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RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue medir la presencia de resistencia ala insulina 'y
proteina C reactiva como marcadores bioquimicos relacionados con enfermedades
cronico degenerativas en niflos de 5 a 9 afios del municipio de San Luis Potosi,
ademas de determinar asociacion entre éstos marcadores y el grado de obesidad y
de la adiposidad abdominal.

Método: fue un estudio epidemioldgico trasversal observacional que incluydé a 124
nifos de 5 a 9 afos de edad, usuarios de los Servicios de la Secretaria de Salud del
Municipio de San Luis Potosi. Se realizaron las siguientes evaluaciones: historia
clinica contestada por las madres descartando patologias infecciosas y uso de
antiinflamatorios, antropometria a los nifios: peso, talla y circunferencia abdominal
obteniendo el indice de masa corporal segun la clasificacion de Dallal y Dietz 1994
Cole 2000. Se realizaron determinaciones bioquimicas de glucosa, insulina y proteina
C reactiva sérica en ayuno de 8 hrs. Se consideré hiperinsulinemia > 25.0uUl/ml,
glucosa alterada en ayunas > 100mg/dL vy la proteina C reactiva por método
cualitativo con resultado “positivo” indica la presencia de proceso inflamatorio. Se
determind resistencia a insulina con el modelo homeostatico de valoracién de
resistencia a insulina (HOMA) >21Ul/ml.

Resultados. El diagnéstico nutricio fue 1.86% peso bajo, el 67.29% normales, el
13.08% sobrepesoy el 17.7%  con obesidad. La media de cintura para cada nivel
de IMC fue de 50 + 6, 55 + 4,64 +5y 72 + 9 cm respectivamente. Del total de nifios
las concentraciones promedio de glucosa fueron de 84+11mg/dl.,, de insulina 5
+4pU/ml. y de HOMA fue de 19+17; Presentaron glucosa alterada en ayunas 7.4%,
hiperinsulinemia 1%, resistencia a la insulina 25% y proteina c reactiva positiva 4.2%.
Presentaron glucosa alterada en ayunas 4.5% de los nifios con peso normal y 18.7%
de los nifos con obesidad (p<0.06), La media de insulina fue de 3.7 +3; 6.2 + 7y
8.9+ 5 uUl/ml para los nifios con peso normal, sobrepeso y obesidad respectivamente
La hiperinsulinemia se encontré solo en un nifio (8.3%) del grupo con sobrepeso, la
presencia de resistencia a la insulina se encontré en 14.1%,16.7% y 68.8% de los
nifos con IMC normal, sobrepeso y obesidad respectivamente ( p< 0.0001) , siendo
significativa a partir de obesidad (p<0.0001) (odds ratio 2.35 ) La PCR+ se presento
en 4.5% de los nifios con IMC normal y 6.3% de nifios obesos (p0.06) (Odds ratio de
1.4 ) Se encontré una correlacién positiva entre  los niveles de IMC, circunferencia
abdominal , HOMA, e Insulina. La adiposidad central determinada por los valores de
cintura fue mayor entre los nifios con sobrepeso y obesidad (p<0.0001 y tuvo una
correlacion significativa con el diagnostico de resistencia a la insulina, cuando la
cintura >65 cm (p<0.0001).Conclusiones: La prevalencia de riesgo de enfermedad
cardiovascular por proteina C reactiva no fue estadisticamente diferente segun el IMC
de los nifios, mientras que el riesgo de diabetes y sindrome metabdlico determinado
por el diagnéstico de resistencia a la insulina si lo fue a partir de IMC>95 y cintura >
65 cm . Los nifios con un IMC > 95 de este estudio presentaron 2.35 veces mas
probabilidad de tener resistencia a la insulina y con ella el riesgo de presentar
enfermedades cronico degenerativas a temprana edad.

(Palabras clave: IMC, circunferencia abdominal, HOMA, PCR)



Abstract

The aim of this study was to evaluate insulin resistance and PCR as indicators
of early chronic disease in prepubescent children aged 5 to 9, from San Luis
Potosi, Mexico

This was an epidemiological transversal and observational study that included
124 children attending the Healthy Growth and development clinic at the SLP
Health State department excluding those with recent infection or inflammatory
disease or using antinflamatory medication.

Methods included: a clinical history and Anthropometric measurements and
biochemical analysis. Body Mass Index was used to diagnose nutritional status
according to Dietz, Dallal 2001 and Cole 2000 categories, the average of waist
circumference and average levels of insuline, for each BMI category were
obtained for further use as reference of this population. Altered fasting glucose
was considered when >100mg/dl, hyperinsulinemia when >25 uUl/ml and
Insuline resistance when HOMA > 21UlI/ml. PCR was positive or negative
according to the presence of the acute inflammatory phase protein measured by
a cualitative method

Results: A total of 107 children were studied, 2% had low body weight, 67%
normal, 13% overweight and 18% obesity according to their BMI. The average
values for waist circumference were. 50 + 6, 55 + 4, 64 +5y 72 + 9 cms for
each BMI category respectively.Physical activity was not different among
groups. 96 children had blood samples taken from where 7.4% had abnormal
fasting glucose (AFG), 1% hyperinsulinemia (HI), 25% insuline resistance
(IR)and 4.2 % positive reactive C Protein C (PRCP). According to BMI
categories 4.5% normal and 18.7 obese had AFG (p<0.06),

Average insuline levels were 3.7 + 3, 6.2 + 7 and 8.9+ 5 for the normal,
overweight and obese children. HI was present in only one child (8.3% of
overweight children). IR was found in 14.1%,16.7% and 68.8% of normal,
overweight (p<0.03) and obese (p<0.0001) children respectively , (odds ratio
2.35 ) and PRCP in 4.5% normal and 6.3% obese (p0.06) (Odds ratio 1.4 )
There was a positive correlation among increasing levels of BMI, waist
circumference , IR and Insuline. Abdominal adiposity measured by waist
circumference was greater >95 BMI. (p<0.0001) and a value >65cms was
positively related to IR (p<0.0001).

Conclusions: The probability in this study group of having risk of early chronic
disease was demonstrated only according to IR and it was 2.35 greater among
those with BMI>85. A waist circumference value>65 cms was related to IR and
it is an easy anthropometric measurement to be considered in populations
studies.

(key words BMI:Waist circumference, Insuline resistance, c reactive protein)
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[.INTRODUCCION

En México las causas de mortalidad en los ultimos 5 afios son secundarias a
enfermedades cronico-degenerativas, de las cuales tanto las enfermedades
cardiovasculares (ECV) como la diabetes mellitus tipo 2 (DM 2) son enfermedades no
transmisibles y prevenibles con modificaciones en los habitos y estilos de vida, cuyo
origen de éstos padecimientos son atribuibles a la obesidad y al sindrome metabdlico.

Se ha encontrado en forma cada vez mas temprana desde la infancia, en edad
escolar problema de sobrepeso y obesidad, con una prevalencia mundial del 10% con
manifestaciones clinicas de enfermedad temprana como apnea del suefio, asma,
problemas ortopédicos como torsiones tibiales, pie plano, problemas gastricos como
reflujo gastroesofagico, cardiacos incluyendo la hipertension arterial e hipertrofia
ventricular izquierda, asi como depresién y rechazo social (Lobstein, 2004); De la
misma manera podemos encontrar cambios metabdlicos como alteraciones
hormonales, elevacion del perfil lipidico y cambios inflamatorios que reflejan el
principio de los cambios estructurales y funcionales que, en la vida adulta ¢
adolescencia tardia se manifiestan clinicamente como instalacion prematura de DM 2
y elevacion de la tension arterial (TA) (Lerman, 2004)

Las causas de sobrepeso y obesidad en la infancia son secundarias a un
incremento en la ingesta de alimentos ricos en grasa, calorias que exceden a los
requerimientos basicos necesarios para un adecuado crecimiento y desarrollo del
nifo, y al incremento del sedentarismo por la facilidad de los transportes motorizados,
espacios reducidos en las viviendas y la peligrosidad del ejercicio en vias publicas 6
falta de espacios al aire libre donde el deporte y la actividad fisica pueda realizarse;
sumado a esto se encuentra la televisidon que ocupa cada vez mas el tiempo familiar y
que promueve el consumo de alimentos ricos en calorias, las comidas rapidas, los
videojuegos y el ritmo de vida acelerado de los padres que conlleva a un abandono y
descuido de la convivencia familiar y atenciéon de las demandas prioritarias de la
familia (Kolbe y Helmuntwheyreter, 2005).

La obesidad es el eje central del sindrome metabdlico, el cual es un conjunto
de alteraciones metabdlicas que conllevan a alteraciones en los niveles sanguineos de
los lipidos, con elevacién de los triglicéridos y disminucion de las lipoproteinas de alta
densidad (HDL), elevacion de la TA y resistencia a la insulina (Lerman, 2004).

Se conocen ya algunos marcadores sanguineos bioquimicos que presentan
alteraciones tempranas previas a las enfermedades crénicas, asociados a sindrome
metabdlico y sobrepeso-obesidad, sin embargo poco se han estudiado éstos

marcadores en edad escolar de poblaciones mexicanas; Asumiendo que las



enfermedades degenerativas incrementan la prevalencia de mortalidad a nivel
mundial, y que sus costos tanto econémicos como de impacto social son elevados,
sera necesario que con mayor urgencia se detecte no sélo la presencia de la
enfermedad cuando ya esta instalada, sino determinar en forma temprana cambios
bioquimicos y antropométricos previos a la enfermedad.

En la Secretaria de salud, la atencién de DM 2 e Hipertension arterial (HTA)
son programas prioritarios con acciones especificas. Se realiza deteccién temprana
a través de cuestionarios para evaluar riesgo, medicion de TA y glucosa capilar,
peso y talla, de tal manera que todas las acciones estan encaminadas a detectar y
prevenir enfermedades cronico degenerativas para el inicio temprano del manejo y
control de la enfermedad en una poblacién mayor de 20 afos, lo que representa un
gasto econdmico elevado. Sin embargo, ahora que conocemos las causas de éstas
enfermedades y el tiempo de inicio , podemos detectar DM 2 y HTA en edades mas
tempranas si logramos medir marcadores tempranos en los nifios obesos, establecer
niveles de riesgo entre los marcadores y el grado de obesidad vy determinar la
existencia de asociacion de dichos marcadores con la obesidad infantil, en el grupo de
edad de 5 a 9 afios, ya que en éste rango de edad los nifios se encuentran aun
exentos de cambios hormonales normales de desarrollo, que pudieran alterar los

resultados.



I._REVISION DE LA LITERATURA

Mas alla de una patologia individual, las enfermedades cronico-degenerativas
son un grave problema de salud publica. En México tanto DM 2 como HTA ademas
de los tumores malignos son las primeras causas de muerte y de discapacidad con
grandes repercusiones econémicas y de impacto social. Actualmente la prevalencia de
DM 2 es del 10.9% y de HTA 30% en los adultos (ENSA, 2000). El impacto de estas
enfermedades afecta de manera significativa la salud y la calidad de vida.

Tanto las enfermedades cardiovasculares como la DM 2 se encuentran
asociadas al sindrome metabdlico (Steinber, 2003). Este sindrome también conocido
como sindrome de resistencia a la insulina (Lerman, 2004) se compone principalmente
por hiperinsulinemia, HTA e hiperlipidemia (Steinber, 2003); Ademas se ha descrito la
presencia de hiperuricemia, microalbuminuria, elevacion del fibrindgeno, disminucion
del Inhibidor del activador del plasmindgeno de tipo 1 (PAI-1), esteatosis hepatica no
alcohdlica y la hipernomocisteinemia, todo bajo un fondo comun con la obesidad
central ¢ visceral (Lerman, 2004); Recientes estudios indican que las alteraciones del
sindrome metabdlico se encuentran cada vez mas frecuentes en edades mas
tempranas como la infancia y la adolescencia (Berenson y cols. 1998). En los nifios, si
bien la presencia de Enfermedad crénico-degenerativa (ECD) no es tan relevante, se
ha encontrado HTA del 1 al 10% en edad escolar (Delgado y Acoltzin, 1994) con
mayor frecuencia de hipertension sistdlica asociada a hipertrofia ventricular izquierda
(Sorof, 2002).

[I.1 OBESIDAD INFANTIL

El tejido adiposo formado por adipocitos es el principal almacén de energia en
forma de triglicéridos. Se encuentra en el feto después de las 14 semanas de
gestacion. En el nacimiento la grasa corporal es alrededor del 13% de la composicion
corporal, y al afio es casi el 28%. En éste primer periodo de incremento de grasa la
proporcion se mantiene hasta los 6-10 afios de edad; hasta un segundo periodo en la
etapa postpuberal de los 16 a los 20 afios. Durante el primer periodo el incremento es
en base al numero de adipocitos y la regulacién es a través de proliferacion 6
apoptosis celular. Las diferentes patologias asociadas a obesidad modulan de una u

otra forma éstos mecanismos.



[1.1.1 Definicion

Obesidad se entiende como un exceso de grasa corporal que se acumula en
forma crénica de manera que afecta la salud. Puede ser definida a través del peso
absoluto, peso para la talla, pliegues subcutaneos ftricipital o la suma de ellos, y el
indice de masa corporal (IMC); Las recomendaciones del Centro de control y
prevencion de enfermedades de Atlanta (CDC) sugieren que el IMC es el parametro
mas apropiado y de mayor facilidad para diagnosticar el sobrepeso y obesidad en
nifos (Strauss y Pollack, 2001). Este indice cambia con la edad, de tal manera que al
nacimiento el IMC es de 13Kg/m? al afio de edad se incrementa al 17Kg/m? y
disminuye a 15.5Kg/m? a los 6 afios de edad, y la mediana se incrementa a 21Kg/m2
hasta los 21 afos. Los puntos de corte fueron establecidos del estudio realizado por
Tim J. Cole en los 5 continentes tomando en cuenta las tablas de percentilas de cada
pais incluyendo la edad y sexo. La recomendacion publicada en 1997 por el Panel de
expertos junto con la CDC fue utilizar al IMC como el método clinico mas apropiado y
accesible para evaluar sobrepeso y obesidad en el infante, donde el IMC percentilar <
5 es bajo peso, de 5 a 85 se considera normal, >85 es sobrepeso y > a la percentila 95
se considera obesidad (Cole, 2000). Los CDC en el 2007 han establecido los puntos

limite para la clasificacion del peso segun el IMC de la manera siguiente (tabla 1):

Tabla 1. Clasificacion del peso segun el IMC para edad.

IMC PERCENTILA CLASIFICACION
IMC para edad 295th sobrepeso
IMC para edad 285th y <95th Riesgo de sobrepeso
IMC para edad <5th Bajo peso

Fuente: CDC 2007




Sin embargo, para éste trabajo se utilizé la clasificacion de IMC segun Dietz Dallal
2001 y Cole 2000 (tabla 2)

Tabla 2. IMC de acuerdo a la clasificacién de Dietz (2001) y Cole (2000)

IMC CLASIFICACION
<18.5 Bajo peso
18.5-24.9 Normal
25-29.9 Sobrepeso
30-34.9 Obesidad tipo |
35-39.9 Obesidad tipo Il
>40 Obesidad tipo Il

El IMC correlaciona con las enfermedades relacionadas a través del sindrome
metabdlico, hipercolesterolemia, HTA y enfermedades cardiovasculares. El IMC se

obtiene de dividir el peso en kilogramos entre la talla en metros al cuadrado:

Peso en kilogramos

(Talla en metros)?

Por razones practicas la definicion de obesidad se basa en el IMC ya
mencionado asi como en medidas antropométricas incluyendo la circunferencia
abdominal sobretodo para poblaciones de estudio (Lobstein, 2004).

Freedman y col. En 1999 mostraron que en una poblacion de 5 a 17 anos la
distribucion de la grasa central fue asociada con alteraciones en el perfil de lipidos e
hiperinsulinemia; Asi como el IMC relaciona peso-talla, también podemos relacionar

IMC para edad, a través de score Z. El store Z es calculado de la siguiente manera:

Valor observado — la mediana de la poblacién

Desviacion estandar

Un score-Z de 0 equivale a la mediana 6 la centila 50, que corresponderia
para un peso normal; un valor de Z +1 corresponde aproximadamente a la percentila
84 lo que corresponde a un sobrepeso, una Z de +2 equivale a la percentila 98 que

corresponde a obesidad y un score-Z de +2.85 es mayor a la percentila 99.

Sin embargo IMC para edad score-Z requiere para ser comparada

correctamente una poblacién de referencia apropiada.
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[1.1.2 Clasificacién

La clasificacion de obesidad en forma general incluye las causas enddgenas,
organicas asociadas a enfermedades endocrinoldogicas, malformaciones genéticas y
enfermedades del sistema nervioso central (Caballero, 2001) que son las causas
minimas de obesidad y van del 1 al 5%. La obesidad exdgena es la responsable del
95-99% de los casos y es secundaria a causas ambientales por exceso en la ingesta
de alimentos 6 disminucién de la actividad fisica. Fenotipicamente la obesidad se
clasifica de acuerdo a su distribucién corporal en:
a) obesidad ginecoide, con mayor frecuencia en el sexo femenino, es aquélla que se
acumula por debajo de la cicatriz umbilical, es decir, en cadera, nalgas, y muslos.
Tiene una distribuciéon semejante a la forma de una “pera” y al ser la distribucién de la
grasa periférica tiene menor riesgos para la salud que la obesidad central (Caballero,
2001).
b) Obesidad Androide, con mayor frecuencia en el sexo masculino, es aquella cuya
distribucion se encuentra acumulada de manera central 6 centripeta, por arriba de la
cicatriz umbilical, area facial, cervical, troncal, con depdsitos de grasa subcutanea y
visceral, en forma de “manzana” y con mayor riesgos para la salud (Vargas, 1999).
c) Distribucion mixta, cuando es generalizada y puede presentarse con la misma

distribuciéon en ambos sexos.

11.1.3 Epidemiologia
El 10 % de la poblacién mundial en edad escolar cursan con algun grado de

sobrepeso U obesidad (Lobstein, 2004); la tendencia muestra una linea ascendente.
En Brasil y en Estados Unidos (EU), a partir de 1990 el incremento de sobrepeso en
los nifios se acerca a 0.5% cada afo, y en algunos paises como Canada y Australia el
incremento fue aun mas alto, de hasta un 1% anual. En los paises industrializados, las
familias con escasos recursos econémicos muestran ser particularmente mas
vulnerables por las limitadas oportunidades de desarrollo con las que cuentan; Existe
ademas un componente étnico involucrado; se ha encontrado en EU una prevalencia
de obesidad mayor en nifos de grupos hispanicos y afroamericanos de 4 a 12 afios de
edad (Strauss y Pollack, 2001).

La prevalencia de la obesidad se manifiesta de forma creciente a nivel mundial
de una manera alarmante. En un estudio cruzado en 1998 con la base de datos global
de nifos en crecimiento y malnutricion de la OMS en 1986 en 94 paises de todos lo

continentes se encontré una prevalencia global de sobrepeso de 3.3%.



Este estudio destaca también areas con mayor prevalencia de sobrepeso
como los paises del oriente medio, norte de Africa y Latinoamérica que presentan
hasta 2.5y 3.5 veces mas de sobrepeso que el resto de los paises (Onis, 2000).

La Comunidad Internacional de Nutricion reporté en 1998 un predominio de
sobrepeso y obesidad en el sexo femenino y de manera creciente en edades
tempranas de la infancia y adolescencia en paises latinoamericanos; asi tenemos que
de 10 paises latinoamericanos- incluyendo a la poblacién México-americana que
radica en los EU- fue Haiti el pais que reflej6 un menor incremento de obesidad en
relacion con el resto de los paises; en cambio el pais con mayor porcentaje de
incremento de obesidad se refleja en la poblacién México americana que radica en EU
, con un 27 a 35% (Maertorell, 1998).

En este mismo estudio se refleja un predominio de los nifios del area urbana
de nivel socioecondmico alto, con una asociacion de riesgo para la vida adulta de 2.0 a
2.6 veces mas en nifios obesos que en no obesos.

EU refleja un incremento de peso en los nifios y adolescentes desde 1963 en
que se tienen estadisticas de sobrepeso en la infancia, con una mayor aceleracion en
las 2 ultimas décadas (Slyper, 2004).

Strauss y Pollack encontraron en un estudio realizado de 1986 a 1998 una
prevalencia de incremento de sobrepeso en nifios de 21.5% para los afroamericanos,
de 21.8% para los hispanos, 12.3% para los blancos no hispanicos(Strauss, 2001); En
las ultimas publicaciones de la National Health and Nutrition Survey para 1999 indican
que el sobrepeso afecta al 15.5% de los nifios entre 12 y 19 afios de edad, el 15.3%
de los 6 a los 11 anos, y 10.4% en los de 2 a 5 anos. Todos los grupos raciales se
ven afectados, sin embargo los mexicoamericanos y los afroamericanos son los mas
vulnerables, considerando ya a la obesidad como una epidemia (Slyper, 2004).

En México, segun la ENN 1999, la prevalencia de obesidad en nifios de 6 a 11
anos es de 27%, en la zona norte de nuestro pais del 25% que es donde se
encuentra ubicado el estado de San Luis Potosi y, el 26% como dato encontrado en la
ENSANUT 2006. El ser obeso en la infancia incrementa el riesgo de obesidad en la
vida adulta, entre mas se permita incrementar la obesidad infantil mayor sera la
obesidad en el adulto. Asi tenemos que si a los 12 afios de edad presenta obesidad,
el riesgo se incrementa en la vida adulta. La Jurisdiccion Sanitaria No 1 del Estado de
San Luis Potosi no es la excepcion a ésta problematica mundial de enfermedades
cronico degenerativas; en reportes obtenidos del afio 2004, la mortalidad por
enfermedades asociadas a la obesidad como son la DM 2 y enfermedades del corazén
muestran un panorama muy poco alentador, con una tasa de 84.9 por 100,000

habitantes para DM 2 y de 109.2 por 100,000 habitantes para enfermedades del



corazébn en el periodo de 1999 a 107.4 por 100,000 habitantes y 105.3
respectivamente lo cual significa un incremento de 20.9% en relacién a afos
anteriores (tabla 3).

En el Municipio de San Luis Potosi, inmerso en la jurisdiccion sanitaria N° 1
sucede algo semejante, la mortalidad por enfermedades cronico degenerativas se
presentan en los primeros lugares como causa de mortalidad. En el periodo

comprendido entre 1999 y el 2003 se presento de la siguiente forma: (tabla 4).

Tabla 3
TASA DE MORTALIDAD 1999-2003 POR DM 2 Y ENFERMEDADES DEL
CORAZON
JURISDICCION SANITARIA N2 1

ANO DM 2 ENFERMEDADES DEL
CORAZON

1999 84.9 109.2

2000 92.1 120.1

2001 97.8 108.4

2002 89.2 105.3

2003 107.4 99.5

TASA: POR 100,000/Hab MAYORES DE 20 ANOS
FUENTE: SEED 2004




Tabla 4
TASA DE MORTALIDAD 1999-2003 POR DM 2 Y ENFERMEDADES DEL

CORAZON
MUNICIPIO DE SAN LUIS POTOSI
PERIODO DM 2 ENFERMEDADES DEL
CORAZON
1999 95 120
2000 101 134
2001 106 123
2002 93 114
2003 118 111

TASA POR 100,000/HAB EN MAYORES DE 20 ANOS
FUENTE: SEED 2004

La obesidad infantil, presenta previa ala etapa final 6 tardia de la instalacion
prematura de DM 2, HTA y cardiopatia isquémica, una etapa intermedia de 2 a 4 afos
Con inicio prematuro de alteraciones en lipidos, proteina C Reactiva, y resistencia a la
insulina. Todo ésta sintomatologia es precedida en una etapa inicial con
manifestaciones ortopédicas como el pie plano y psicologicas, como resulta en una

depresion reactiva cronica y aislamiento social.

[1.1.4 Etiopatogenia
Existen diferentes circunstancias por las que un nifio puede desarrollar

sobrepeso e incluso llegar a la obesidad. Seria muy aventurado creer que la causa de
la obesidad es solamente el resultado de una ingesta excesiva, pues no explicaria las
causas por las que hay personas que comen de la misma manera que los obesos y no
lo son (Kolbe, 2005).

e Causas ambientales

Las causas ambientales justifican gran parte el origen de la obesidad; Son las
costumbres y los habitos de alimentacién los que, sumados a una vida sedentaria
contribuyen en gran parte al origen de ésta enfermedad. Los cambios en los estilos de
vida han ocasionado que los nifios de occidente tengan poca actividad fisica, lo que
conlleva a mayor rechazo en los juegos deportivos por equipo incrementandose la
obesidad y originando un circulo vicioso. Otro factor ambiental involucrado cada vez
mas es el tiempo que los nifios pasan frente al televisor. Este tiempo que pasan frente

a la television corresponde al mismo tiempo que pasan ingiriendo bebidas y bocadillos
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ricos en grasas e hidratos de carbono, estimulados por los mismos programas y
anuncios comerciales que influyen en la toma de decisién de ingerir éstos tipos de
alimento (Kolbe, 2005).

Otro factor involucrado son los espacios cada vez mas reducidos en las
viviendas, lo que lleva a no realizar actividades fisicas dentro del hogar y debido al
incremento de la poca seguridad en el ambiente, se ha propiciado una vida
sedentaria, con mayor diversion en los juegos de video y computadora que

promueven aun mas el sedentarismo (Wardley, 2000).

e Genéticas.

La Herencia es uno de los factores de mayor riesgo para obesidad. Estudios
en gemelos y en hijos adoptivos asi lo demuestran; de un 60-80% del peso corporal
responde a condiciones genéticas. En 1990 se publicdé una investigacién en mas de
100 pares de mellizos monocigéticos que habian crecido separados. No hubo
diferencias de peso en relacién a los gemelos que habian crecido juntos (Kolbe, 2005).

Existe la evidencia de la presencia de genes involucrados en la ganancia de
peso que incrementan la susceptibilidad para ello, cuando estan expuestos a algunos
factores de riesgo. El fenotipo de obeso es secundario a una expresion gendémica
aunado a los factores ambientales. Un grupo de investigadores caracterizé a un gen
causante de éste trastorno en ratones e identificd un locus en el DNA similar en el 84%
de éstos ratones. Este locus es el responsable de la sintesis de una proteina llamada
Leptina, del griego leptos que significa delgado. Esta proteina estaba ausente en los
ratones obesos; se produce en el tejido adiposo y tiene su efecto receptor en el
cerebro. Hasta la fecha no se conoce ningun caso de obesidad morbida en humanos
causada por defectos del gen de leptina, pero en personas muy obesas el ligamiento
con dicho gen se encuentra incrementado. Ademas la capacidad de transporte de
leptina al cerebro es menor en estos sujetos y tal vez se trate del mecanismo de
resistencia a la leptina (Wardley, 2000).Existen ademas sindromes por alteracion
genética que pueden cursar con obesidad como el sindrome de Down, sindrome de

Prader Willi, distrofia muscular de Duchenne y otros (Lobstein, 2004).
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e Factores neuroenddcrinos.

Los mecanismos basicos determinantes del proceso de alimentacion se
localizan en el hipotalamo, tanto el centro del hambre como de la saciedad, en el

hipotalamo ventral y en el nucleo ventromedial respectivamente.

Dichos centros son estimulados y regulados por mediadores bioquimicos
cuyos efectos se manifiestan a través del hambre y la saciedad (figura 1).

Prosencéfalo ) .
Factores cognoscitivos estimulacion

B Senales internas
Senales externas

\ 4

Centro de la alimentacion

Centro de la saciedad

Naturaleza sabor aspecto

inhibicién Nutrimentos en sangre
Distension géastrica

v

alimentos apetito

> Ingestion de
alimentos

Figura 1. Efectos de diversos estimulos en el proceso de alimentacion
Tanto el centro de alimentacidon como el centro de la saciedad se ven estimulados ¢

inhibidos por senales externas e internas provenientes de los alimentos y sus
reacciones a nivel gastrico y plasmatico.

Wardley, ,2000

11



Las neuronas se comunican entre si mediante sefiales quimicas mediadas por
neurotransmisores y péptidos, los cuales estimulan 6 inhiben el hambre segun sea su

efecto (figura 2).

Noradrenalina ] serotonina
GABA /\ Dopamina
Opioides Noradrenalina
Neuropéptido Y HAMBRE eurotensina
Galanina Glucagon
Insulina \/ Leptina
Ghrelina B Péptido YY

Figura 2. Principales mediadores quimicos y su accién sobre el hambre

Existe una gran cantidad de mediadores quimicos involucrados en el apetito y la
saciedad; En ésta figura se pueden enumerar los principales involucrados.
Morin, 2005

Existen diferentes patologias que al alterar el ritmo regulador por ausencia 6
exceso de los neurotransmisores desencadenan el desequilibrio que concluye en
obesidad. Tal es el caso del sindrome de Cushing, hipotiroidismo,

hiperadrenocorticismo, resistencia a la hormona de crecimiento entre otros.

[1.1.5 Diagnéstico
Existen diferentes métodos directos e indirectos cada cual con sus ventajas y

desventajas que nos ayudan a acercarnos de la forma mas eficaz a un diagndstico

certero. Las resumiremos en la tabla 5.
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Tabla 5. Métodos diagnosticos de valoracion directa e indirecta de medicion de grasa

corporal.

Hidrodensitometria

Mide la densidad corporal total, de la cual podemos obtener el
porcentaje de grasa corporal.

Imagen por resonancia
magnética

Provee una imagen visual de tejido adiposo y tejido no graso.

tomografia
computarizada (TC)

produce imagenes de alta resolucion derivado de los rayos X y puede
identificar pequenos depdsitos de tejido adiposo

Absorcion dual de
energia por Rayos X
(DEXA)

se basa en el principio de que los rayos X transmitidos a dos niveles de
energia son diferencialmente atenuados por tejido 6seo y blando, y éste
ultimo se divide en grasa y no grasa.

Analisis de impedancia
bioeléctrica (BIA)

El BIA no es estrictamente una medida directa de la composicion del
cuerpo, y se basa en el volumen de un conductor (el cuerpo), el tamafo
(altura) y su impedancia eléctrica. Asume que la masa grasa es anhidra

y que la conductividad refleja la masa libre de grasa.

Pletismografia por
desplazamiento de aire

El volumen de un sujeto es determinado indirectamente por la medida
del desplazamiento de aire del sujeto cuando esta sentado en una
camara cerrada, se ajusta el volumen de gas toracico. Una vez que el
volumen del cuerpo se conocen, los principios de densitometria son
aplicados para estimar el porcentaje de grasa total.

Peso y peso para la
altura

El peso total corporal puede ser medido y comparado con estandares
de referencia basados en la edad de los nifios. El bajo peso para la
edad es ampliamente usado en desnutricion para nifos pequefos. Sin
embargo el peso esta correlacionado con la altura y los estandares de
referencia usados en peso para la altura proveen una medida mas
segura de sobre 6 bajo peso y toma en cuenta la posibilidad de
confusion del peso lineal cuando se valora el estado nutricio.

indice de masa corporal

Se define como el peso en kilos entre |la estatura en metros cuadrados y
ampliamente usada como un indice de relativa adiposidad entre nifios,
adolescentes y adultos. En los nifios varios puntos de corte han sido
propuestos basados en poblaciones de referencia y diferentes
aproximaciones estadisticas

Circunferencia
abdominal e indice
cintura/cadera

La circunferencia de la cadera es una medida indirecta de adiposidad
central. La adiposidad central esta fuertemente relacionada con riesgos
para enfermedad cardiovascular en adultos y un perfil de lipidos
adverso e hiperinsulinemia en nifios .La medicion es hecha entre la
cresta iliaca y el reborde costal usando una cinta métrica. La relacion
cintura/cadera ha sido usada entre adultos para identificar gente con
alta adiposidad central.

Pliegues cutaneos

Los pliegues cutaneos se miden en diferentes partes del cuerpo,
utilizando un plicémetro las ecuaciones de prediccidn pueden utilizarse
para estimar la masa grasa y el porcentaje graso de las medidas del
pliegue.

Fuente: Lobstein, 2004
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[1.1.6 Complicaciones de la obesidad en la infancia

Las complicaciones que se observan alrededor de la obesidad como origen
primario son a nivel pulmonar, ortopédicas, neuroldgicas, gastroenteroldgicas,
enddcrinas y cardiovasculares. De origen pulmonar se encuentran los trastornos del
suefio como apneas y el asma, la primera por sindrome de hipoventilacién con
alteraciones de la memoria y la segunda por disminucién de la funcion pulmonar. En
alteraciones ortopédicas se encuentran torsiones tibiales 6 incrementos de riesgos de
fracturas. De origen gastroenterolégico se menciona a la esteatosis hepatica,
colelitiasis y reflujo gastroesofagico. En trastornos enddcrinos el sindrome de
resistencia a la insulina principalmente y DM 2 en forma secundaria a la primera,
poliquistosis ovarica e hipercortisismo. En enfermedad cardiovascular engloba la

hipertension, dislipidemias e hipertrofia ventricular izquierda.

[1.1.7 Manejo vy tratamiento de la obesidad infantil

El control y manejo de la obesidad se realiza con el objetivo de prevenir y
disminuir las co-morbilidades asociadas. Existen diferentes lineas de abordaje del
paciente con obesidad en la infancia, sin embargo el punto basico es la motivacion a
través de la influencia de los padres y familiares (Lobstein, 2004)

e Manejo dietético.-Una reduccion en la ingesta dietética balanceada con un
incremento en la actividad fisica reducira relativamente el peso corporal,
pero la restriccion por largos periodos es cuestionable. Tiene como
ventajas la disminucién de la masa grasa, reduccién de lipidos plasmaticos
y presidn sanguinea, sin embargo se corre el riesgo de ocasionar una
reduccion en el crecimiento lineal de talla, incremento en el acido urico
sérico y riesgo para desarrollar anorexia en un futuro.

e Actividad Fisica.- la reduccién de la inactividad con programas de
actividad fisica disminuyen la obesidad, ademas de reducir las co-
morbilidades (Lobstein, 2004)

e Cirugia.-No es la forma recomendable de manejo de obesidad en el infante
y adolescente; no existen criterios establecidos suficientes para indicar una
cirugia por obesidad en edades tempranas; sin embargo pudiera quiza
pensarse en el caso de que las recomendaciones anteriores fallaran y
pudiera poner en riesgo la vida del paciente.

e Farmacoterapia.-Los grupos de medicamentos que se conocen son los
mismos para los adultos: los supresores del apetito, los que incrementan la
termogénesis, los que inhiben la absorcion a nivel de tubo digestivo y los

de accién hormonal sistémica (Lobstein, 2004).
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En infantes y adolescentes no existen estudios suficientes para el manejo de
farmacoterapia con seguridad; se han intentado manejar combinaciones con cafeina
con efedrina sin obtener mayor éxito que con las restricciones en la ingesta de la dieta.
Estudios con sibutramina han encontrado éxito con sesiones de programas hasta por
6 meses con mejoria en los niveles de la tensién arterial a los 3 meses, y sin cambios
en relacion a las dislipidemias y resistencia a la insulina.

o Soporte psicologico y apoyo familiar.- La influencia de la familia en la
ingesta y actividad del nifio es definitivo. Numerosos estudios demuestran
que el apoyo familiar en el mantenimiento de la pérdida de peso lograda
€s mayor que si no se cuenta con la intervencion familiar (Lobstein, 2004).

El abordaje por lo tanto es integral y multidisciplinario, con base en una
orientacion en la nutricién y una disminucion de la inactividad con apoyo familiar, sélo
asi se lograra no soélo disminuir el sobrepeso del paciente, sino mantener por mas

tiempo el peso adecuado.

[1.1.8 Prevencién de obesidad

Una prevencién oportuna de la obesidad disminuye los costos de las
enfermedades asociadas prevenibles secundarias. Diferentes estudios realizados
coinciden en que la prevencion se puede dirigir a través de programas educativos
donde las escuelas e institutos participan activamente. Los nifios pasan gran tiempo
de su dia en las escuelas, y es ahi en donde la oportunidad de una educacion
nutricional y de actividad fisica se aprovecha. Ejemplo de ello es el estudio “APPLES”
en Inglaterra, donde participaron 10 escuelas en un programa de intervencién donde el
maestro toma participacién activa en la modificacién de los alimentos escolares,
educacioén fisica y actividades recreativas; Los resultados fueron alentadores ya que el
grupo control mejord en los habitos de ingesta de vegetales asi como de cambios en
la actividad fisica (Sahota y col, 2001).

En Singapur en el afio 2002 el programa llamado “Trim and Fit’ para
disminuir la obesidad en los infantes consisti6 en varios cambios a nivel escolar
involucrando directamente al ministerio de educacion. Incluia un programa nutricional
y de ejercicios con actividad fisica y diferentes juegos durante los recesos escolares.
También se involucré a los padres de los nifios participantes, asi se disminuia la
ingesta caldérica de los alimentos en el hogar. Se capacitaron a los maestros,
instructores especializados en educacion fisica y se acondicioné los lugares de

recreacion con materiales educativos. Los resultados mostraron una reduccion de la
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prevalencia de obesidad de un 16 a un 14% en un periodo de 8 afios. A diferencia de
un grupo control que no mostrd disminucién alguna de peso.

El asesoramiento en la poblaciéon en general acerca de la disminucién de la
inactividad fisica a través de la disminucion en las horas de televisién donde se
promueve ademas la ingesta de alimentos ricos en grasa y calorias, asi como de
medidas preventivas sociales como favorecer espacios recreativos, mejorar las vias
publicas para brindar mayor seguridad a los ciclistas, disminucién de los juegos
sedentarios como los videojuegos, la disminucion de las comidas rapidas e incremento
de las comidas familiares y el reemplazo de bebidas gaseosas por agua natural,
podran tener como resultado un control adecuado del peso con una consiguiente

disminucioén de enfermedades cronico-degenerativas en un mediano plazo.
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[I.2 SINDROME METABOLICO
[1.2.1 Definicién.

El sindrome metabdlico es un conjunto de alteraciones en el metabolismo de
los lipidos que incluyen concentraciones bajas de HDL y niveles elevados de
triglicéridos, apoproteina B, hipertension arterial, intolerancia a carbohidratos vy
obesidad central 6 visceral (Lerman, 2004) lo cual lleva a desarrollar en la edad adulta
0 en etapas tardias de la adolescencia DM 2 y ECV.

Existen varias definiciones publicadas de diferentes grupos acerca del
sindrome metabdlico, como la de la Organizacién mundial de la Salud (OMS), el grupo
Nacional de Educacion en Colesterol (NCEP IlI), el grupo Europeo de Estudio de la
Resistencia a Insulina y el de la Asociacion Americana de Endocrinélogos clinicos.

La actualizacion de la Adult Treatament Panel Il propuesta para el 2005 por
la American Heart Association y por la National Heart, lung and blood institute
(Zimmet,2005) lo define asi:

La presencia de 3 de los 5 criterios constituye un diagndstico de sindrome metabdlico:

e Incremento del perimetro de la cintura >102 cm en los varones y >88cms en las
mujeres

e Elevacién de los trigliceridos >150mg/dl o tratamiento farmacoldégico por
elevacion de los mismos

e Disminucién del colesterol HDL <40mg/dl en varones y <50mg/dl en mujeres o
tratamiento farmacoldgico para elevar el colesterol HDL

o Elevacién de la presion arterial >130mmHg la sistolica y >85mmHg la diastélica
6 tratamiento medicamentoso para la hipertension

e Elevacién de la glucemia en ayunas >100mg/dl 6 tratamiento farmacologico de

hiperglucemia

Sin embargo, para los nifios la definicidn es la siguiente:
Por lo menos 3 de las siguientes anormalidades
e Obesidad central con una circunferencia abdominal por arriba de la
percentila 90 para la edad y sexo (Fernandez, 2003 no publicado)
o Hipertrigliceridemia por arriba de la percentila 90 para edad y sexo
(Hackman, 1998)
o HDL Menor a la percentila 10 para edad y sexo (Hackman col. 1998)
e Presion sanguinea sistdlica y diastolica mayor a la percentila 90 ajustada
para edad, pesoy sexo

e Finalmente, intolerancia a la glucosa.
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Al comparar los criterios en que se basan los diferentes grupos de expertos
se observa diferencias en los criterios, asi la OMS define al sindrome metabdlico
identificando a los casos mas severos, incluyendo la glucemia poscarga vy
documentacién bioquimica de resistencia a insulina (Lerman, 2004), a diferencia de los
criterios de la NCEP-IIl que sélo incluye a la glucemia en ayuno.

[1.2.2 Epidemiologia

La Prevalencia de Sindrome metabdlico se reporta en México alun mas
elevada que en poblaciones caucasicas; en la Encuesta Nacional de Enfermedades
cronicas (Aguilar y col, 2004) la prevalencia ajustada por edad fue de 13.6% utilizando
el criterio de la OMS, y de 26.6% segun criterio de la NCEP lll. Estos criterios incluian
a pacientes diabéticos, de manera que al excluirlos la prevalencia fue de 9.2% y 21.4%

respectivamente. (Flegal y col., 2002).

[1.2.3 Fisiopatologia del Sindrome metabdlico asociada a enfermedad crénico-

degenerativa

[1.2.3.a Resistencia a Insulina

La Insulina tiene una funcioén central en la alteracién metabdlica del sindrome
X; Generalmente en los pacientes con obesidad existe una menor sensibilidad a la
accién de la insulina favoreciendo una resistencia a la misma con una asociacion
mayor a hipertensién arterial, dislipidemias y ateroesclerosis entre otros (Yanovski,
2002). La obesidad de origen central libera a la circulacion exceso de acidos grasos no
esterificados, citocinas, lo cual genera Coenzima A (CoA) vy citrato que inhiben la
deshidrogenasa piruvica y la fosfofructuocinasa lo que lleva a una disminucion de la
glucdlisis y un aumento en la oxidacion de la glucosa; éste evento desencadena mayor
produccién de insulina la cual se une a su receptor y, a través de desencadenar
diversas acciones como la fosforilacion de tirosina se activan 2 pasos que son

trascendentes en el metabolismo:

a) la IP3 cinasa, que provoca la traslocacion a la membrana de la glut-4.
b) La proteincinasa C, que media las acciones de la insulina como factor de
crecimiento
Otro 6rgano que desempefia 11n napel trascendente en el desarrollo de

sindrome metabdlico es el musculo, i 18

en él se capta el 80% de la glucosa
mediada por insulina. A nivel del adipocito la insulina es la responsable de disminuir

la inhibicion de la lipdlisis lo que lleva a un aumento de los acidos grasos libres en el



plasma. En el higado disminuye también la capacidad de inhibir la produccién de

glucosa manifestandose como hiperglucemia (Knowler, 2002).

[1.2.3. b Dislipidemia
A nivel hepatico, la insulina favorece un incremento en la produccién de VLDL

y una disminucidén de la lipasa lipoprotéica, o que conlleva a hipertrigliceridemia y a

hipoalfalipotproteinemia secundaria.

En la resistencia a insulina, donde los niveles de insulina se encuentran
elevados, hay un aumento de VLDL hepatico, ademas de tener mayor prevalencia de
distribucion de las LDL tipo B, es decir, las subclases mas aterogénicas y con mayor
tiempo de circulacion. De igual manera, las lipoproteinas de alta densidad son
protectoras de la formacion de placas ateromatosas, y éstas se encuentran bajas en la

obesidad central (Lerman, 2004).

[1.2.3 c. Hipertension arterial

Se ha comprobado que el 80% de adolescentes obesos presentan cifras con
tension arterial (TA) superiores a la percentila 90 de su talla, y en casi todos (97%) se
asocian a otros factores de riesgo cardiovascular, como las dislipidemias o el
sedentarismo. La adquisicion del exceso de peso en la infancia es un predictor de
hipertension en adultos. La prevalencia de HTA en la infancia y adolescencia se situa
entre el 1% y 3% en estudios de medicion unica de la presién arterial. Cuando las
cifras son mas elevadas a menor edad se sospecha que el origen es mas bien

secundario (Gillman y Ellison, 1993).

Se conocen ya algunos mecanismos por los que la hiperinsulinemia podria

favorecer la presencia de HTA,; esto es a través de:

a) Retencién de sodio renal al incrementarse la reabsorcién del tubulo proximal, donde

se han encontrado receptores insulinicos;

b) Activacion del sistema nervioso simpatico lo que aumenta los niveles de
catecolaminas y la reactividad vascular también a través de actividad celular
aumentando la respuesta del musculo liso (noradrenalina y angiotensina Il), sin
embargo en algunos estudios no se ha encontrado que la insulina per se sea causal
de HTA, como en los indios Pima donde -~ -1 la prevalencia de resistencia a insulina

y baja a prevalencia de HTA (Lerman, 2(



[1.3 MARCADORES TEMPRANOS DE ENFERMEDAD CRONICO-DEGENERATIVA
Se define como marcador a aquel instrumento que sirve para sefialar 6 indicar
una cosa. Muchos de los pacientes quienes han sufrido alguna enfermedad coronaria
6 algun evento cardiovascular han presentado algunos factores de riesgo para
ateroesclerosis, lo mismo que se pueden localizar en busquedas intencionadas en
pacientes que aun no desencadenan el evento. De tal manera que se han estudiado
modelos predictivos basados en éstos factores de riesgo aun mas refinados para

mejorar la prediccion de enfermedad cardiovascular.

El interés se inclina hacia la busqueda de biomarcadores ¢ marcadores
bioldgicos relacionados al proceso de ateroesclerosis, y asi lo muestra la American
Heart Association/American College of Cardiology en 1999, quienes han estudiado un
grupo de marcadores bioquimicos que manifiestan riesgo de enfermedad
cardiovascular. Estos incluyen homocisteina, fibrindgeno, lipoproteina a, lipoproteina
de baja densidad y proteina C reactiva (Kullo y Ballantyne, 2005). Sin embargo,
debido a los procesos de enfermedad que se van desarrollando hay otro grupo de
elementos bioquimicos que sin ser aun declarados como marcadores para
enfermedad cardiovascular, si se encuentran muy relacionados e involucrados en
pasos previos para manifestar sindrome metabdlico, DM 2 y enfermedad coronaria.
Asi entonces mencionaremos que en éste grupo se encuentra la resistencia a

insulina, con sus caracteristicas particulares y su participacion en la enfermedad

[1.3 1 Proteina C Reactiva

La proteina C Reactiva (PCR) conocida también como reactante de la fase
aguda, se produce en el higado cuando existe alguna infecciéon ¢ inflamacién aguda en
el cuerpo, reaccionando con el sistema del complemento, el cual es una cadena de
eventos que se activa para defender al organismo de agresiones externas. Su vida

media es de 19hrs en circulacién aproximadamente.

Su utilizacién tiene relevancia en evaluar la presencia de enfermedades
infecciosas bacterianas e inflamatorias cronicas 6 agudas de origen reumatoldgico,
como la artritis reumatoide 6 fiebre reumatica, pero no se eleva en enfermedades
producidas por virus. Su elevacion es antes que la velocidad de sedimentacion
globular (VSG) y disminuye antes de la recuperacion de la enfermedad. Al manejarse
con antiinflamatorios no esteroideos como el acido acetilsalicilico desaparece su
elevaciéon. Recientemente muchos marcadores de riesgo para ateroesclerosis se han
encontrado, con la vision de poder de g ar en forma temprana algun indice de

prevencién de eventos coronarios. La Fun s uno de éstos marcadores y ha sido



utilizado como un reactante de la fase aguda y un marcador sistémico de inflamacién
(Hiura,2003); En adultos la PCR se ha utilizado en multiples estudios como un
marcador de riesgo cardiovascular que se asocia a factores de riesgo tradicionales y
metabdlicos y predice enfermedades cardiovasculares (Acevedo,2007) . En el infarto a
miocardio se observa una elevacion de la PCR. Se piensa que el dafio arterial es el
resultado de inductores quimicos. Ya que una PCR elevada puede ser causada por
numerosos motivos, no es una prueba especifica. Un nivel superior a 2.4 mg/l refleja
un riesgo dos veces mayor de sufrir un problema coronario que con un nivel inferior a
1mg/l; por tanto, a pesar de no ser especifica si puede orientar ciertos diagnésticos e
indicar riesgos de patologias (Cruz, 2005).

En un estudio realizado en la Universidad de Harvard después de seguir
durante 8 afios a 27,939 mujeres sanas, concluyeron que la PCR se encuentra
incrementada en aquéllas personas con riesgo significativo de sufrir accidentes
cardiovasculares, y que por lo tanto es un predictor de futuros eventos cardiacos quiza
mas potente que incluso la determinacion de colesterol LDL. Por otra parte, la
elevacion de los valores de PCR muestra que la inflamacion junto con la deposiciéon de
placas de colesterol LDL juega en la obstruccion de las paredes de las arterias.
(Ridker, 2002).

En otros estudios experimentales, se ha determinado la presencia de PCR en
arterias que presentan lesiones ateroescleréticas. También se ha demostrado que, en
forma directa, la PCR induce la produccién de otras células inflamatorias y que
disminuye la expresion de la éxido nitrico sintetasa. Es decir, desde el punto de vista
bioldgico la PCR participa en el proceso aterogénico. En adultos, la PCR detectada
con técnicas ultrasensibles se asocia a los factores de riesgo tradicionales y su
concentracion predice eventos cardiovasculares. (Acevedo, 2007). Sin embargo han
sido muy pocos los reportes concernientes a la PCR ultrasensible en nifios, y su
significancia clinica de PCR ultrasensible como un marcador de inflamacién en los
nifos ha sido hasta ahora incierta. En algunos estudios longitudinales la HTA vy
obesidad han sido asociadas desde la infancia; durante éste proceso si la inflamacion
cronica ocurriera desde la infancia, los niveles de PCR se verian afectados. Para éste
propdsito de prevencién de ateroesclerosis en los nifios es importante clarificar la
asociacion entre sindrome metabodlico y la elevacion de PCR en los infantes
(Hiura,2003). Esto coincide tras analizar a 3,098 nifios de entre 3 y 6 afios de edad
que formaron parte de la Encuesta Nacional de examen de la salud y la nutricién a
los cuales se les midié colesterol HDL y PCR En éstos se encontré que los nifios con
un IMC alto y mayor tamano de cintura 21 1as propensos a tener niveles elevados

de PCR y menores niveles de colesterol HDL que los nifios de peso normal. De la



misma manera Marie Lambert y su equipo de trabajo en el Depto. de epidemiologia y
bioestadistica de la Universidad de McGill en Montreal, Canada, quienes tras analizar
el perfil lipidico, glucosa, insulina y concentraciones de PCR a 2224 jévenes de entre 9
y 16 anos de edad concluyen que existen datos de inflamaciéon de bajo grado pero
detectables en etapas tempranas de la vida, y que pueden impactar en la salud de
una vida adulta (Lambert, 2004).

En un estudio realizado en Niigata Japén, se evalud la relaciéon entre la PCR,
obesidad, presion sanguinea y lipidos séricos en 86 nifios obesos y 58 no obesos,
varones, con edad promedio de 11 anos. Con analisis de regresion multiple se
encontré que los nifios obesos tuvieron significativamente mas altos los niveles de
sensibilidad de la PCR que con los no obesos. Makoto Hiura y cols. En el 2003
concluye que existe una relacion significativa entre la PCR y la obesidad. Los obesos
tienden a tener niveles mas elevados de PCR, presion sanguinea y ligera dislipidemia.
Estos resultados apoyan que la PCR es uno de los indicadores utilizados en la
obesidad infantil que podrian tener efecto en la progresion del una enfermedad

ateroesclerética futura (Hiura, 2003).

Los métodos de laboratorio que se utilizan para determinar la PCR son
variados, entre ellos destaca la aglutinacién directa, fijacion del complemento,
inmunofluorescencia, radioinmunoanalisis y el de precipitacion.

Hasta ahora, con los métodos disponibles se detectaban valores con un limite
aproximadamente inferior de 10 mg/L, con la aparicién de métodos de analisis
ultrasensibles, es posible determinar valores por debajo de 1 mg/L. La poblacion
normal suele estar por debajo de 1 mg/L, pero cuando aparecen infecciones
bacterianas, enfermedades inmunitarias o neoplasias, la PCR puede llegar a elevar su
concentracion 100 veces. Recientemente, valores por encima de 1 mg/L se han
considerado valores indicativos de riesgo cardiovascular. Su utilizacién en la clinica
florece desde que se inicia la posibilidad de detectar niveles en sangre inferiores a los
1 mg/L. La American Colledge of Cardiology/American Heart Association establece en
1 mg/L con nivel de evidencia la la frontera del riesgo de padecer un evento
cardiovascular, por traducir los valores superiores a esta cifra un estado inflamatorio
subclinico; Este es el rango de la PCR en el que se habla de inflamacion crénica y es
el que surge como un marcador predictivo de riesgo cardiovascular independiente, en
la poblacién general y en las personas con edad avanzada (Martin de Diego, 2008).

La PCR, descubierta en 193" Tillet y Francis, pese a que existen
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de detectar. La prueba ultrasensible es actualmente la mas apropiada para detectar
cantidades minimas como se mencioné anteriormente, sin embargo como apoyo para
el clinico que busca y pretende asociar prevencion de enfermedades cardiovasculares
tempranamente puede recurrir a otras pruebas de mas facil acceso y de menor costo,
sin embargo la precision la podra obtener tras encontrar en cantidades minimas la

PCR en sangre para mayor valor predictivo.

[1.3.2 Insulina

La ingestion de carbohidratos aumenta la concentracion de glucosa en la
sangre, lo cual sirve de estimulo a las células B del pancreas para la liberacién de
insulina, la cual favorece el transporte de la misma hacia el interior de las células

disminuyendo la concentracion en la sangre.

La insulina es una proteina de 5.7kD formada por 2 cadenas polipeptidicas
unidas a través de 2 puentes disulfuro; su precursora es la preproinsulina que tiene
una secuencia sefal en su extremo NH3+ que dirige su paso al interior de vesiculas
secretoras en donde se forman 3 puentes disulfuros y se corta la secuencia sefal
dando lugar a la proinsulina (inactiva). Cuando la concentracion de glucosa en sangre
se incrementa, se estimula la conversién de la proinsulina en insulina (activa) y su

secrecion.

El receptor de la insulina, se localiza en las membranas celulares; esta
formada por dos péptidos alfa extracelulares, que contienen al sitio al cual se asocia la
insulina, y dos péptidos beta que atraviesan la membrana y en la region intracelular
tienen actividad de tirosinacinasa. La union de la insulina promueve la autofosforilacién
de los residuos de tirosina, la subunidad beta del receptor, fosforila a la proteina
blanco que interacciona con vesiculas derivadas de los endosomas que tienen
proteinas transportadoras de glucosa en su superficie, finalmente migran hacia la
membrana celular y se funden con ella, asi aumenta el nimero de ellos en la
superficie de la célula. De ésta forma aumenta la velocidad de transporte hacia el

interior de la célula.

Cuando la concentracion de glucosa disminuye en la sangre, la célula regresa
al interior de la misma a los receptores por medio de pinocitosis. Estas vesiculas se

vuelven a fundir con los endosomas.

Cuando la concentracion de gl 23 en sangre es elevada, ésta ingresa al
adipocito y ahi se transforma a acetil-Con e cual se utiliza para la formacién de acidos

grasos los cuales se almacenan en forma de triacilglicéridos para reserva de



combustible. Cuando se requiere de energia, el adipocito moviliza el acumulo de éste
almacén liberando &cidos grasos para ser utilizados por otros tejidos; Esta liberacion
se realiza a través de la traicilglicerol lipasa, la cual es inhibida por la insulina, por lo

que favorece la absorcién de glucosa.

En General, la insulina tiene los siguientes efectos en la concentraciéon de
glucosa en la sangre: Asimilacion en musculo estimulando el transportador de
glucosa,, asimilacién en musculo estimulando la glucocinasa, incrementando la
sintesis de glucdgeno en higado y musculo a través de la glucdégeno sintasa,
degradacién de glucégeno en higado y musculo disminuyendo la glucégeno
fosforilasa, estimulacion de glucdlisis, produccion de acetil CoA y la deshidrogenasa al
estimular la fosfofructocinasa-1 y el complejo de la piruvato, estimula la sintesis de
acidos grasos en el higado a través de la AcetilCoA carboxilasa y estimula la sintesis

de triacilglicéridos y tejido adiposos al favorecer la lipoproteina lipasa (Vazquez,2003).

Se han realizado multiples estudios en adultos los cuales reflejan una relacion

directa entre los niveles de insulina y el grado de obesidad.

En niflos sin embargo, los trabajos de investigacion aun resultan no
concluyentes al no contar todavia con cifras estandares de insulina validadas como

puntos de corte.

En Venezuela evaluaron los niveles séricos de insulina en 124 nifios entre los
2 y 15 anos de edad, distribuidos por rangos de edad, con un valor promedio de 6,67
+ 2,56 plU/ml. Se encontré un aumento progresivo en los niveles de la hormona de
acuerdo a la edad, entre mayor edad mas altos son los niveles de insulina. En
relacion al sexo existe una diferencia a partir de los 7 afos de edad sin embargo ésta
no es significativa. Se encontré6 ademas una diferencia significativa segun el

diagnéstico nutricional (Viso, 2004).

Weiss y colaboradores buscando el efecto de la obesidad en los nifios sobre
el sindrome metabdlico y su relacion con la resistencia a insulina encontraron que en
una muestra de 439 nifios y adolescentes de 4 a 20 afos de edad midiendo glucosa,
insulina, curva de tolerancia a glucosa y otros marcadores bioquimicos, los niveles de

resistencia a insulina se incrementaban a mavor grado de obesidad (Weiss, 2004).

El mejor método para medirla s 24 dad tisular a la accién de la insulina es
el “clamp” 6 pinza metabdlica euglucémica. A través de los niveles de glucemia y los
niveles de insulina en situaciones controladas. Se administra insulina hasta alcanzar
una cifra estable aproximadamente de 100 microunidades/ml, posteriormente la

cantidad de glucosa que se requiere para alcanzar la normoglucemia de 80-90mg/dl se



toma como indicador de grado de resistencia a la insulina; auque no existe un punto
de corte absoluto, el cuartel inferior (<150mg/m?min) se considera de manera

arbitraria sindbnimo de resistencia a la insulina.

Otras alternativas mas factibles para medir la resistencia a la insulina es la
curva de tolerancia a la glucosa oral (CTGO) y las determinaciones de insulina/glucosa
con la relacién glucosal/insulina, el método HOMA — método de mayor utilidad para
estudios epidemioldgicos para evaluar factores de riesgo para desarrollar DM 2- y
otros, como la ecuacién de Stumvoll y férmula de QUICKI (Lerman, 2004). De la
misma manera que para cifras de insulina 6 glucosa, no estan validados puntos de
corte para HOMA en edades pediatricas como en los adultos. Sin embargo se realizan
estudios en diferentes partes del mundo para poder estandarizar los puntos de corte
para enfermedad cardiovascular en nifios, como es el caso del estudio realizado por
Garcia Cuartero en Madrid Espafia con 372 nifios de entre 1 mes y 18 afos de edad
de donde obtuvo valores promedio de insulina de 7.74 ulU/ml, y valores obtenidos
para el percentil P90 para insulina fue de 15.5 plU/ml y de HOMA 3.43 (Garcia,2007)

En éste estudio se trabajo con el modelo de HOMA dada su factibilidad y

aplicacion a las caracteristicas propias del estudio.

. OB '"ETIVOS
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1.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la presencia de resistencia a la insulina y niveles de proteina C

reactiva como indicadores tempranos de enfermedad cronico-degenerativa - en nifios



de 5 a 9 afnos que acuden a los servicios de la Secretaria del Salud del municipio de

San Luis Potosi.

[11.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Realizar el diagnéstico nutricio y distribucién de grasa visceral en el estudio

mediante antropometria

2. Determinar los valores de glucosa e insulina para obtener el indice de
resistencia a insulina mediante HOMA asi como los niveles de proteina C
reactiva (PCR) sérica.

3. Determinar si existe asociacion entre el grado de IMC, la grasa visceral, la PCR

y la resistencia a insulina en los nifios participantes.

IV .METODOLOGIA
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IV.1 DISENO DE ESTUDIO

Se realizd un estudio epidemiolégico transversal observacional cuyo
Universo incluyé a 124 nifios. El tamafio de la muestra se calculé de acuerdo a la
prevalencia de sindrome metabdlico en el adulto de la OMS (9.2% sin incluir a

pacientes con DM2), una poblaciéon escolar del municipio de San Luis Potosi que



acuden a los servicios de salud de 2054 nifios y un nivel de confianza de 95% con un
margen de error del 5% utilizando la formula 3.84(prevalencia)(1-prevalencia)/margen
de error al cuadrado, en base a lo cual se estim6 una muestra de 113 nifios de ambos
sexos los cuales se seleccionaron de manera aleatoria y se consideré un 10% de

margen de seguridad aplicable al tamano de la muestra, o que nos da 124 nifios.

IV.1.1_Sujetos.- Los sujetos de estudio fueron seleccionados de forma aleatoria del
grupo de edad de 5 a 9 afios ambos sexos que acudieron a solicitar algun servicio en
las unidades de salud; la distribucién de la muestra se realizé en forma proporcional a
la poblacién infantil de éste grupo de edad que corresponde a cada Centro de Salud
segun el Informe del Sistema de Informaciéon en Salud Mayo, 2004 de la siguiente

manera (tabla 6):

Tabla 6. Distribucion de la poblacién infantil y tamafno de la muestra de los nifios de 5

a 9 afos de edad en el municipio de San Luis Potosi, de la Jurisdiccién Sanitaria No 1.
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Centro de Salud Poblacion de 5- | Tamafo de muestra
9afios

Centro de Salud 6 de Junio 267 ninos 16 ninos

Centro de Salud Progreso 345 nifos 20 nifos




Centro de Salud de Piedras 79 nifos 5 nifos
Centro de Salud Dr. J. H. Sanchez 501 nifos 30 niflos
Centro de salud Saucito 233 ninos 14 nifios
Centro de Salud Terceras 53 nifios 3 nifios
Centro de Salud 16 de Septiembre 10 nifos 1 nifo
Centro de Salud Arroyos 84 nifios 5 nifios
Centro de salud Bocas 26 nifos 2 nifios
Centro de Salud Jassos 85 niflos 5 niflos
Centro de Salud Laguna Sta. Rita 36 niflos 2 nifios
Centro de Salud Escalerillas 197 nifios 12 nifios
Centro de Salud La Pila 111 nifios 7 ninos
Centro de salud Pozos 17 nifios 1 nifios
Centro de Salud S. Diaz 10 nifos 1 nifos
TOTAL 2,054 NINOS 124 NINOS
Fuente: SIS 2004

IV.2 METODO DE RECLUTAMIENTO 28

Se reunié a las madres de fam... yu€ se encontraron en el momento en el
que acudimos a cada centro de salud, se les dio a conocer el objetivo del proyecto y

se les solicité su participacién y autorizacion mediante firma de consentimiento

informado de acuerdo al Congreso de bioética de Helsinki (1997) (Anexo 1).

IV.3 CRITERIOS DE INCLUSION, EXCLUSION Y ELIMINACION




Se incluyeron nifios de ambos sexos de 5 a 9 afios de edad cumplidos, que
acuden al programa de crecimiento y desarrollo de la Secretaria de Salud del
Municipio de San Luis Potosi, cuyos padres aceptaron voluntariamente participar en
el estudio, y que se encontraban sanos por lo menos 2 semanas previas a la toma de
la muestra, sin haber ingerido previamente antipiréticos ni antiinflamatorios no
esteroideos, incluyendo el acido acetilsalisilico.

Se excluyeron a aquéllos nifios que aun siendo registrados en el  centro de
salud no vivian dentro del municipio de San Luis Potosi asi como aquéllos que
presentaron algun cuadro de infeccion, inflamacién y/o recibieron antiinflamatorios,
analgésicos 0 antipiréticos en las ultimas 2 semanas previas al inicio del trabajo.

Se eliminaron a aquéllos nifios que no aceptaron participar 6 no concluyeron

con todas las evaluaciones y a aquéllos con talla baja (-2SD talla/edad).

IV.4 METODOS DE ESTUDIO
Se realizdé una Historia clinica pediatrica que incluyé antecedentes perinatales y
pediatricos, antecedentes heredofamiliares como DM 2, HTA, enfermedad
cerebrovascular y cardiopatias entre otros asi como antecedentes personales de
enfermedad y exploracion fisica (Anexo 2) con el propésito de aplicar los criterios
de inclusion, exclusién y eliminacion; ésta historia clinica incluyé también
diagnostico de actividad fisica mediante una encuesta de actividad e inactividad

fisica de Krece Plus (Anexo 3)

IV.5 TECNICAS DE EVALUACION

IV.5.1 Evaluacion de las variabl 29

fropométricas.- Previa estandarizacion
se midid peso, talla, y circunferencia abdominal de acuerdo al Manual para la
Vigilancia y control del estado de nutricion de nifios y adolescentes de los

servicios de salud de san Luis Potosi.



El peso se determiné en una bascula de plataforma (marca Tanita) de
capacidad 120Kg y margen de error de 0.1Kg el paciente con un minimo de ropa,
en ayuno por la mafana y se registré en kilogramos y gramos.

La talla se determind con un estadimetro portatil (marca SECA) de
precision de 1 mm colocando al paciente con los pies en el suelo y puntas
ligeramente separadas, talones juntos, cabeza erguida, hombros, nalgas y talones
asi como la cabeza en contacto con el plano vertical, Se midié circunferencia
abdominal con una cinta métrica (SECA) a la mitad de la linea trazada entre la
cresta iliaca y el reborde de la ultima costilla (NOM 031 SSA2 1994) con el
paciente sin ropa y brazos en reposo a los costados; se registro la medida en
centimetros. Se obtuvo el indice de masa corporal de los nifios (Peso/talla?)
utilizando el criterio de Dallal y Dietz, 2001 para su evaluacion donde abajo del
percentil 5 indica bajo peso, del 5-85 indica normalidad, arriba del percentil 85 es
sobrepeso y del 95 indica obesidad en nifios de 2-18 afos con talla normal
IV.5.2 Evaluacion de las variables bioquimicas.- Se tom6é muestra sanguinea
a los nifios en ayuno minimo de 8 horas y se analizaron los niveles de insulina,
glucosa y proteina C reactiva.

Insulinay Resistencia ainsulina

Se determind la insulina en 150uL de suero con el equipo Inmulite 1000
(DPC, Los Angeles California USA) por quimioluminiscencia, con técnica
estandarizada del mismo. El valor de hiperinsulinemia de definié >25uU/dl

En México los valores de referencia para resistencia a insulina no estan
estandarizados en adultos y menos aun en nifos, por lo que utilizamos el modelo de
Mathews (HOMA) el cual es el mejor indicador de resistencia a insulina para estudios

epidemiolégicos.

Hay que resaltar que el percentil 75 en adultos en México es muy alto por ser un pais
de hiperinsulinémicos lo que corresponde a resistencia a insulina un indice >21
Ul/ml.

La Glucosa se midié en ayuno, mediante el método GOD/POD con el equipo Bayer
Chemical Analyzer RA-50 y estuche de reactivos “SERA PAK” de Bayer. Para ésta
determinacion se necesitd una alicuota de 0.04ml de suero (ensayo doble) La
glucemia alterada en ayuno se considera alterada en valores >100mg/dl segun los
30 (Garcia et al., 2007). Su utilidad radica

en establecer el indice de insulina relacionado a la glucemia sérica para la

criterios del ATP Il para adolescentes y

determinacion de resistencia a la insulina.

Proteina C Reactiva:



Se utilizé el siguiente material: Frasco (1) con 2.0ml de Latex anti-proteina “C”
Reactiva. Frasco (2) con 0.5ml de suero control positivo. Frasco (3) con 0.5ml de suero
de control negativo. Frasco (4) con 5.0ml de regulador glicina-salina pH 8.2
concentrado. Placa de reaccién. Para la obtencion de la muestra se extrajo 3.0ml de
sangre por punciéon venosa. Se centrifugd y separé el suero. Para la preparacién del
Regulador: se Afor6 el frasco (4) de glicina salina pH 8.2 a 50ml con agua destilada.
Método cualitativo: 1) Se colocé en una gradilla 1 tubo (13 x 100mm). 2) se depositd
0.95ml del frasco N° 4 (regulador glicina-salina pH 8.2) diluido. 3) Se anadié 0.05ml del
suero problema. 4) después de haber agregado el suero problema la dilucién obtenida
es 1:20 y esta lista para su uso. 5) en un anillo de la placa se deposité 0.5ml del suero
diluido. 6) en otro anillo se deposité una gota del frasco N° 2 (suero control positivo). 7)
En un tercer anillo se depositdé una gota del frasco N° 3 con suero control negativo. 8)
Se afiadié cada uno de los 3anillos una gota del frasco N° 1, Latex anti proteina “C”
reactiva previamente suspendido. 9) Se mezclé6 manualmente la placa de reaccion
durante 2 minutos. 10) se realizd la lectura del resultado en éste momento. La
interpretacion se realizé de la manera siguiente: Resultado POSITIVO en presencia de
agregados macroscopicos (aglutinacion comparable al control positivo), y resultado
NEGATIVO en ausencia de agregados macroscopicos (sin aglutinaciéon, comparable al
control negativo). La no aglutinacién o una ligera aparicion de granulocidad que no
exceda a la observada en el control negativo indica un resultado negativo. Los analisis
quimicos se realizaron en el Laboratorio Coronado domicilio Ave. Del Sauce 101
colonia Saucito, registro Sanitario 18 mayo 2001 CORE641222EU2.

IV .6 DESCRIPCION DE VARIABLES 31

Las variables de éste estudio se muestran en la tabla 7.

Tabla 7. Variables antropométricas, bioquimicas y diagnosticas.



Variable Tipo Unidades
Edad Continua meses
Sexo Dicotomica Masculino
Femenino
Peso Continua Kg
Estatura Continua cm
IMC Categorica Kg/m?
Circunferencia cintura Continua cm
Glucosa Continua mg/dL
Insulina Continua ul/ml
HOMA Categorica Glucosa x Insulina/22.5
Proteina C Reactiva dicotémica Positivo
Negativo

IV.7 ANALISIS ESTADISTICO
Se determinaron estadisticas des 32 1s de tendencia central como la media,
mediana, desviacién y error estdndar ue las caracteristicas antropométricas y

bioquimicas de los participantes. Ademas de los analisis de correlacion r de Pearson



y Chi 2 para determinar asociaciones se realizé analisis multivariado (ANOVA) de los
niveles de IMC cintura, y los valores de glucosa alterada en ayunas , hiperinsulinemia,
resistencia a la insulina y proteina c reactiva (+), Razon de Momios para determinar
la probabilidad de riesgo de tener Resistencia a la insulina y proteina C reactiva (+)
entre los grupos de IMC, se consideraron relaciones estadisticamente significativas
cuando p<0.05. Se utilizé el paquete Statview Version 5.0.1 de SAS Inst.

V. RESULTANOS Y DISCUSION
33
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En total se invitaron a participar a 128 nifos, de los cuales 9 se excluyeron por
haber tomado antiinflamatorios tras presentar enfermedad de vias respiratorias
reciente, 7 se eliminaron por problemas técnicos en la toma de la muestra sanguinea
y 3 no aceptaron la extraccién de la sangre en el momento de la toma. 2 nifios se
eliminaron de la muestra por presentar una talla muy alta y muy baja respectivamente,
ya que desplazaba marcadamente la campana de Gauss. El tamafo de muestra con el
que se trabajo fue de 107 nifos, 54 de sexo femenino y 53 de sexo masculino La edad
promedio de los escolares fue de 89.97+16.26 meses. El promedio del peso, la
estatura y circunferencia abdominal fue 26.54+8.04Kg, 121.85+9.96cm vy
59.314£8.78cm respectivamente. (Tabla 8).

Tabla 8. Caracteristicas antropométricas de los participantes (n=107)

Variable Media + DS*
Edad, meses 89.971 +16.25
Peso, Kg 26.543 +8.047
Estatura, cm 121.852 +9.967
Cintura, cm 59.316 %8.786
IMC, Kg/m? 17.631 +3.542

*DS= Desviacién estandar

El diagndstico nutricio de la muestra total y por sexo se muestra en las graficas
1y2.
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Grafica 1. Diagnostico nutricio de los nifios. n=107
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Gréfica 2. Clasificaciéon de peso segin IMC por sexo. n=107, 53 nifilos sexo

masculino y 54 nifios sexo femenino

En relacion a ENSANUT 2006, en éste est 35 © tuvo en el sexo femenino un
porcentaje de sobrepeso menor (18.1% vs. 1....., y de obesidad mayor (8.7% vs.
14.81%).En cuanto al sexo masculino el porcentaje de sobrepeso fue similar, sin
embargo el porcentaje de obesidad en nuestra poblacion fue mayor, es decir 9.4% vs
20.75%. (Olaiz-Fernandez et al. 2006).

La distribucién de la grasa visceral se muestra en la tabla 9.
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Tabla 9. Asociacion entre IMC y circunferencia abdominal (cintura) y significancia
estadistica (n=107)

IMC Cintura (cm)
Media DS*
Bajo peso 49.7 +6.1°
Peso normal 55.1 +4.0°
Sobrepeso 64.4 +5.5¢
Obesidad 72.3 +9.2°

*Desviacion estandar
aby ¢ significan la diferencia estadistica significativa p<0.0001

La media de cintura en los nifilos con sobrepeso estudiados fue de 64.4+5.5cm y de
obesidad 72.31£9.2cm.

V.2 EVALUACION DE MARCADORES BIOQUIMICOS DE RESISTENCIA A LA

INSULINA (HOMA) Y DE INFLAMACION (PCR)

Las caracteristicas bioquimicas de la poblacion se presentan en la tabla 10.

Tabla 10. Caracteristicas bioquimicas de los participantes (n=96)

Variable Media + DS*
Glucosa, mg/d|, 84.037 +10.673
Insulina, pU/mi 4.870 +4.375
HOMA, glucosa x insulina/22.5 18.610 £17.679

*DS= Desviacion estandar

Las concentraciones de glucosa se encontraron en 84.03+10.6mg/dl. Cabe mencionar
que los parametros de normalidad utilizados son los mismos que para adultos, ya que
no existen valores de referencia en escolares mexicanos. Las Concentraciones
promedio de insulina fueron mas bajos al compararse con un grupo de adolescentes
de entre 11 y 18 afos de edad del estudio realizado en Bogalusa (Jiang X, 1996),
aunque los rangos de normalidad establecidos en el grupo de edad de 5 a 9 anos
no han sido reportados; sin embargo los rangos maximos de HOMA que presentaron
algunos de los nifios de éste estudio rebasan los niveles establecidos para resistencia
a insulina en adultos.

La media del indice HOMA encontrado coincide con los valores reportados

dentro de la normalidad en estudios de nifios sanos espanoles en el mismo grupo de
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edad (Garcia et al., 2007), asi como en otros estudios como el de Viso en Venezuela

0 Weiss y Ridker.

La prevalencia de valores de riesgo en las variables bioquimicas estudiadas

se observan en la grafica 3 y tabla 11.
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Gréfica 3. Porcentaje de nifos (n=96) con PCR positiva, hiperinsulinemia, glucosa

alterada y resistencia a insulina.

Tabla 11. Prevalencia de hiperinsulinemia, glucosa alterada, resistencia a insulina y

PCR positiva por IMC.
GLUCOSA
IMC HIPERINSULINEMIA ALTERADA HOMA PCR
Bajo peso - 14.3% - -
Peso normal - 42.8% 14.1% 4.5%
Sobrepeso 1% - 16.7% -
Obesidad - 42.8% 68% 6.3%

De los cuales, considerando su IMC (tabla 11) un solo nifio que tenia

sobrepeso presenté hiperinsulinemia en ayunas.

Pero 25% (n=24) de los nifos presentaron Rl correspondiendo a 24 sujetos

de los cuales en su mayoria fueron nifios cc
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(17%) e incluso con peso normal (14%). Presentaron glucosa alterada en ayunas 7.3%

de los nifios (n=7) en todos los niveles de IMC excepto en sobrepeso. Se encontro en

4.2% de los nifios riesgo de enfermedad cardiovascular por la presencia de PCR + y

unicamente en las categorias de peso normal y obesidad.

V.3 ASOCIACIONES ENTRE VARIABLES BIOQUIMICAS Y ANTROPOMETRICAS

Las Asociaciones entre las variables de IMC y cintura con los niveles de

insulina, resistencia a insulina y PCR se muestran en las tablas 12y 13.

Tabla 12. Asociacioén entre niveles del IMC y las variables bioquimicas con

significancia estadistica (n=107)

IMC HOMA

Media p Media DS* p
Peso normal 3.7 0.043 13.8 +11.1° 0.03
Sobrepeso 6.2 <0.0001 24 .4 +29.6° <0.0001
Obesidad 8.9 <0.0001 34.1 +20.2"° <0.0001

*Desviacion estandar

aby ¢ significan la diferencia estadistica significativa p<0.0001

Tabla 13. Asociacioén entre Cintura y resistencia a insulina (HOMA) (n=95)

Cintura
Media DS*
Resistencia a insulina 66.5 +11.7°

No resistencia a insulina

57.06 +6.28"

*Desviacion estandar

2y ® significan la diferencia estadistica significativa p<0.0001
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Solo las medias de insulinemia y HOMA fueron diferentes estadisticamente segun
los niveles de IMC como se muestra en la tabla 12. La media de circunferencia

abdominal en los nifios con RI fue de 66.5cm (Tabla 13).

V.4 CORRELACIONES DE LAS VARIABLES ANTROPOMETRICAS Y
BIOQUIMICAS.

La tabla 14 muestra las asociaciones entre las variables antropométricas vy
bioquimicas.

Tabla 14. Correlacion de variables antropométricas y bioquimicas

coeficiente Valor P
Peso e Insulina 0.551 <.0001
Peso y HOMA 0.509 <.0001
*Peso y PCR -0.285 0.0448
Cintura e insulina 0.554 <.0001
Cintura y HOMA 0.524 <.0001
*Cinturay PCR -0.39 0.0048
Insulina e IMC 0.373 0.0002
HOMA e IMC 0.366 0.0002
*IMC y PCR -0.278 0.0503

*Solo en sexo femenino

Insulina y HOMA se asociaron positiva y significativamente con el IMC y cintura lo
cual corresponde con la adiposidad. Mientras que PCR no se relaciond
significativamente ni con IMC ni con cintura, y tuvo una asociacion en el sexo femenino
(a menor cinturay mayor IMC la PCR era mayor) lo cual ya ha sido reportado en
otro estudio chileno del 2007 (Acevedo, et al 2007), hecho que pudiese corresponder

en las nifas a una diferencia de adiposidad segun la etapa de Tanner.
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Se realizaron pruebas a través de razén de momios entre IMCy PCR e IMCy

HOMA cuyos resultados se observan en la tabla 15.

Tabla 15. Riesgo relativo evaluado por razén de momios.

RR Chi2 P
IMC >95 PCR + 1.4 7.07 0.06
IMC >95 RI 2.35 5.0 <0.001

Donde la prevalencia de riesgo de enfermedad cardiovascular por PCR no tuvo un

valor significativo, mientras que el riesgo de enfermedad crénico degenerativa

determinado por el diagnéstico de Rl si lo fue a partir de IMC>95 y cintura >65cm.
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VI. CONCLUSIONES
En éste estudio los nifios evaluados presentaron un elevado porcentaje de

sobrepeso y obesidad (30.8%)

Se determinaron valores promedio de cintura e insulina para los diferentes
niveles de IMC de las cuales no hay datos de referencia en nifios mexicanos de esta
edad.

Los valores de cintura >65 cm se relacionaron positivamente con la presencia

de resistencia a la insulina.

La probabilidad de tener PCR + fue de 1.4 entre los nifios obesos y no fue

significativa entre grupos de IMC

La presencia de resistencia a la insulina (RIl) fue relacionada positivamente
con el nivel de IMC y fue significativa a partir de un IMC >95.

La probabilidad de padecer Rl fue 2.35 veces mayor entre estos nifios

Lo cual nos indica que los nifios que presentan un IMC >95 asi como los de
circunferencia de cintura mayor reflejan un mayor riesgo para enfermedades crénico-

degenerativas en un futuro.

Es de vital importancia establecer valores de referencia para insulina y cintura
en ninos mexicanos a lo cual este estudio contribuye, asi como considerar la medicion
de la cintura en estudios poblacionales en cuanto se tengan mas evidencias de sus

valores de riesgo en nifios.

Después de que ya algunos autores han estudiado y descrito las asociaciones
entre la obesidad infantil y los factores de riesgo para enfermedades cardiovasculares
en etapa adulta, aun existe mucho por conocer sobre el comportamiento de
marcadores tempranos de enfermedad metabdlica y su relacion con las variables

antropométricas en edades tempranas y especificamente en grupos de edad escolar.
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FOLIO
ANEXO 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
PROYECTO DE INVESTIGACION TITULADO: DETERMINACION DE
MARCADORES TEMPRANOS DE ENFERMEDAD CRONICO DEGENERATIVA EN
NINOS OBESOS EN EL MUNICIPIO DE SAN LUIS POTOSI

A usted se le ha invitado a participar en éste proyecto, Antes de aceptar es

importante que entienda claramente de que se trata y pregunte cualquier duda.

El estudio se efectuara en 124 nifios que tengan de 5 a 9 afos de edad al
inicio del proyecto, que vivan en areas urbanas y rurales del municipio de San Luis

Potosi.

Su hijo participara en el estudio en un total de 2 dias después de haber sido
elegido, tiempo durante el cual se le realizaran unas preguntas mediante un
cuestionario de actividad e inactividad fisica y se le realizara una evaluaciéon médica
gratuita, incluyendo medidas antropométricas (peso, estatura y circunferencia de la
cintura) durante el primer dia; posteriormente se citara al dia siguiente en ayunas en
el lugar acordado para la realizacién de una toma de muestra sanguinea periférica la
cual se procesara en el laboratorio del centro de salud Dr. Juan H. Sanchez y en el
laboratorio de la universidad de Querétaro.

Usted como madre de familia obtendra el beneficio de saber el estado de
salud de su hijo en cuanto a riesgo para una diabetes mellitus tipo 2 6 alguna
enfermedad cardiovascular de manera que pueda prevenir a tiempo mediante la
orientacion adecuada en su Centro de Salud. Ademas obtendra una evaluacién del
Estado nutricio de su hijo completamente Gratis. Le recordamos que su participacion
es voluntaria y puede dirigirse con la Dra. Laura Ricavar a la coordinacion de Salud
reproductiva y atencién al nifio de la Jurisdiccién Sanitaria No 1 SSA al teléfono 8-15-

32-70 Ext. 224 cualquier duda o comentario.

Nombre y Firma de autorizacién Nombre completo del nifio participante

Domicilio:




UNIVERSIDAD AUTONOMA DE QUERETARO
FACULTAD DE CIENCIAS NATURALES
MAESTRIA EN NUTRICION HUMANA
ANEXO 2 folio:

HISTORIA CLINICA PEDIATRICA

Fecha de realizacion de la encuesta:

FICHA DE IDENTIFICACION

Nombre:
Apellido paterno Apellido Materno Nombre(s)
Edad: Fecha de Nac.:
(Afios) (Dia mes afio)
Parto de Término ( ) pretérmino( ) postérmino( )

Atencion de parto:  viavaginal () abdominal () Peso al nacimiento:

(Grs.)
ANTECEDENTES ALIMENTARIOS
Alimentacion al seno materno exclusiva () tiempo:
(Meses)
A. artificial () A. mixta ( ) Edad de ablactacion:
(Meses)
ANTECEDENTES HEREDITARIOS
Antecedentes familiares de:
Infarto () Embolias ( )
Enfermedad cardiovascular ( ) Obesidad ( )
Diabetes tipo 2 ( ) Artritis Reumatoide ( )
Lupus eritematoso ( ) Oncoldgicos ( )
ANTECEDENTES PATOLOGICOS
Antecedentes Personales de:
Alergias: Rinntis( )  Dermatitis () Asma () Hiperreactor bronquial ( )
Alergias alimentarias ( ) Alergias medicamentosas ( )
Enfermedad Cardiovascular ( ) Diabetes Mellitus ( ) Enfermedad Renal ( )
PADECIMIENTO ACTUAL
Actualmente padece alguna enfermedad aguda

cronica:

Medicamentos que haya utilizado en las ultimas 2 semanas:

__(si)

(no)

EXPLORACION FISICA

Peso: talla: Cintura: To
Oidos, nariz y Garganta: (sano)(enfermo)
Cuello y térax: (sano) (enfermo)
Abdomen: (sano) (enfermo)
Genitales: (sano) (enfermo)
Extremidades superiores e inferiores: (sano)(Enfermo)
IDx: (sano)(Enfermo)
Plan: (pasa a muestra sanguinea) (no pasa a muestra sanguinea)
Nombre del encuestador:

Nombre de quien responde a la encuesta y parentesco con el nifio:

Fecha de toma de muestra sanguinea:




ANEXO 3 FOLIO:
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE QUERETARDO
Facultad de Ciencias Naturales, Maestria en Nutricibn Humana
Proyecto determinacién de marcadores tempranos de enfermedad crénico-degenerativa
en nifios obesos
CUESTIONARIO DE ACTIVIDAD E INACTIVIDAD FISICA

1.- Piensa En un dia comun y marca con una X sobre el nimero de horas que generalmente
pasas viendo la television, en la computadora 6 jugando videojuegos diariamente en promedio

0 hora
1 hora
2 horas
3 horas

4 horas

NN

5 6 més horas
2.-Ahora ¢ Cuéntas horas dedicas a actividades deportivas fuera de la escuela en la semana
0 horas
1 hora

2 horas

3 horas
4 horas

5 6 mas horas

L O D

3.- {Qué actividades
realizas?

Puntaje de Actividad fisica

Nombre del Participante:

Nombre del encuestador:

Uso autorizado y Adaptado de Cuestionario de Actividad fisica Krece Plus, por Dra. Rocio
Arellano Jiménez De la Universidad Auténoma de Querétaro De la licenciatura en Nutricién
Facultad de Ciencias Naturales



UNIVERSIDAD AUTONOMA DE QUERETARDO
Facultad de Ciencias Naturales, Maestria en Nutricién Humana
Proyecto determinacién de marcadores tempranos de enfermedad cronico-degenerativa
en nifos obesos

Puntaje de evaluacion de actividad fisica

REGUNTA 1
HORAS |0 1 2 3 4 5
PUNTOS | 5 4 3 2 1 0
PREGUNTA 2
HORAS |0 1 2 3 4 5
PUNTOS | 0 1 2 3 4 5

Resultados de la evaluacion en base al siguiente puntaje

BUENA <5 <4

REGULAR 6a8 5a7

BUENO >9 >8

100+
90+
801
707
60 1
50+
40+
30+
201
10+

mala Regular Buena

Diagnodstico de Actividad fisica




ANEXO 4

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE QUERETARO
Facultad de Ciencias Naturales, Maestria en Nutricion Humana

Proyecto determinacion de marcadores tempranos de Enfermedad

Crodnico Degenerativa en nifios obesos

MEDIDAS ANTROPOMETRICAS FOLIO
Nombre del paciente:
Nombre de la persona que proporciona los datos:
Fecha de la toma:
dia mes afio

Peso : Kg O No se obtuvo
Talla del cuerpo: cm 3 No se obtuvo
Cintura: cm O No se obtuvo
IMC : kg/m?

¢ Tubo algun problema para obtener las medidas?

0 Si O No

Si la respuesta es “Si”, especifique:

nombre del responsable:

Fecha:

Dia Mes Afo

Utilizacion y modificacion Bajo autorizacion de autores:
Elaborado por: P. L. N. Mariana Gonzéalez Salas

P. L. N. Tatiana Legorreta Epstein

Redisefiado por: P. L. N. Shadia Elian Mendoza
P. L. N. Rosa Martha Rodriguez Ugalde
L. N. Karina Montemayor Espinoza

Redisefiado: L. N. Alma Rosa Tovar Vega
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