, 12) han demostrado que el 90% de los eventos
cardiovasculares pueden ser explicados por 9 factores riesgo incluyendo:
dislipidemia (caracterizada por aumento en la relacién ApoB/ApoA1), tabaquismo,
obesidad abdominal (caracterizada por aumento de la relacién de los perimetros
cintura/cadera), sedentarismo, HTA, consumo de alcohol, depresion, estrés
permanente y bajo consumo de frutas y verduras. Los analisis derivados de estos
estudios demuestran que el peso de los factores de riesgo cambia en las
diferentes regiones del mundo, asi, en Latinoamérica la obesidad abdominal es el
factor con mas riesgo poblacional atribuible, mientras en otras regiones son la
HTA 'y la dislipidemia (13).

2.1 PATOLOGIA SOCIOECONOMICA

Para explicar las diferencias en el peso de los factores de riesgo para desarrollar
ECV se han propuesto algunos mecanismos fisiopatoldgicos responsables, entre
ellos la patologia socioecondmica. Esta propone que las ECV y sus factores de
riesgo no son sino la respuesta biolégica normal al desarrollo anormal de las
sociedades. El problema se inicia desde la vida intrauterina (14), asociada a la
presencia de malnutricion materno-infantil, un problema que continua siendo
importante en nuestra region (15). El genoma esta programado para expresar un
conjunto de genes, en tejidos especificos, durante etapas puntuales de la vida de
un individuo. Sin embargo, la interaccion entre genética y ambiente puede
conducir a modificaciones epigenéticas que son la respuesta adaptativa a cambios
acelerados en los habitos de vida. Esta respuesta por su temporalidad corta no
genera cambios en el acido desoxirribonucleico (ADN) (16, 17), sino
modificaciones en la expresion de los genes a través de procesos de metilacion y
acetilacion del ADN y/o de la estructura de la cromatina (18). Las modificaciones
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epigenéticas pueden llevar a procesos irreversibles de diferenciacion y
organogeénesis o a cambios potenciales en el proceso homeostatico en etapas
criticas de la vida (17). Por ejemplo, una mala nutricibn materna resulta en una
respuesta adaptativa del feto para permitir el desarrollo de sistemas nobles como
el sistema nervioso central a expensas de disminuir el desarrollo de otros tejidos
como el pancreatico, renal, cardiaco y muscular esquelético. Lo anterior se
expresa en retardo del crecimiento intrauterino y bajo peso al nacer para la edad
gestacional y finalmente en mayor riesgo de desarrollar ECV y metabdlicas como
la diabetes mellitus tipo 2 (19, 20).

Por otro lado, los procesos de transicion socio-econémica generan cambios en los
estilos de vida que son caracterizados por el consumo de dietas ultra procesadas
y bebidas azucaradas, poca actividad fisica por la mecanizacion de las actividades
cotidianas y recreativas. Estos habitos han conducido a un cambio de estados de
desnutricion a estados de sobrenutricion afectando especialmente a sujetos
nacidos de madres que tuvieron malnutricibn durante la gestacion. La
contradiccion de una programacion fetal dirigida a vivir en un ambiente de carencia
durante el periodo prenatal y posteriormente durante la vida postnatal enfrentarse
a una dieta de excesos en el aporte caldérico proporcionado por la ingesta de
carbohidratos ultraprocesados conlleva a mayor susceptibilidad para desarrollar
obesidad, sindrome metabdlico, inflamacion de bajo grado y en ultimo término de
ECV (21).

2.2 OBESIDAD

El sobrepeso y la obesidad aumentaron de manera global especialmente en el
ultimo siglo (22), tanto que para el afio 2015, la prevalencia de obesidad en la
poblacién adulta fue del 12% (aproximadamente 603,7 millones de personas).
Desde 1980, se ha duplicado la prevalencia de obesidad en varios paises y en
otros el aumento ha sido continuo (23). El sobrepeso y la obesidad globalmente
ocasionan 4 millones de muertes (7,1% de las muertes por cualquiera causa),
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ademas se asocian y son un importante factor de riesgo para ECV, diabetes

mellitus, cancer, alteraciones musculo esqueléticas, entre otras (24-26).

Independientemente del nivel de desarrollo socio-econdmico de los paises, la
obesidad ha aumentado en las ultimas décadas, lo que indica que no es solo un
problema de ingreso o riqueza (27). Sin embargo, el crecimiento mas rapido en la
prevalencia de obesidad se ha visto en los hombres entre 25 a 29 afios que viven
en paises con indice sociodemografico bajo-medio (23). En Colombia, segun la
ENSIN durante el quinquenio 2005-2010 la prevalencia de sobrepeso y la
obesidad aumentdé en aproximadamente 2,5% en la poblacién adulta,

especialmente en la poblacion urbana.

El aumento en la ingesta de alimentos hiper caléricos procedentes de hidratos de
carbono ultraprocesados asociado a la disminucion de actividad fisica, lleva a que
un individuo tenga balance energético positivo y a la acumulacion de adiposidad
tanto a nivel subcutaneo como visceral. El tejido adiposo no es solo una fuente de
reserva energética, sino también un organo endocrino con capacidad de secrecion
de adipoquinas y citoquinas proinflamatorias. La secrecion excesiva de estos
mediadores conduce a un estado de inflamacion sistémica de bajo grado,
condicion frecuente en sujetos con obesidad (28). Ademas, la hidrdlisis de
triglicéridos dentro de los adipocitos aumenta los niveles de acidos grados libres
en sangre. Es conocido que los niveles elevados de acidos grasos libre y de
citoquinas proinflamatorias contribuyen a la alteracion en la sefalizacion de la
insulina y a un estado de resistencia a la insulina en tejidos diferentes al adiposo
(29). La secrecion de insulina tanto en ayuna como después de una carga de
glucosa aumenta linealmente con el IMC (30).

2.3 SARCOPENIA
A medida que transcurre el proceso normal de envejecimiento aparecen cambios

en la composicion corporal, predominantemente aumento de la proporcién de
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tejido adiposo y disminucion progresiva de la masa y funcion muscular o
sarcopenia (31, 32). Se estima que la prevalencia de sarcopenia es de 5-13%
entre los 60-70 afios y de 11-50% en mayores de 80 afos (33, 34). La sarcopenia
usualmente es consecuencia de multiples mecanismos en los que se incluyen la
poca actividad fisica, problemas nutricionales como la baja ingesta proteica y el
exceso en la ingesta de alcohol. La sarcopenia es un factor de riesgo para
enfermedad cronica no transmisible y un predictor de mortalidad por ECV y por
todas las causas de mortalidad (35). La baja funcibn muscular se asocia a la
mayor presencia de factores de riesgo cardiovasculares y metabdlicos (36).
Adicionalmente se ha demostrado que tiene una capacidad similar al de la presién
arterial para predecir muerte cardiovascular (37).

A pesar de que no existe un mecanismo claramente identificado, se sugiere que la
pérdida de masa y funcidn muscular con mayor riesgo de ECV podria ser
explicado por una asociacién inversa con marcadores inflamatorios como proteina
C reactiva (PCR) y TNF-a. Ademas, se conoce que el musculo es una fuente de

mioquinas anti inflamatorias (IL-4, IL-10) (38, 39).

Todos estos datos sugieren que sobre una predisposicion genética que se
potencia por un ambiente de riesgo que promueve el desarrollo de obesidad y
sarcopenia son los factores que llevan a un desbalance entre la adiposidad y el
musculo; asi, la obesidad que es la fuente de la inflamacion de bajo grado y la
sarcopenia que afecta su funcion anti inflamatoria (40).

En la optimizacion de métodos para la identificacion de sujetos en alto riesgo para
presentar ECV cabria la hipdtesis que una razdén o relaciéon entre obesidad
abdominal y fuerza muscular podria predecir de manera sencilla la presencia de
alteraciones metabdlicas (glucosa, lipidos, marcadores de inflamacion aguda) y de
desenlaces cardiovasculares como infarto agudo de miocardio (IAM) e ictus. Sin
embargo, la relacidn entre obesidad y sarcopenia ha sido reportada de manera
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inconsistente por varios estudios, los cuales han sido metodolégicamente distintos
y han utilizado diversas técnicas para la medicion de masa grasa y muscular (41).
La combinacidn de diferentes variables o indices para la medicion de la
composicién corporal y la falta de criterios para clasificar adecuadamente la
obesidad sarcopénica han sido las principales razones por las que se ha limitado
la utilizacién de la relacion entre obesidad y sarcopenia como un indicador de
prediccidn del riesgo cardio-metabdlico.

2.4 OBESIDAD SARCOPENICA

Como se menciond anteriormente parte de los procesos fisioldgicos del
envejecimiento incluyen cambios en la composicion corporal, aumento de la
cantidad de masa grasa y disminucidn de la masa y funcidn muscular. La
denominada obesidad sarcopénica hace referencia a la pérdida de masa y funcion
muscular asociada a la edad, junto con altos niveles de adiposidad. Sin embargo,
actualmente no existe una definicion consensuada de obesidad sarcopénica (42,
43). Debido al aumento en la expectativa de vida en la poblacién general, la
obesidad sarcopénica ha aumentado su prevalencia, especialmente en la

poblacion adulta mayor (44, 45).

2.5 METODOS DIAGNOSTICOS UTILIZADOS PARA DEFINIR OBESIDAD
SARCOPENICA

Para la identificacidn y cuantificacion de adiposidad o masa grasa en los estudios
de obesidad-sarcopénica se han utilizado diferentes herramientas y meétodos
diagnoésticos  incluyendo medidas antropométricas (perimetro abdominal,
circunferencia de cadera, circunferencia de miembro superior) (46-49), bio-
impedancia (47, 50, 51), densitometria (DXA) (44, 52, 53), e imagenes (tomografia
computarizada) (54-58). La herramienta mas utilizada ha sido la medicién de masa
grasa a través de DXA (45, 52-54). En varios estudios se ha utilizado medidas de
adiposidad abdominal (perimetro abdominal, area de grasa visceral) como indices
de adiposidad (46-48, 51). Dentro de los indices para definir masa muscular y
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funcidén muscular o sarcopenia se han utilizado los métodos de indice total de
musculo esquelético apendicular (MEA) evaluado por DXA (59), bioimpedancia
(47, 50, 51, 60) e imagenes (tomografia computarizada) (54, 55, 58). La
cuantificacion de MEA es el método mas utilizado y ha sido el método de

referencia para validar ecuaciones de prediccion derivadas de bioimpedancia (61)

Debido a que en los ultimos afos ha tomado importancia no solo la cantidad de
masa muscular sino también su funcionalidad, se ha propuesto que la medicion de

fuerza muscular es una buena herramienta para definir sarcopenia (46, 62, 63)

La falta de un consenso para definir obesidad sarcopénica y la falta de criterios
para clasificarla adecuadamente, han determinado que los estudios realizados
utilicen distintos puntos de corte para definir obesidad o sarcopenia. Por ejemplo,
se ha definido sarcopenia si el indice de MEA por DXA es menor a dos
desviaciones estandar de una poblacidon sana y si el porcentaje de masa grasa es
mayor del percentil 60 para una poblacion de la misma edad (52). Otros autores
han utilizado un enfoque de estratificacion de la poblacion de interés para clasificar
segun percentiles, por ejemplo, definir obesidad si el porcentaje de masa grasa se
encuentra en los dos quintiles superiores y sarcopenia si la masa muscular se

encuentra en el quintil inferior (62).
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Establecer si la fuerza de agarre en relacién con el perimetro abdominal, el
perimetro de cadera, la relacion cintura/cadera o el indice de masa corporal se
asocia con la presencia de enfermedad cardiovascular en una cohorte de adultos

colombianos.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.1. Evaluar la relacion entre fuerza de agarre con la presencia de enfermedad
cardiovascular en la cohorte PURE.

3.2.2. Determinar si hay una relacion entre la fuerza de agarre y el perimetro
abdominal, el perimetro de cadera, la relacion cintura /cadera o el indice de
masa corporal, con la presencia de enfermedad cardiovascular, en relacién
a cada uno de ellos por separado.

3.2.3. Establecer si la presencia de obesidad, sarcopenia y obesidad sarcopénica
se asocia con la presencia de enfermedad cardiovascular en una cohorte

de adultos de 35 a 70 anos.
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4. METODOLOGIA

4.1 TIPO DE ESTUDIO

El estudio “The Prospective Urban Rural Epidemiology (PURE) study: Examining
the impact of societal influences on chronic noncommunicable diseases in low-,
middle-, and high-income countries” desarrollado en Colombia, es un estudio
observacional, analitico tipo cohorte prospectiva. con una linea basal de 7444
adultos de 35 a 70 anos. El presente estudio se fundamenté en un analisis
secundario de la cohorte PURE Colombia, para estimar la relacion de las medidas
antropométricas combinado con la fuerza de empufadura con la presencia de

enfermedad cardiovascular en unos adultos colombianos de 35-70 afnos.

4.2 POBLACION

El estudio PURE ensambl6 una cohorte mediante una corte transversal, buscando
una representacion geografica y social adecuada de los paises entre el afio 2005 y
2009. Los participantes fueron seleccionados de comunidades urbanas y rurales
de los 11 departamentos mas poblados, que comprenden el 51.29% de la
poblacién colombiana. Los datos del analisis se obtuvieron de los datos totales del
reclutamiento general del estudio PURE, el cual incluy6 7,444 adultos entre 35 y
70 afos.

Para fines del estudio PURE se defini6:

» Area urbana: Corresponde a la ciudad capital de cada regién que integra el
estudio y su area metropolitana.

 Area rural: Aquellas zonas con poblacién menor de 5000 habitantes, ubicadas
a mas de 50 Km del area urbana y al menos a 45 minutos de un hospital local
de referencia. Las zonas elegidas, por seguridad de los integrantes de los
equipos del estudio, no debian estar afectadas por problemas de orden
publico.
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Tabla 1. Datos de la poblacion del estudio PURE Colombia diferenciados por

regiones
> Rural Mujeres
Departamento £
2 N (%) N (%)

Region Atlantica 1783 889 (49.9) 1185 (66.5)
Atlantico 583 288 (49.4) 408 (69.9)
Bolivar 600 301 (50.2) 375 (62.5)
Cesar 600 300 (50.0) 402 (67.0)
Region Central 1816 871 (47.9) 1200 (66.1)
Caldas 600 300 (50.0) 400 (66.7)
Quindio 601 271 (45.1) 390 (64.9)
Tolima 615 300 (48.8) 410 (66.7)
Region Centro-oriente 2109 1059 (50.2) 1278 (60.6)
Santander 617 317 (51.4) 408 (66.1)
Cundinamarca 1492 742 (100) 870 (58.3)
Region Pacifica 1161 576 (49.6) 428 (36.9)
Cauca 570 277 (48.6) 351 (61.6)
Narifo 591 299 (49.7) 382 (64.6)
Region Amazoénica 575 288 (50.1) 377 (65.6)
Casanare 575 288 (50.1) 377 (65.6)
Total 7444 3683 (49.5) 4773 (64.1)

4.3 CRITERIOS SELECCION
4.3.1 Criterios de inclusién
* Hombres o mujeres entre 35y 70 afos.

¢ Firma del Consentimiento Informado

4.3.2. Criterios de exclusion
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* Historia de enfermedad psiquiatrica, retardo mental o cualquier otra
condicion limitante que no permita el correcto entendimiento y
diligenciamiento de los formatos de recoleccion de datos (CRF).

¢ Rechazo a firmar el consentimiento informado.

4.4. CALCULO DE TAMANO DE MUESTRA

Para el calculo del tamano de la muestra para el estudio PURE se utiliz6 el
meétodo de aproximacion a la normal y modificado por correccidn por continuidad,
asumiendo un error tipo | del 5%, poder del 80%, con riesgo relativo minimo a
detectar 1.4, a dos colas, obteniéndose un tamaro global de la muestra de 2140
sujetos en el area rural y 2140 en el area urbana. Este se ajustd con una
proporcion de perdida de informacion del 0.10 se obtuvo un tamarfo final de la
muestra de 2500 en cada grupo.

4.5 MUESTREO

Se utiliz6 una encuesta por muestreo de conveniencia de multiples etapas.
Durante la primera y segunda etapa, se seleccionaron los departamentos y las
comunidades. En la tercera etapa, se reclutd una muestra representativa de
hogares, utilizando un marco de muestreo comunitario. La unidad de muestra
primaria fue la comunidad definida como un area geografica, en la que vivia un

grupo de personas con caracteristicas comunes.

4.6 RECOLECCION DE LA INFORMACION
Los miembros del equipo de salud fueron entrenados especialmente en la
recoleccion de muestras puerta a puerta hicieron un maximo de tres intentos para

contactar a alguien en cada hogar.

4.7 VARIABLES
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Tabla 2. Variables

Nombre

Definicion Operativa

Tipo
Variable/
Nivel
Medicion

En funcion al

objetivo

Variables relacionadas con la presencia cardiovascular

Enfermedad Evento definido como Ila| Cualitativa, | Dependiente
cardiovascular | presencia de enfermedad | nominal
establecida cardiaca coronaria, accidente | dicotomica
cardiovascular, falla cardiaca o
cualquier condicién cardiaca
cronica
Diabetes Condicidon  de hiperglicemia | Cualitativa, | Dependiente
Mellitus (DM) definida por glicemia en ayunas | nominal
> 126 mg/dl o el antecedente | dicotdmica
personal de DM o consumo de
hipoglicemiantes orales (incluye
insulinas)
Hipertension Cifra de tensioén arterial sistélica | Cualitativa Dependiente
arterial o diastolica > 140/90 mmHg | nominal
respectivamente, antecedente | dicotomica

personal de HTA o consumo de
antihipertensivos

Variables relacionadas con la fuerza muscular, obesidad y obesidad sarcopénica

Fuerza de | Promedio de la medicion de la | Cuantitativa, | Independiente
agarre fuerza de agarre de la mano no | continua

dominante en dos ocasiones
Relacion fuerza | Fuerza de agarre dividido por | Cuantitativa, | Independiente
de agarre a | peso continua
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Nombre Definicion Operativa Tipo En funcién al
Variable/ objetivo
Nivel
Medicion

peso

Relacion fuerza | Fuerza de agarre dividido por | Cuantitativa, | Independiente

de agarre /| perimetro abdominal continua

perimetro

abdominal

Relacion fuerza | Fuerza de agarre dividido por | Cuantitativa, | Independiente

de agarre /| perimetro de cadera continua

perimetro de

cadera

Relacion fuerza | Fuerza de agarre dividido para | Cuantitativa, | Independiente

de agarre /| indice cintura cadera continua

indice  cintura

cadera

Relacion fuerza | Fuerza de agarre dividido por | Cuantitativa, | Independiente

de agarre /| indice de masa corporal continua

indice de masa

corporal

Perfil de Cualitativa Independiente

obesidad, Nominal

sarcopenia y politémica

obesidad

Sarcopénica

Caracteristicas inherentes al individuo

Edad Joven menor a 50 anos, mayor | Cuantitativa, | Independiente
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Nombre Definicion Operativa Tipo En funcién al
Variable/ objetivo
Nivel
Medicion
con mas de 50 afios ordinal
Sexo Condicién biologica al nacer de | Cualitativa, | Independiente
sus genitales externos. | dicotomico
Femenino o masculino
Localidad Ubicacion de la vivienda urbana | Cualitativa, | Independiente
o rural dicotébmico
Educacion Categoria relacionada con el | Cualitativa, | Independiente
nivel de  educacion  del | nominal
participante dicotomico
(ninguno/primaria/desconocido-
secundaria tecnologias y
universitario)
Niveles de | Los ingresos del hogar medios | Cuantitativa, | Independiente,
ingresos reportados por el cabeza de | continua categorizado
economicos familia en el ultimo mes Bajo (<U$ 175)
Medio (U$ 175
- 350)
Alto (= U$350)
Mediciones antropométricas
Perimetro En centimetros en el punto | Cuantitativa, | Independiente
cintura medio entre el reborde costal y | continua
la cresta iliaca
Perimetro En centimetros a nivel de los | Cuantitativa, | Independiente
cadera trocanteres mayores continua
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Nombre Definicion Operativa Tipo En funcién al
Variable/ objetivo
Nivel
Medicion
Peso Cifra de en kilogramos tomada | Cuantitativa, | Independiente
en la primera visita continua
Talla Cifra en centimetros tomada en | Cuantitativa, | Independiente
la primera visita continua
Indice Perimetro de cintura divido en | Cuantitativa, | Independiente
cintura/cadera perimetro de cadera continua
Indice masa | Peso divido en talla al cuadrado | Cuantitativa, | Independiente
corporal continua

Factores relacion

ados con la presencia de enfermedad cardiovascular

Actividad fisica | Numero de METS totales | Cuantitativa | Covariable
definidos por la escala IPAQ continua Categorizada
en bajo,
moderado y
vigorosa
Tabaquismo Consumo de cigarrilo al | Cualitativa Covariable:
momento de la linea basal en | nominal No fumador y
los ultimos 12 meses dicotomica Fumador
Alcohol Consumo de alcohol al | Cualitativa Covariable:
momento de la linea basal en | nominal Ausencia y
los ultimos 12 meses dicotomica Presencia
Frutas y | Consumo de frutas y verduras | Cualitativa Covariable:
verduras al menos una vez al dia nominal Nunca,
politémica Fruta o]
verdura al

menos una vez
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Nombre Definicion Operativa Tipo En funcién al

Variable/ objetivo
Nivel
Medicion

al dia,

Fruta y verdura
al menos una

vez al dia

Variable dependiente: Hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 y
enfermedad cardiaca establecida (antecedente de enfermedad cardiaca
coronaria, enfermedad cerebrovascular, falla cardiaca u otras
enfermedades cardiacas)

Variables independientes:

Edad: fecha de nacimiento, se estimé la edad al momento de la linea basal, la
cual se categorizara como joven (menos de 50 afos) y mayor (50 afios o
mas)

Sexo: Femenino y masculino

Tipo de comunidad: Urbana y rural

Estado marital: casado, soltero, union libre, divorciado (separado) o viudo
Grupo de educacion categorizado como alto (secundaria, tecnologias o
universidad) y bajo (educacion primaria o sin educacion o desconocido)

Nivel de ingresos: valor reportado por la persona cabeza del hogar.

Variables antropométricas: peso, talla, indice de masa corporal, perimetro
abdominal y cadera, e indice cintura cadera

Fuerza de agarre

Fuerza de agarre en relacion medidas antropométricas: fuerza de agarre a
peso, fuerza de agarre a perimetro abdominal, fuerza de agarre a perimetro

de cadera, fuerza de agarre a relacion cintura y cadera, fuerza de agarre a
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indice de masa corporal
* Perfiles de obesidad, sarcopenia y obesidad sarcopénica es la combinacion
de perimetro abdominal y fuerza de agarre

4.8 TOMA DE MEDIDAS ANTROPOMETRICAS Y COMPLEMENTARIAS
Durante las visitas se fijo6 una cita, en la cual se realiz6 la valoracién

antropomeétrica y la toma de examenes complementarios.

* Perimetro abdominal: El paciente se mantuvo de pie con el abdomen relajado y
los brazos a los lados. La medida fue tomada sobre el abdomen sin ropa en el
diametro menor entre la margen costal y la cresta iliaca. La medida se obtuvo
mirando al sujeto de frente e identificando la cintura natural (ej. el punto de
mayor estrechez). La medida fue tomada al final de la inspiracion, usando una
cinta métrica estandar no elastica atada a una balanza de resorte efectuando
una fuerza de 750 gramos.

* Perimetro de cadera: La medida fue tomada con poca o ninguna ropa a nivel
de los trocanteres mayores (usualmente el diametro mas amplio alrededor de
las nalgas). La medida fue tomada usando una cinta métrica estandar no
elastica atada a una balanza de resorte ejerciendo una fuerza de 750 gramos.

* Peso: La persona fue pesada con poca o ninguna ropa. El paciente estuvo
descalzo con los brazos a los lados. Se aseguro que la balanza estuviera en 0
antes de tomar la medida.

* Talla: El sujeto estuvo descalzo con los brazos a los lados contra una pared
plana en el sitio de examen, en posiciéon de Frankfort. La talla fue registrada
hacia el 0.1 cm mas cercano en inspiracion. En esta posicion se hizo una
marca sobre la pared y se registré con la cinta métrica.

* Presion Arterial: Se utilizd un oscildmetro automatico. El sujeto descansé al
menos 5 minutos y no fumé por lo menos 30 minutos antes de la medicion. Se
tomd en el brazo derecho desnudo, en posicién sentada. El brazo se apoy6 y

posiciond a nivel del corazon.
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* Fuerza de agarre: Fue registrada usando el dinamometro de fuerza con el
sujeto de pie. El dinamometro fue fijado en 0. La zona de agarre fue ajustada
segun el tamafio del manubrio y la comodidad del sujeto usando la mano no
dominante. El sujeto mantuvo el dinamdmetro ligeramente separado del
cuerpo, de tal manera que no descanse sobre el muslo y a continuacién
presiond tan fuerte como pudo y mantuvo la presion hasta contar tres.

* Para definir el perfil de obesidad, sarcopenia y obesidad sarcopénica se dividid
a los sujetos en cuatro grupos (no obesos / no sarcopénicos, no obesos /
sarcopénicos, obesos / no sarcopeénicos y obesos / sarcopénicos) dependiendo
de la presencia de obesidad y la presencia de sarcopenia (definida como
fuerza de agarre en el cuartil 1 -3). Ademas, los sujetos se dividieron en tres
perfiles segun la definicion de obesidad por IMC> 30 kg/m2 o perimetro
abdominal> 90 cm en mujeres, > 94 cm en hombres o relacion cintura cadera>
0.9.

4.9 ANALISIS DE DATOS

Los datos cuantitativos se expresaron como medidas de tendencia central y
dispersion segun la distribucion de frecuencias. Las variables cualitativas se
resumieron en frecuencias absolutas y relativas. La prevalencia se presentd con
indicadores de confianza del 95%. Se realizaron tablas de contingencias
estimando las relaciones o asociaciones de las covariables mediante la prueba de
chi cuadrado o t de Student segun la distribucion de frecuencias.

Se construyeron variables para analizar el comportamiento de la relacién y la
asociacion entre el perimetro de cintura, la relacion cintura/cadera, indice de masa
corporal con los cuartiles de fuerza de empuiadura; también, el indice de masa
corporal y perimetro de cintura o el indice de masa corporal y relacion
cintura/cadera estratificado por sexo, grupo de edad y por la presencia de
enfermedad cardiovascular. Se realizé un analisis estratificado de los perfiles de
obesidad, sarcopenia y obesidad sarcopénica con la presencia de la hipertension
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arterial, diabetes y enfermedad cardiovascular establecida. Para el analisis
multivariado exploratorio, se hizo una regresioén binomial con un modelamiento tipo
stepwise incorporando las covariables con un valor p de retenciéon de <0.1 para
hipertension arterial, diabetes mellitus y enfermedad cardiaca establecida con los
perfiles de obesidad, sarcopenia y obesidad sarcopénica. Los valores de p <0.05
se consideraran estadisticamente significativos y los softwares utilizados fueron
Excel ® y Stata VE 12.1 ®.
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5. CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio PURE esta siendo coordinado por Population Health Research Institute
(Hamilton, Ontario, Canada) en el mundo. En Colombia, el Comité de Etica de la
Fundacion Cardiovascular de Colombia aprobd el estudio al inicio del mismo.
Actualmente el seguimiento del proyecto esta bajo la supervision de la Fundacion
Oftalmolégica de Santander — FOSCAL vy la Universidad de Santander.

De acuerdo con los principios establecidos en la Declaracion de Helsinki, las
Pautas CIOMS y en la Resolucion 008430 de octubre 4 de 1993, debido a que
esta investigacién se consider6 como riesgo minimo y en cumplimiento con los
aspectos mencionados con el Articulo 6 de la presente Resolucion, este estudio se

desarroll6 conforme a los siguientes criterios:

* Se garantizd la Autonomia mediante la firma de una Consentimiento
Informado, el cual explicd al participante sus derechos en relacion a la
participacion y retiro voluntario.

* No se afecto el principio de no maleficencia, se minimizé la posibilidad de
maleficencia, dado que es un estudio observacional, analitico, donde no
produjo dafos, no se realizaron cambios en los esquemas terapéuticos.

* Se protegio la informacion confidencial, sensible y la intimidad de los pacientes,
sélo el personal que recolectd la informacion en los formatos de recoleccion
(CRF) conocié el numero de identificacion para poder registrar los datos
necesarios.

* No se afectd, el principio de Justicia, ya que no se expuso a los individuos a
una situacion de riesgo real o potencial y no se sacé ventaja de ninguna
situacion de vulnerabilidad legal o de subordinacion de los sujetos con motivo
de esta investigacion.

* Este estudio no tuvo efecto directo sobre el principio de Beneficencia, ya que

es un estudio observacional.
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* Este tipo de estudio ya ha sido realizado previamente en seres humanos sin
que generara un dafio potencial o real al grupo evaluado.

* Los datos que se pretenden producir en el presente estudio no pueden ser
obtenidos a partir de simulaciones, de formulas matematicas o investigacion en

animales, u otras muestras.

El inicio de la recoleccién de los datos fue efectuado después de haber recibido el
aval por parte de la Institucion responsable. Los investigadores participantes en
este estudio tienen idoneidad en su formacion académica y no presentan
conflictos de intereses econdmicos, legales o personales asociados a este

problema de investigacion.
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6. RESULTADOS

6.1. Caracteristicas basales de la cohorte PURE

La distribucion de los 11 departamentos y 58 comunidades del estudio PURE en
Colombia se muestran en la tabla 1. La edad media de las mujeres fue 58.7 + 5.68
y de los hombres 59.1 + 5.89. 3456 fueron mayores de 50 afos. 2192 (63.4%)
fueron mujeres. El 49.5% vivian en el area rural, de los cuales 65.76% tenian
ingresos mayores a U$ 175 ddlares (equivalente a 1 SMMLV) y el 66.2% solo

tenian educacion primaria, primaria incompleta o ningun estudio (Tabla 3).

La prevalencia de hipertension arterial fue 37.5% [IC 95%: 36.4 — 38.6%], de
diabetes mellitus tipo 2 de 6.9% [IC 95%: 6.3 — 7.6%] y de enfermedad
cardiovascular establecida de 5.7% [IC 95%: 5.1 — 6.2%]. La prevalencia de
consumo de alcohol fue 43.9% [IC 95%: 42.8 — 45.1%], de tabaco de 13.3% |[IC
95%: 12.6 — 14.1%] y de frutas y verduras del 73.1% [IC 95%: 72.1 — 74.1%]. El
comportamiento de actividad fisica vigorosa fue del 51.2%, 34.3% moderada y
14.5% baja. La proporcién de participantes con relaciéon cintura/cadera mayor 0.92
fue 32.6% [IC 95%: 31.6 — 33.7%]. El 38.7% [IC 95%: 37.5 — 39.8%] y 18.8% [IC
95%: 17.9 — 19.7%] tenian sobrepeso y obesidad, respectivamente.

6.2. Comportamiento de las medidas antropométricas en la cohorte PURE
(por sexo y grupo de edad)

En la tabla 4 se muestra las medidas antropométricas (peso, altura, perimetro de
cintura y cadera), fuerza de agarre (FA) y FA indexada por peso, perimetro
abdominal, relacion cintura/cadera (RCC), indice de masa corporal (IMC) tanto por
grupo etario (mayor o menor de 50 afios) como por sexo. El peso medio en
hombres fue de 69.8 + 13.28 kg y en mujeres 64.2 + 13.39 kg; el perimetro
abdominal medio en hombres fue 88.4 cm = 11.15 y en mujeres 85.2 + 11.61 cm;
el indice de masa corporal en hombres fue de 25.3 £ 4.25 y en mujeres 26.9 +
5.28 kg/m2, las cuales son estadisticamente significativas (p<0.001)
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Los valores de FA en hombres fue 34.4 + 10.58 kg y en mujeres 22.3 + 7.83 kg; la
FA/peso en hombres fue 0.50 £ 0.16 y en mujeres 0.36 £ 0.13; la FA/PA en
hombres fue 0.39 £ 0.13 kg/cm y en mujeres 0.26 + 0.10 kg/cm; la FA/PC en
hombres fue 0.37+ 0.11 kg/cm y en mujeres 0.23 + 0.08 kg/cm; la FA/RCC en
hombres fue 37.2 £ 11.9 kg y en mujeres 26.2 + 9.47 kg; la FA/IMC en hombres
fue 1.39 + 0.46 kg’’m? y en mujeres 0.85 + 0.33 kg?’m? las cuales son
estadisticamente significativas (p<0.001). El valor de FA en el cuartil 4 fue de 41.2
+ 35.6 kg en hombres y 42.1 + 34.6 kg en mujeres.

Se observo una relacion de la FA en relacion al peso, perimetro de cintura,
perimetro de cadera, indice cintura/cadera y al indice de masa corporal con la
presencia de hipertension arterial, diabetes y enfermedad cardiovascular
establecida (p<0.001, tabla 5).

6.3. Asociacion de la obesidad, la sarcopenia, la obesidad-sarcopénica y la
presencia de enfermedad cardiovascular

Los sujetos fueron divididos en cuatro categorias de acuerdo a la definicion de
obesidad y sarcopenia (tabla 6). Inicialmente se analizo la relacién entre obesidad

y sarcopenia con los desenlaces cardiovasculares definidos.

Ademas, se realizé un analisis subdividiendo la categoria de obesidad definida por
perimetro abdominal (perfil 1), RCC (perfil 2) o IMC (perfil 3). Los principales

desenlaces son mostrados en la tabla 5 y figura 1 — 3.

Perfil 1. Obesidad definida por perimetro abdominal: los sujetos se
distribuyeron de la siguiente manera (tabla 6): grupo no obeso/no sarcopénico
1,183 (15.9%), que se tom6 como el grupo de comparacion y riesgo 1, grupo no
obeso/sarcopénico 3,830 (51.6%), grupo obeso/no sarcopénico 631 (8.5%) y
grupo obeso/sarcopénico 1,776 (23.9%). Los sujetos con obesidad-sarcopénica
tuvieron mayor riesgo para HTA comparado con los sujetos con solo obesidad o
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solo sarcopenia RP1.92 [IC 95%1.70 - 2.17], RP 1.66 [IC 95% 1.45 - 1.91], RP
1.24 [IC 95% 1.10 - 1.39] respectivamente. Al evaluar el riesgo para DM2 los
sujetos con obesidad por perimetro abdominal y sarcopenia tuvieron mayor riesgo
comparado con solo obesidad o solo sarcopenia RP 3.41 [IC 95% 2.41- 4.81], RP
2.29 [IC 95% 1.53 - 3.42], RP 1.47 [IC 95% 1.04 - 2.09]. En el analisis de
causalidad inversa para enfermedad cardiovascular el perfil obesidad-sarcopénica
tuvo la mayor asociacion RP 2.45 [IC 95% 1.71- 3.51]. Al realizar el analisis por
sexo el riesgo fue mas marcado en hombres que en mujeres, y se mantuvo la
misma tendencia de riesgo, siendo el grupo obesidad- sarcopénica el grupo con
mayor riesgo para HTA RP 1.79 [IC 95% 1.40 - 2.31] vs RP 1.99 [IC 95% 1.71 -
2.33], DM2 RP 3.45 [IC 95% 1.36 - 8.82] vs RP 4.22 [IC 95% 2.72 - 6.56] y
antecedente de RP 2.03 [IC 95% 0.96 - 4.30] vs RP 3.08 [IC 95% 1.83 - 5.20] .

Perfil 2. Obesidad definida por relacion cintura/cadera: los sujetos se
distribuyeron de la siguiente manera (tabla 6): grupo no obeso/no sarcopénico 715
(9.6%), grupo no obeso/sarcopénico 3,636 (49.1%), grupo obeso/no sarcopénico
1,090 (14.7%) y grupo obeso/sarcopénico 1,950 (26.3%). Los sujetos con
obesidad-sarcopénica tuvieron mayor riesgo para HTA comparado con los sujetos
con solo obesidad o solo sarcopenia RP 1.56 [IC 95% 1.37 - 1.78], RP 1.19 [IC
95% 1.04 - 1.38], RP 1.20 [IC 95% 1.06 - 1.37] respectivamente. En el riesgo para
DM2, los sujetos con obesidad por relacion cintura cadera y sarcopenia tuvieron
mayor riesgo RP 2.86 [IC 95%1.89 - 4.33], comparado con solo obesidad o solo
sarcopenia RP 1.48 [IC 95% 0.91 - 2.41], RP 1.36 [IC 95% 0.91 - 2.04]
respectivamente. El riesgo para enfermedad cardiovascular es mayor en el perfil
obesidad-sarcopéncia RP 1.54 [IC 95% 1.02 - 2.33] comparado con solo obesidad
RP 0.91 [IC 95% 0.58 — 1.41] y solo sarcopenia RP 1.35 [IC 95% 0.94 — 1.95]. Al
realizar el analisis por sexo, el riesgo fue mas marcado en hombres que en
mujeres, y se mantuvo la tendencia de riesgo siendo el grupo obesidad sarcopenia
el grupo con mayor riesgo para HTA RP 1.45 [IC 95% 1.19 - 1.76] vs RP 1.58 [IC
95% 1.34 - 1.86] , para DM2 RP 2.17 [IC 95% 1.07 - 4.41] vs RP 3.21 [IC 95%
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1.94 - 5.32] y en antecedente de ECV RP 1.21 [IC 95% 0.64 - 2.27] vs RP 1.90 [IC
95% 1.11 - 3.25] .

Perfil 3. Obesidad definida por indice de masa corporal: los sujetos se
distribuyeron de la siguiente manera (tabla 6): grupo no obeso/no sarcopénico
1,520 (20.8%), grupo no obeso/sarcopénico 4,395 (60.3%), grupo obeso/no
sarcopénico 271 (3.7%) y grupo obeso/sarcopénico 1,1101 (15.1%). Los sujetos
con obesidad-sarcopéncia tuvieron mayor riesgo para HTA comparado con los
sujetos con obesidad o sarcopenia RP 1.70 [IC 95% 1.53 - 1.89], RP 1.64 [IC 95%
1.39 - 1.93], RP 1.20 [IC 95% 1.10 - 1.31] respectivamente. En el riesgo para DM2
los sujetos con obesidad-sarcopénica tuvieron mayor riesgo RP 3.46 [IC 95% 2.44
- 4.91], comparado con obesidad RP 3.17 [IC 95% 2.02 - 4.98] o sarcopenia RP
1.46 [IC 95% 1.03 - 2.08]. En el analisis de causalidad inversa para enfermedad
cardiovascular hay mayor riesgo en el perfil obesidad-sarcopénica RP 1.85 [IC
95% 1.37 - 2.51] comparado con obesidad RP 1.19 [IC 95% 0.69 — 2.06] o
sarcopenia RP 1.43 [1.10 — 1.43]. Al realizar el analisis por sexo el perfil obesidad-
sarcopénica fue el grupo con mayor riesgo, y el riesgo fue mayor en hombres que
en mujeres para HTA RP 1.81 [IC 95% 1.46 - 2.27] vs RP 1.81 [IC 95% 1.52 -
2.15] , en DM2 RP 2.42 [IC 95% 1.08 - 5.47] vs RP 3.31 [IC 95% 2.00 - 5.49]y en
antecedente de ECV RP 1.70 [IC 95% 0.90 - 3.20] vs RP 2.58 [IC 95% 1.52 -
4.38].

Al analizar los tres perfiles por edad (mayor o menor a 50 afos) la tendencia del
grupo obesidad-sarcopénica tuvo mayor riesgo comparado con los sujetos con

obesidad o sarcopenia unicamente.

El analisis multivariado retuvo las variables con un valor de p<0.10, las cuales
fueron: edad, sexo, nivel educativo y el consumo de tabaco; eliminé el nivel de
actividad fisica, el consumo de alcohol, el nivel de ingresos econdémicos y la

procedencia. El analisis multivariado mostré una asociacion directa independiente
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de las variables mencionadas, con el perfil de obeso abdominal/no sarcopénico,
obeso abdominal/sarcopénico, obeso/no sarcopénico y obeso/sarcopénico con
hipertension arterial; con el perfil de obeso abdominal/no sarcopénico, obeso
abdominal/sarcopénico, riesgo cardiovascular por RCC/ sarcopénico, obeso/no
sarcopénico y obeso/sarcopénico con diabetes mellitus; y con el perfil de obeso
abdominal/no sarcopénico y obeso/sarcopénico con la presencia de enfermedad
cardiovascular establecida (tabla 7).
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7. DISCUSION

En el presente estudio se evalud la interaccion entre la obesidad, la fuerza
muscular y marcadores de ECV como lo son la HTA, la DM2 y el antecedente de
ECV, una relacién que podria ser un indicador util del riesgo de ECV. Los
resultados muestran que los sujetos con obesidad y FA baja a medio (considerado
como marcador de sarcopenia) tienen un mayor riesgo de los desenlaces
estudiados en comparacion con los sujetos no obesos y en el cuartil mas alto de
FA. Es conocido que en los adultos mayores la sarcopenia es un factor de riesgo y
un predictor de la mortalidad para ECV y de todas las causas de mortalidad (35);
Del mismo modo, la obesidad es un factor de riesgo importante para ECV (24).
Los resultados obtenidos demuestran que en la poblacion estudiada la asociacién
de obesidad y sarcopenia (obesidad-sarcopénica) agrega un riesgo adicional a

qgue solo al evaluarlos de manera individual.

Al realizar el analisis de causalidad inversa para antecedente de ECV, la obesidad
sarcopénica adiciona mayor riesgo comparado con tener obesidad o sarcopenia
de manera individual. De los tres modelos realizados, la asociacion perimetro
abdominal/sarcopenia fue el que mayor capacidad de prediccion tuvo,
aumentando 2,5 veces el riesgo en comparacion con los sujetos sin obesidad y sin
sarcopenia. Algunos estudios han demostrado la existencia de mayor riesgo para
eventos y mortalidad cardiovascular en adultos mayores con obesidad
sarcopénica (64). Sin embargo, se han cuestionado algunos aspectos
metodoldgicos como por ejemplo la forma en la cual se definié sarcopenia.
Especificamente en 4252 adultos mayores de 60 afios Atkins et. al (64) definieron
sarcopenia con una ecuaciéon que involucra la circunferencia del musculo del
brazo, una medida de masa muscular que ha mostrado que se correlaciona con la
DXA, pero que no tiene en cuenta la funcionalidad del musculo. Al dia de hoy los
estudios que evaluan obesidad sarcopénica han utilizado varios métodos para

41



definir sarcopenia (41) pero todavia no es claro cual es el método mas preciso. De
hecho, el European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP)
recomienda para el diagnostico de sarcopenia utilizar la presencia de masa
muscular baja y una funcion muscular baja (fuerza o rendimiento) debido a que la
fuerza muscular no depende unicamente de la masa muscular y la relacion entre
fuerza y masa no es lineal (31). Del mismo modo, Fukuda et. al (65) demostraron
en 716 sujetos japoneses con DM2, la capacidad del DXA para el diagnostico de
obesidad sarcopénica y su capacidad de prediccion para ECV, pero al utilizar este
meétodo, se desestimo la funcionalidad muscular. Por lo anterior, en el presente
estudio se definid sarcopenia por FA ya que es una herramienta util para medir

funcionalidad muscular.

Estudios que han evaluado obesidad sarcopénica y su asociacion con HTA han
utilizado diversas técnicas para medir la grasa y la masa muscular. Por ejemplo,
en 6832 sujetos coreanos Park et al. (66) evaluaron la asociacion entre la
obesidad sarcopénica y la HTA utilizando el perimetro abdominal y el musculo
esquelético apendicular divididos por el peso; los sujetos con obesidad
sarcopénica tenian un riesgo 6,5 veces mayor de HTA en comparacién con los
sujetos con una composicion corporal normal. Los resultados del presente estudio
muestran que los individuos en el cuartil mas alto de FA tienen un menor riesgo de
HTA, mientras que los sujetos con obesidad independientemente del nivel de FA
se asocia con un mayor riesgo de HTA; sin embargo, el mayor riesgo de HTA se
observd en pacientes con obesidad-sarcopénica, siendo nuevamente el modelo 1
(obesidad por perimetro abdominal) el que tiene mayor riesgo de asociacién RP
1.92 (IC 95% 1.70 — 2.17). Resultados similares fueron reportados por Han et. al
en adultos mayores coreanos (67).

Interesantemente al evaluar la asociacion con DM2 se observé que los sujetos con
obesidad-sarcopénica tuvieron un riesgo hasta de 4 veces mayor (hombres
menores de 50 afios) comparado con sujetos del grupo no obeso no sarcopénico.
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Estos resultados son similares a los encontrados en un estudio en el que se
evaluaron a 810 sujetos de los cuales 414 eran diabéticos. Al evaluar composicion
corporal por de DXA se observo que los pacientes diabéticos tenian menor masa
corporal magra y mayor masa grasa comparado con los no diabéticos a pesar de
tener valores parecidos de IMC (68). Lo anterior demuestra que el riesgo asociado
para DM2 es dado por la adiposidad visceral mas que por la adiposidad total. Por
ejemplo, en el presente estudio, los sujetos definidos como obesos por perimetro
abdominal tuvieron mayor riesgo comparados a los sujetos definidos como obesos
por IMC, RP 3.41 (IC 95% 2.41- 4.81) vs RP 2.64 (IC 95% 1.95 - 3.57).

La explicacion propuesta para que la obesidad y la sarcopenia tengan un efecto
sinérgico para producir alteraciones metabdlicas y aumentar el riesgo de ECV se
basa en mecanismos fisiopatolégicos relacionados a cambios en la composicidn
corporal al envejecer. Primero, al disminuir la masa muscular disminuye la
cantidad de tejidos sensible a insulina promoviendo resistencia a la insulina y las
alteraciones que conlleva este estado (67). Ademas, al disminuir la masa muscular
hay una disminucion en la produccion de mioquinas que tienen efecto anti
inflamatorio. La disminucion de estas citoquinas antiinflamatorias asociado al
aumento de la produccion de citoquinas proinflamatorias por parte del tejido
adiposo conduce a un estado de desequilibrio inflamatorio que produce alteracion
de la funcion vascular y puede aumentar el riesgo para ECV incluyendo HTA vy
DM2 (40, 67).

En los resultados mostrados se observa como la adiposidad visceral tiene un
factor predictivo mayor que al de la adiposidad general; si bien la mayoria de
estudios que han evaluado el riesgo de la obesidad abdominal han utilizado la
relacidon cintura/cadera, en el presente estudio se observa que tanto la medicion
del perimetro abdominal como el de la relacién cintura/cadera son utiles y mejores

herramientas que el indice de masa corporal para predecir el riesgo de ECV.
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Respecto a la implicacion del perimetro de cadera como factor protector, si bien
hay estudios que han mostrado como puede tener en efecto protector para el
desarrollo de ictus (12) en el presente estudio en general no se evidencido un
efecto ni positivo ni negativo en los desenlaces estudiados, probablemente este
resultado puede estar en relacion al tamafo de la muestra. Ademas, se puede
sugerir que en la evaluacion del riesgo la valoracion de la adiposidad tiene mayor

implicacion.

De los resultados obtenidos se puede concluir que la medicion de la obesidad
abdominal y la funcién muscular son utiles para predecir ECV y que un perimetro
abdominal >94 cm en hombres 0 >90 cm en mujeres o una relacion cintura cadera
>0,9 junto con un valor de fuerza de agarre menor a 40 kg se asocia a un riesgo
mayor de ECV. Finalmente, los resultados del presente estudio sugieren que en el
manejo global de la prevencidn de la ECV y su manejo en adultos se debe incluir
el control del exceso de adiposidad y el mantenimiento de niveles adecuados
/altos de fuerza muscular a través medidas nutricionales y de actividad fisica
apropiadas que permitan durante el envejecimiento mantener una adecuada
cantidad de masa y fuerza muscular ya que como se demostro las asociacion de
obesidad y sarcopenia es el factor de mayor riesgo para el desarrollo de
alteraciones metabdlicas y por ende de ECV.

El presente estudio tiene algunas fortalezas remarcables como lo son que es el
primer estudio a nivel de Latinoamérica y de Colombia que evalué la asociacion de
obesidad- sarcopénica con enfermedad cardiovascular. La poblacion estudiada es
representativa del pais porque se estudiaron sujetos de 11 departamentos que
representan el 58% de la poblacidn colombiana. Ademas, se pudo utilizar
herramientas de evaluacion faciles de aplicar y ampliamente disponibles. Los
resultados muestran una tendencia estable en el comportamiento de la obesidad

sarcopénica como factor de riesgo cardiovascular mayor.
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Por otro lado, existen debilidades en el estudio propias de la metodologia
implementada. El hecho de ser un estudio de corte transversal no permite calcular
incidencias ni causalidad. Pero los resultados pueden servir de base para realizar
el analisis prospectivo y a nivel de la poblacion global del estudio PURE de
aproximadamente 160,000 sujetos. Ademas, se utilizaron desenlaces subrogados
de desenlaces cardiovasculares mayores como lo son mortalidad cardiovascular,
infarto agudo de miocardio o accidente cerebrovascular. Si bien la fuerza de
agarre es una herramienta util para evaluar sarcopenia y especificamente
funcionalidad muscular, en el presente estudio no se evalu6 masa muscular total

que es otro de los componentes de la sarcopenia.
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8. CONCLUSIONES

La medicién tanto de la obesidad abdominal como de la funcion muscular
son herramientas sencillas con buen valor predictor que deben utilizarse
cuando se realiza la evaluacion del riesgo cardiovascular en la visita de

consultorio.

La asociacion de obesidad abdominal y sarcopenia tiene un efecto sumativo
para el riesgo cardiovascular y tiene mayor implicacion que cada una de

ellas de manera independiente.

La medicion de la obesidad abdominal ya sea por perimetro abdominal o
por relacion cintura/cadera se asocian con riesgo cardiovascular. Por lo
tanto, un perimetro abdominal >94 cm en hombres y >90 cm en mujeres o
una relacién cintura cadera >0,9 junto con un valor de fuerza de
empufiadura menor a 40 kg se asocia a un riesgo mayor de presentar HTA,

DM2 o enfermedad cardiovascular.

El perimetro de cadera como factor predictor de HTA, DM2, o enfermedad
cardiovascular tiene poco valor por lo que se recomienda utilizarlo en
conjunto con otras medidas antropomeétricas como el perimetro abdominal y

la fuerza de agarre.
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