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Resumen
Consumo de alimentos fuente de quercetina y factores de riesgo en enfermedades
cardiometabdlicas
+ Area tematica de investigacion: Nutricion Clinica y Dietoterapia

4+ Autores: Dreossi, ES. Guallan, KY. Defagd, MD. Perovic, NR.

Introduccién: Estudios cientificos demuestran que los fenoles, entre ellos la quercetina,
presentes en los alimentos naturales, protegen contra la aparicion de las enfermedades
cardiometabolicas (ECM) por su funcion antioxidante.

Objetivo: Determinar la relacion entre quercetina, fenoles y alimentos fuente con
factores de riesgo de ECM.

Metodologia: Estudio descriptivo, correlacional y transversal. Participaron 123
personas, mayores de 35 afios asistentes al Servicio de Cardiologia del HNC. Fueron
administradas encuestas validadas para evaluar la ingesta de alimentos, actividad fisica
y habito tabaquico, y se consideraron medidas antropométricas, tension arterial y
determinaciones bioquimicas. Se utilizd el programa Interfood v.1.3 para estimar el
consumo de nutrientes y fitoquimicos y, para el andlisis de datos, el Stata v.11. Se

aplicaron test T, Fisher, Chi Cuadrado y Spearman.

Resultados: El 80% de los participantes presentd exceso de peso, 90% riesgo
cardiovascular, 63% hipertension 'y 27% diabetes. Se observo diferencia
estadisticamente significativa en el diagndstico de indice de masa corporal, presion
sistolica, presion diastdlica, colesterol, HDL-c, VET y alcohol segin sexo. El consumo
de quercetina fue de 496,32 mg/dia, fenoles 80,44 g/dia, alimentos fuente de quercetina
508,84 g/dia y frutas y verduras 970,01 g/dia; no se observaron diferencias
estadisticamente significativas segun sexo, (p>0,05). No se encontraron correlaciones
entre las variables alimentarias y factores de riesgo cardiometabolicos.

Conclusion: Si bien no se hallaron asociaciones entre el consumo de quercetina, fenoles
y sus alimentos fuente con factores de riesgo en ECM, es necesario continuar con

investigaciones sobre estos compuestos bioactivos.

Palabras claves: Enfermedades cardiometabdlicas—quercetina—fenoles—factores de

riesgo.



1. INTRODUCCION

Las Enfermedades No Transmisibles (ENT), conformadas principalmente por las
enfermedades cardiometabolicas, el cancer y las patologias respiratorias cronicas, son la
principal causa de muerte en el mundo entero y representan una creciente preocupacion
para la Salud Pablica dado que provocan 38 millones de defunciones anuales (68% de
las muertes totales registradas en el mundo), afectando a todos los paises aunque
especialmente a los de ingresos bajos y medios, que es donde se concentra la mayor
carga de morbimortalidad @.

Las Enfermedades Cardiometabdlicas (ECM) conformadas por las enfermedades
cardiovasculares, la diabetes mellitus y la obesidad constituyen la mayoria de las
muertes detectadas a nivel mundial (19 millones cada afio). Este grupo de patologias
cardiometabdlicas son responsables de alrededor del 60% de las defunciones totales por
ENT @,

En la region de las Américas se calcula que, en el afio 2012, el nimero de
personas con alguna ENT ascendia a mas de 200 millones. La carga de muertes
prematuras por ENT es especialmente preocupante: 1,5 millones de personas mueren al
afio antes de los 70 afios de edad ®®. En Argentina, las ENT representan el 80% del
total de muertes de acuerdo a publicaciones realizadas por la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) ®. Por otro lado, de acuerdo a la informacién proporcionada en 2013
por la Direccién de Estadisticas e Informacion en Salud del Ministerio de Salud de la
Nacion, la principal causa de muerte fueron las ECM, seguidas por los tumores .
Segln la Encuesta Nacional de Factores de Riesgo (ENFR) el 57,9 % de las personas
mayores de 18 afios presenta sobrepeso y el 20,8 %, obesidad ©.

Se considera como factores de riesgo de las ENT al sobrepeso, al habito de
fumar, al sedentarismo, a la inactividad fisica, al abuso del alcohol, a las dietas
desequilibradas (baja incorporacion de frutas y verduras, consumo elevado de alimentos
de alta densidad caldrica, grasas y sal) y al estrés oxidativo metabdlico, los cuales

ademas se asocian a una mayor probabilidad de muerte a causa de ECM ©.

Seglin ENFR del afio 2013 “ realizada en nuestro pais, el consumo de frutas y
vegetales por habitante es menor a 2 porciones por dia (1,9 mas exactamente), en

contraste con la recomendacion de las Guias Alimentarias para la Poblacién Argentina
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® de incorporar al menos 5 porciones por dia, lo cual representaria un factor protector
de las ECM vya que, los compuestos bioactivos presentes en estos alimentos mejorarian
la funcion endotelial, disminuyendo de este modo la susceptibilidad de las lipoproteinas
de baja densidad (LDL-c) a ser oxidadas y por consiguiente evitando la formacion de la
placa de ateroma. Una escasa ingesta de alimentos ricos en compuestos bioactivos como
son las frutas y vegetales, junto a un alto consumo de proteinas y grasas animales,
ademas de una ingesta elevada de hidratos de carbonos refinados aumentan la
probabilidad de padecer alguna ECM, evento al que coadyuvan los distintos factores de

riesgo existentes &7,

Diversos estudios cientificos sefialan que los compuestos bioactivos definidos
como elementos nutritivos promotores de buena salud, presentes en las frutas y
verduras, protegerian contra la aparicion de las enfermedades cardiometabdlicas debido
a una amplia gama de actividades bioldgicas, incluyendo la actividad antiinflamatoria,
antihistaminica, antihipertensiva, estrogénica y antioxidante. Estos biocomponentes
podrian ejercer un efecto antioxidante a través del secuestro de radicales libres,
donacion de moléculas de hidrégeno, barrido de moléculas de superoxido y quelacion
de metales de transicion. Dichas propiedades son atribuidas principalmente al grupo
hidroxilo presente en su anillo estructural, aunque estas evidencias aln resultan

insuficientes, por lo que es imposible establecer conclusiones sélidas ©19.

Dentro de los compuestos bioactivos, y méas especificamente formando parte de
los compuestos fendlicos, se encuentra el dihidroflavonol quercetina. Dicho flavonoide
proporciona las caracteristicas organolépticas a flores, frutas y vegetales y se encuentra
en los alimentos en forma de glucésido. Se conoce que dentro de sus principales
funciones bioldgicas se encuentran la inhibicion de la peroxidacion lipidica y la
estimulacion de la biogénesis mitocondrial. Son alimentos fuente de este compuesto la
cebolla, achicoria, ajo, lechuga, coles, espinaca, rabanito, hinojo, esparrago, rucula,

manzana, uva, cereza, damasco, mora, ciruela y el té negro °*? (Tabla 1).

Uno de los factores de riesgo de las enfermedades cardiometabodlicas que se ha
investigado con mayor asiduidad en los ultimos afios es el estrés oxidativo metabdlico,
concebido como tal dado que genera un desbalance entre los sistemas oxidativos y los
mecanismos antioxidantes, tanto endogenos como exogenos (por ejemplo la

alimentacion). Dicho proceso degenerativo produce mayor cantidad de radicales libres,
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generando una incesante oxidacion de biomoléculas que pierden sus funciones
biologicas, junto al potencial dafio oxidativo en las células y tejidos, como consecuencia
de ello se posibilita la liberacién de una serie de reacciones que dan como resultado

r @ 19 | os efectos oxidativos de los radicales libres son

lesion y apoptosis celula
controlados por los mecanismos de defensa antioxidantes, los cuales pueden ser
enddgenos, sintetizados por las células, y exdgenos, los que se incorporan a traves de la

alimentacién, como los compuestos bioactivos, por ejemplo la quercetina 4 2,

Actualmente, las evidencias cientificas del papel de la quercetina y su efecto en
la prevencion de ECM no son concluyentes, por lo que se considera de especial
importancia el presente trabajo de investigacion, que propone analizar la posible
asociacion existente entre el consumo de alimentos fuente de quercetina, quercetina
dietaria, fenoles totales y frutas y verduras con los factores de riesgo de las ECM. Este
proyecto se encuentra enmarcado en el trabajo de investigacion “Estilos de vida y estrés
oxidativo en Enfermedades Cardiometabolicas”, subsidiado y avalado por Secyt-UNC

2016 y dirigido por los Dres. Alberto Eraso y Nilda Raquel Perovic.
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2. PLANTEAMIENTO Y DELIMITACION DEL PROBLEMA

¢Existe asociacion entre el consumo de alimentos fuente de quercetina,
quercetina dietaria, fenoles totales y frutas y verduras con factores de riesgo de
enfermedades cardiometabdlicas, en adultos mayores de 35 afios, que concurren a la
Unidad de Cardiologia no invasiva del Hospital Nacional de Clinicas (HNC) de la

provincia de Cordoba, durante el afio 20167
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo General

Identificar la asociacion entre el consumo de alimentos fuente de quercetina,

quercetina dietaria, fenoles totales y frutas y verduras con factores de riesgo de

enfermedades cardiometabdlicas, en adultos mayores de 35 afios, que concurren a la

unidad de cardiologia no invasiva del HNC de la provincia de Cérdoba, durante el afio

2016.

3.2. Objetivos Especificos

X/
L X4

X/
L X4

Analizar el estado nutricional a partir de parametros antropométricos y
bioquimicos.

Caracterizar la ingesta energética y el consumo de macronutrientes.

Describir el consumo de frutas y verduras y la ingesta habitual de alimentos
fuente de quercetina.

Determinar la ingesta de quercetina y fenoles totales.

Valorar factores de riesgo cardiometabdlicos tales como nivel de glucemia,
perfil lipidico, hipertension, inactividad fisica, sedentarismo, consumo de tabaco
y alcohol.

Analizar la asociacion entre el consumo de los alimentos fuente de quercetina,
quercetina dietaria, fenoles totales y frutas y verduras y la prevalencia de

factores de riesgo en enfermedades cardiometabdlicas.
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4, MARCO TEORICO

4.1. Enfermedades No Transmisibles (ENT)

Las ENT, también conocidas como enfermedades cronicas, no se transmiten de
persona a persona, son de larga duracion y por lo general evolucionan lentamente. Las
principales ENT son las ECM (por ejemplo eventos cardiacos, enfermedad renal
cronica, accidentes cerebrovasculares -ACV-, hipertension), la diabetes mellitus, la
obesidad, el cancer y las enfermedades respiratorias cronicas @ '?. Estas enfermedades
representan la primer causa de mortalidad en el mundo afectando a mas de 38 millones
de personas cada afio, aproximadamente un 63% del ndmero total de defunciones
anuales. Cerca del 75% (aproximadamente 28 millones de personas) de las muertes por

ENT se concentran en los paises de medios y bajos ingresos 9,

Diversos factores, tales como el envejecimiento, una rapida y no planificada
urbanizacion y la mundializacion de determinados estilos de vida poco saludables
coadyuvan en su proliferacion. Por ejemplo, una alimentaciéon desequilibrada puede
manifestarse a través de tension arterial elevada, aumento de la glucosa sanguinea,
hiperlipidemia, obesidad, entre otras. El exceso de peso, la inactividad fisica, el
sedentarismo, la exposicién al humo de tabaco o el uso nocivo del alcohol suman
factores que predisponen a la aparicién de ENT. Estos factores de riesgo dan lugar a
diferentes eventos crénicos como patologias cardiovasculares y afectan a todos los

grupos de edad, sin diferencia de regiones y nivel de ingreso .

4.2. Enfermedades Cardiometabodlicas (ECM)

El término ECM abarca una serie de condiciones relacionadas con el estilo de

vida, el sindrome metabdlico, la diabetes mellitus tipo 2 y aquellas que se caracterizan
por la combinacion de diferentes factores de riesgo de enfermedad cardiovascular,
incluyendo dislipemias, obesidad abdominal, hipertension arterial, hiperglucemia-
resistencia a la insulina e inflamacion vascular. Estos factores de riesgo en forma
individual e interdependiente aumentan el riesgo de enfermedades cardiovasculares y
representan uno de los mayores retos de la salud en el mundo actual '®.

Las ECM constituyen alrededor del 60% de las defunciones por ENT, mas
especificamente 19 millones de seres humanos mueren cada afio en el mundo por dicha

causa @™,
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El sobrepeso y la obesidad son consecuencia de un desequilibrio entre la ingesta
caldrica y la actividad fisica (gasto energético). La obesidad es una ECM que se
caracteriza por un aumento excesivo de la masa grasa y, en consecuencia, por un
incremento del peso corporal con respecto al que le corresponde tener a una persona por
su talla, edad y sexo 7.

El indice de masa corporal (IMC) es un indicador simple de la relacién entre el
peso y la talla al cuadrado que se utiliza para el diagnéstico de dichos eventos ™®. La
OMS en el afio 2004 define al sobrepeso con un IMC mayor o igual a 25 y a la obesidad
como un IMC mayor o igual a 30. Respecto al patron de distribucion de grasa corporal,
representa un mayor riesgo para la salud aquella situada a nivel abdominal. Los
individuos con exceso de grasa corporal en la cavidad intra-abdominal tienen un mayor
riesgo de desarrollar ECM 719,

En cuanto a los adolescentes, la prevalencia de sobrepeso presentada por la
Encuesta Mundial de Salud Escolar ® del afio 2012, fue del 28,6%, mientras que la de
obesidad 5,9%. En individuos de edad escolar, se observa una prevalencia del 14,3% y
21,3% para sobrepeso y obesidad, respectivamente %,

En territorio nacional, la informacién arrojada por la Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo (ENFR) del afio 2009, muestra una prevalencia de obesidad del 18%
en poblacion de adultos, mayor a la cifra hallada en 2005. Los datos de sobrepeso
contintan siendo elevados, sin registrar cambios favorables, 34,4% en 2005 contra
35,4% en 2009. La tercer ENFR efectuada en 2013 presentdé una tendencia poco
significativa respecto a los cambios en el sobrepeso, mientras que la obesidad aumentd a
20,8% .

Diabetes Mellitus (DM)

La diabetes mellitus es una ECM que aparece cuando el pancreas no produce

insulina suficiente o cuando el organismo no utiliza eficazmente la insulina que
produce. El efecto de la diabetes mellitus no controlada es la hiperglucemia, que con el
tiempo dafia gravemente 6rganos y sistemas, especialmente nervios y vasos sanguineos.

La diabetes mellitus tipo 2 (también llamada no insulinodependiente o de inicio
en la edad adulta) se debe a una utilizacion ineficaz de la insulina, hormona que regula
el azdcar en sangre. Representa la mayoria de los casos mundiales de diabetes y es
consecuencia de un exceso de peso corporal e inactividad fisica, entre otros factores de

riesgo @Y.
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En el afio 2012 fallecieron 1,5 millones de personas como consecuencia directa
de la misma y méas del 80% de las muertes atribuibles se registra en paises de ingresos
medios y bajos ®V. Se estima que el nimero total de individuos que la padecen se
elevara de 171 millones de personas del afio 2000, a 366 millones en el afio 2030. La
expectativa de vida de una persona diabética, segun la experiencia de la Metropolitan
Life Insurance Company, es 17 afios menor para aquellos que iniciaron la enfermedad a
los 10 afios de edad y 4 afios menor para los que la inician a los 65 afos, comparadas
con la expectativa de vida estandar ©.

Asimismo la diabetes mellitus aumenta el riesgo de padecer eventos cardiacos y
ACV. Segln un estudio realizado en varios paises, un 50% de los pacientes diabéticos
muere a causa de una enfermedad cardiovascular (principalmente cardiopatias y ACV).
En los pacientes con la enfermedad, el riesgo de muerte es al menos 2 veces mayor que
en las personas que no la padecen @Y.

Enfermedades cardiovasculares (ECV)

Las enfermedades cardiovasculares son un conjunto de trastornos que afectan al
corazén y vasos sanguineos. Se clasifican en: hipertension, cardiopatia coronaria
(infarto de miocardio), accidente cerebrovascular (ACV), enfermedad vascular
periférica, insuficiencia cardiaca, cardiopatia reumatica, cardiopatia congénita y
miocardiopatias ).

Se calcula que en 2012 murieron 17,5 millones de personas por enfermedades
cardiovasculares, lo cual representa el 30% de las defunciones registradas en el mundo.
De esas defunciones, aproximadamente 7,4 millones se debieron a cardiopatias
coronarias y 6,7 millones a ACV 2. Se estima que de aqui a 2030, casi 23,6 millones
de personas morirdn por alguna enfermedad cardiovascular, principalmente por
cardiopatias y ACV 2.

La OMS, en el Informe Mundial de Salud del afio 2002 @, advertia que el 62%
de las enfermedades cardiovasculares y el 49% de las cardiopatias isquémicas a nivel
mundial podrian ser atribuibles a una presion arterial alta, con escasa influencia del
sexo. Se estima que la hipertension causa 7,5 millones de muertes anuales, lo que
representa alrededor del 12,8% del total de defunciones y es el principal factor de riesgo
en las enfermedades cardiovasculares. La tercer Encuesta Nacional de Factores de
Riesgo de 2013, muestra que la prevalencia de hipertension fue similar al 2009, (34,1%)

al igual que el porcentaje de la poblacion que control6 su presion en los Gltimos 2 afios
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(82,4%) .

Las enfermedades cardiovasculares secundarias al proceso aterosclerético
constituyen la primer causa de mortalidad e invalidez en la cuarta década de la vida. La
modificacion oxidativa de las lipoproteinas, particularmente las LDL-c (Low Density
Lipoprotein) por los radicales libres, es uno de los mecanismos basicos de la
aterogénesis. El colesterol y los fosfolipidos de las LDL-c se encuentran protegidos por
compuestos bioactivos antioxidantes, como las vitaminas E, C y los compuestos
fenolicos, los cuales desempefian un papel clave en la prevencién de la aterosclerosis y
la trombosis, inhibiendo la agregacion plaquetaria, la permeabilidad y fragilidad capilar.
Este efecto se ha demostrado mediante experimentos con animales in vivo e in vitro,
produciendo inhibicion de la enzima AMP ciclico fosfodiesterasa (con incremento de
los niveles de AMP ciclico) y del “factor de activacidon plaquetario”, captacion de
radicales libres y reduccion de la liberacion de enzimas que favorecen la agregacion
plaquetaria ®®. El exceso de radicales libres en el organismo suele iniciar el dafio de la
pared vascular y produce un aumento en el dafio oxidativo, procesos implicados en la
etiologia de las enfermedades cardiometabélicas 27,

4.3. Estrés Oxidativo Metabolico y Radicales Libres

La vida seria imposible sin oxigeno, los mamiferos y muchos otros animales lo
utilizamos para obtener la energia que precisamos. Pero es imposible utilizar altas tasas
de oxigeno sin que éste dafie algunas moléculas vitales, este dafio oxidativo se debe a
que nuestro organismo produce de manera constante formas activas de oxigeno y a la
formacién de radicales libres ?®. En las Gltimas décadas se ha producido un incremento
exponencial en la investigacion sobre estrés oxidativo metabdlico, principalmente
debido a que se ha obtenido evidencia de que los radicales libres estan involucrados en
la patogénesis de diversas enfermedades tales como la diabetes mellitus, aterosclerosis,
cancer, enfermedad cardiovascular y la inflamacién misma @229,

Conceptualmente se considera al estrés oxidativo metabolico como un
desequilibrio en el balance prooxidante-antioxidante a favor de los primeros, lo cual
deriva en un potencial dafio celular. El estrés oxidativo metabdlico se genera cuando las
especies reactivas del oxigeno y del nitrégeno exceden las defensas antioxidantes
corporales. Estos radicales libres participan en un gran nimero de reacciones en las que
se forman otros metabolitos reactivos tales como el anién superoxido (02-) y el dxido
nitrico (NO-) ©%.
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Los radicales libres son definidos como moléculas que tienen un nimero impar
de electrones, peculiaridad quimica que los hace muy reactivos y altamente
reaccionarios a moléculas circundantes de las que toman los electrones que necesitan.
Asi se provocan eventos en cadena en los que cada molécula implicada se convierte a su
vez en reactiva y tiende a conseguir su estabilidad ®®. Dichas moléculas poseen una
elevada reactividad en reacciones redox, vinculadas a la cadena respiratoria y a los
mecanismos celulares de digestién oxidativa. Estos mecanismos comprenden un grupo
de componentes enzimaticos (exclusivamente enddgenos) y no enzimaticos (exdgenos),
dieta dependientes, representando la capacidad antioxidante celular que el organismo
necesita para neutralizar el estrés oxidativo metab6lico V. De hecho, los antioxidantes
tienen la capacidad de regenerar otros, de manera que el efecto oxidante inicial se va
amortiguando en una serie de reacciones quimicas, a traves de las cuales se pierde el
potencial téxico de las especies reactivas del oxigeno ©2.

Estos mecanismos de defensa antioxidante constituyen el sistema que posee
nuestro organismo para enfrentarse a la acumulacion de radicales libres. Se define como
agente antioxidante a toda sustancia que retarda o previene la oxidacion de un sustrato.
Los mismos se dividen en exdgenos (no enzimaticos), debido a que ingresan por la
alimentacion (compuestos bioactivos, entre los cuales podemos encontrar la vitamina E,
vitamina C, carotenoides y compuestos fendlicos como la quercetina) y enddgenos o
enzimaticos, los cuales son sintetizados por las células (glutatién, coenzima Q10,
superéxido dismutasa, catalasas y glutation peroxidasa; cofactores: cobre, zinc,
manganeso, hierro y selenio) “**3). Dichos mecanismos inhiben los posibles eventos
negativos originados por la activacion de los radicales libres, neutralizan la accion de
los que se han formado, protegiendo a los tejidos de los probables efectos dafiinos y, por
ende, evitando el desencadenamiento de enfermedades cardiometabdlicas ®2.

Por otra parte, existe evidencia de que determinados aspectos del estilo de vida
(como pueden ser la alimentacion y/o la actividad fisica) pueden modular la respuesta
antioxidante del organismo ©¥. Con respecto a la inactividad fisica y el sedentarismo
como factores de riesgo de padecer alguna ECM, se evidencia que las personas inactivas
tienen un riesgo entre un 20 y un 30% mayor de morir debido a cualquier causa
(accidentes, enfermedades, etc.) que las personas fisicamente activas. La actividad fisica
practicada de manera regular reduce el riesgo de padecer depresion, enfermedades

cardiovasculares, hipertension, diabetes mellitus o cancer de colon o mama.
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Aproximadamente 3,2 millones de individuos mueren a causa del sedentarismo a nivel
mundial. En Argentina, segun los datos relevados en la tercer Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo ¥, més de la mitad de la poblacién nacional no alcanza los niveles
de actividad fisica recomendados (54,7%). También expresa que la inactividad fisica se
registra en mayor medida entre las mujeres y en la poblacién mayor de 65 afios ©°.

Por lo tanto, debemos tener en cuenta que la actividad fisica desempefia un papel
clave como regulador del equilibrio entre la formacion de especies reactivas y los
mecanismos antioxidantes, con impacto en la reduccién del estrés oxidativo metabolico
y disminucion del riesgo de sufrir enfermedades cardiometabdlicas ©®. En este sentido,
los resultados de un estudio llevado a cabo con mujeres sugieren que la cantidad e
intensidad de la actividad fisica cotidiana estan directamente relacionadas con los
niveles de actividad de enzimas antioxidantes (superoxido dismutasa y glutation
peroxidasa) 7.

Por las razones que se acaban de sefialar, la practica regular de actividad fisica y
el cumplimiento de pautas alimentarias saludables aportan indiscutibles beneficios para
la salud de los individuos, incluyendo el efecto preventivo sobre enfermedades
cardiometabdlicas. Un modelo dietético con una ingesta variada de frutas y vegetales,
no solo tiene un efecto favorable sobre los lipidos sanguineos, sino que también protege
contra el estrés oxidativo metabdlico dado su elevado aporte de nutrientes con funciones
antioxidantes como lo son las vitaminas E, C, carotenoides y compuestos fendlicos
como el dihidroflavonol en revisién ©9.

4.4, Compuestos fenolicos

Los compuestos fendlicos o polifenoles representan un amplio grupo de
sustancias con diferentes estructuras quimicas y actividades. Son elementos
constitutivos de las plantas que otorgan multiples efectos benéficos sobre la salud
humana como la proteccion contra dafios oxidativos, entre otros ¢,

Clasificacion

El término “polifenol” va a comprender desde las moléculas aromaticas simples
como el aminoacido tirosina hasta estructuras complejas y condensadas como los
taninos. Los grupos que trascienden por su presencia en los alimentos y sus
implicaciones con la salud son los fenoles y &cidos fenolicos, las cumarinas, los
lignanos, los taninos, las quinonas y los flavonoides y sus derivados, grupo del que

forma parte la quercetina (Anexo 1) ®. Las principales familias de plantas que
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contienen flavonoides son: rutaceas, poligonaceas, compuestas y umbeliferas. Se han
encontrado en tallos, flores, semillas y frutos. Cuantitativamente su distribucion varia
entre los diferentes 6rganos de la planta y entre especies; variabilidad condicionada por
la genética y otros factores entre los que se encuentran la climatologia, la madurez, la
posicién en el arbol, el origen y las practicas agricolas. En el caso de los productos
procesados, el contenido de flavonoides estara condicionado por el tipo de tratamiento
tecnoldgico que se utilice. La estructura comin de los flavonoides y compuestos
relacionados procede del metabolismo secundario de los vegetales a través de la ruta del
4cido shikimico y de los policétidos (Anexo 2) .

Actividad bioldgica

Los compuestos fendlicos presentan una amplia gama de actividades bioldgicas,
incluyendo la actividad anticancerigena, antiinflamatoria, antihipertensiva, estrogénica,
antioxidante y efectos protectores de enfermedades cardiometabdlicas. Ejercen efecto
antioxidante como el secuestro de radicales libres, donan moléculas de hidrégeno,
barren moléculas de superdxido, quelan metales de transicion, entre otros. Estas
propiedades son atribuidas principalmente al grupo hidroxilo presente en su anillo
estructural “°.

Es bien conocida la sinergia entre diferentes compuestos bioactivos como por
ejemplo el alfa tocoferol y la vitamina C, la cooperacién entre tocoferol y quercetina,
rutina y vitamina C, acido cafeico y vitamina C, por lo tanto y en cuanto no se conozcan
las proporciones éptimas de sus mezclas, es mejor consumirlos de sus fuentes naturales

(40)

4.5. Quercetina

La estructura quimica de la quercetina es 2-(3,4-dihydroxyphenyl)-3,5,7-
trihydroxy-4H-chromen-4-one.

OH

Figura 1: Estructura quimica de la quercetina .
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La quercetina es un flavonoide triciclico polihidroxilado que en la naturaleza se
encuentra glicosilado formando parte de la rutina (quercetin-3-rutindsido), de la
isoquercitrina (quercetin-3-O-glucdsido) o de otros glucdsidos, siendo la aglicona de
todos ellos. Forma parte de la familia de los compuestos fenolicos, mas especificamente
de los flavonoides. Dicho flavonol fue descubierto por J. Rigaud en el afio 1854 y
proporciona las caracteristicas organolépticas a flores, frutas y vegetales. Presenta
propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, antihistaminicas, anticancerigenas,
antitrombdticas, vasodilatadoras, antibacterianas, gastroprotectoras, entre otras. Por
ejemplo, se conoce que dentro de sus principales funciones bioldgicas se encuentran la
inhibicién de la peroxidacion lipidica y la estimulacion de la biogénesis mitocondrial ®*

26, 41, 70)

Fuentes alimentarias

Las principales fuentes de quercetina son las frutas y vegetales (en forma de
glucosido) entre las que se destacan la cebolla, achicoria, ajo, lechuga, coles, espinaca,
rabanito rosado, hinojo, esparrago, rdcula, achicoria, manzana, mora, uva, cereza,
ciruela, damasco (Tabla 1). Por ende se propone describir y analizar su patron de
consumo con el objetivo de determinar si existe asociacion entre su ingesta, como
fuente de quercetina, y factores de riesgo en la prevencion de enfermedades
cardiometabdlicas. Cabe resaltar que una baja ingesta de frutas y vegetales se considera

un factor de riesgo determinante para el desarrollo de alguna ECM & 42).

Tabla 1: Concentracion de quercetina (mg) y £DE cada 100 g de alimento fuente.

Alimento Quercetina (mg) +DE
Rabanito rosado 70,37 -
Hinojo 48,8 -
Esparrago 15,16 2,42
Cebolla 10,45 3,82
Rucula 7,92 1,99
Achicoria 6,49 2,97
Repollito de Bruselas 4,33 0,7
Lechuga verde 4,16 0,69
Espinaca 3,97 2,37
Manzana 4,01 0,12
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Mora negra 3,58 0,7
Uva 3,11 -

Cereza 2,29 0,02
Ciruela violeta 2,19 0,33
Damasco 1,63 0,2

*Fuente: USDA ®®. +DE: Desvio estandar; g: gramos; mg: miligramos.

Uno de los pardmetros de medicion mundial de una alimentacion adecuada, se
realiza en funcion del consumo de frutas y vegetales, debido al impacto que tiene su
deficiencia como factor de riesgo para enfermedades cardiometabdlicas. Se calcula que
la ingesta insuficiente de frutas y verduras causa en todo el mundo aproximadamente el
31% de las cardiopatias isquémicas, un 19% de los canceres gastrointestinales y un 11%
de los accidentes cerebrovasculares. Aproximadamente un 85% de la carga mundial de
morbilidad atribuible al escaso consumo de frutas y verduras se debié a eventos
cardiovasculares, y un 15% al cancer. El consumo actual estimado de estos grupos de
alimentos es muy variable en todo el mundo, oscilando entre 100 gr/dia en los paises
menos desarrollados y aproximadamente 450 gr/dia en Europa Occidental ¥

En cuanto a nuestro pais, la tercer Encuesta Nacional de Factores de Riesgo de
2013 “ pone en evidencia un patrén caracterizado por la escasa incorporacion de frutas
y vegetales, s6lo 1,9 porciones diarias por persona, habito también observado a nivel
mundial y sin variaciones respecto a la Encuesta Nacional de Factores de Riesgo
realizada en el afio 2009 (tampoco se evidenciaron diferencias sustanciales segun
jurisdiccidn, sexo, grupo etario o nivel de ingresos). Estos datos se encuentran lejos de
la meta objetivo de consumir 5 porciones diarias que solo el 4,9% de la poblacion
realizaba en esos afios . Resultados obtenidos en la Encuesta Mundial de Salud
Escolar de 2012 ® muestran que el consumo de frutas en esta poblacién en el afio 2007
fue de 32,2%, cifra que se elevo a 38,8% en el 2012. Con respecto a los vegetales, la
incorporacion en 2007 era de 8,5%, aumentando en 2012 a 13,1%, valores que siguen
siendo inferiores a las recomendaciones de las Guias Alimentarias para la Poblacién
Argentina ©.

En un estudio llevado a cabo en Chile se detecto que la forma de consumo de las
frutas es otra variable que es necesario considerar. Se observaron diferencias entre la

capacidad antioxidante de la fruta con y sin cascara, hecho que se explica por la
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ubicacion de los compuestos fendlicos, los cuales se encuentran predominantemente en
la c&scara. En el caso de la manzana se aprecia una reduccion de alrededor de un 50%
de la capacidad antioxidante cuando es consumida pelada principalmente debido a la
pérdida de quercetina presente en la cascara ®¥.

El mismo estudio demuestra que un factor importante en la capacidad
antioxidante, es la forma de preparacion de los alimentos. La coccion de las verduras,
realizada de acuerdo a las practicas culinarias de la poblacién chilena, es un proceso que
disminuye en diferentes porcentajes el poder antioxidante, de acuerdo al tipo de
alimentos elaborados; siendo menor en la espinaca y cercana a un 50% en el ajo y la
cebolla. Las explicaciones propuestas para este hecho son la sensibilidad de los
compuestos fendlicos a la temperatura y la solubilizacion de los mismos en el agua de
coccion .

Es necesario considerar que una capacidad antioxidante mas alta, no siempre
significa que su accion sea mejor o0 méas efectiva in vivo, ya que la estructura quimica
determina la absorcion de los compuestos fendlicos y la efectividad en el organismo
depende de la biodisponibilidad de estos compuestos antioxidantes ®¥.

Mecanismo de accion

Los efectos de la quercetina se deben principalmente a su capacidad antioxidante
y al efecto inhibidor sobre algunas enzimas como la xantina oxidasa, la ciclo oxigenasa
0 la aldosa reductasa. Dicho dihidroflavonol inhibe la oxidacion de las LDL
(lipoproteina de baja densidad) directamente o través de la vitamina E, impidiendo que
éstas sean oxidadas o regenerandolas una vez que han cumplido su funcién. De igual
modo, la quercetina reduce el dafio oxidativo en las estructuras neurovasculares de la
piel e inhibe el perjuicio neuronal provocado por la deplecion experimental de glutation
(25, 26).

Las propiedades antiinflamatorias se explican por su efecto sobre las enzimas
productoras de citoquinas inflamatorias como la ciclo oxigenasa o la lipo oxigenasa.
Ejemplo de ello es la inhibicidn en la liberacién de histamina por los mastocitos y los
baso6filos, evento que contribuye a su accién antiinflamatoria 2%,

Absorcién, metabolismo vy excrecién

La quercetina glucdsido posee una disponibilidad relativamente baja, que puede
ser atribuida a su escasa absorcion, extenso metabolismo y rapida excrecion. Evidencia

disponible indica que la quercetina glucosido (como la encontrada predominantemente

16
DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina



en cebollas) es mejor absorbida que su rutinésido (glucésido de quercetina mas
importante del t¢) “?. Los glucésidos son eficientemente hidrolizados en intestino
delgado proximal por beta glucosidasas a la forma aglicona, que luego es absorbida en
esa misma porcién intestinal, siendo las formas conjugadas de los glucosidos de
quercetina las absorbidas mas eficientemente. Este proceso absortivo se ve afectado por
diferencias en la glicosilacion de la quercetina, por la matriz del alimento del cual es
consumida y por la co-administracién de componentes alimentarios como fibra y grasa.
Por lo tanto los diferentes tipos de azUcares a los que esta ligada la quercetina y los
sitios de conjugacion provocaran variaciones en su absorcion “2.

Investigaciones realizadas mediante cromatografia de liquidos y espectrometria
de masas, muestran que la naturaleza del glucésido unido a la quercetina aglicona
influye sobre la velocidad y la cantidad de quercetina absorbida. Asi, después de la
administracion de 400 mg de rutina (equivalente a 200 mg de quercetina aglicona) se
observan unos niveles plasmaticos de 0,32 mg/ml a las siete horas, mientras que luego
de la administracion de la misma dosis de quercetina -4'- glucésido, las concentraciones
méaximas de observan a los 40 minutos con niveles plasméticos de 2,1 mg/ml. Cuando
se administra la aglicona sola, la absorcion es mas rapida que en el caso de la rutina
mientras que los niveles plasmaticos son semejantes ¢°.

Luego de este proceso se metaboliza en diferentes 6rganos incluyendo intestino
delgado, colon, higado y rifién, donde también tiende a depositarse. Boulton hall6 que la
quercetina en plasma se encuentra conjugada con proteinas (un 99,4% unida a la
albimina) lo que en consecuencia genera una disminucion de su biodisponibilidad a
nivel celular. Cabe aclarar que la vida media del dihidroflavonol oscila en el rango de
11 a 28 horas “?.

La quercetina, una vez metilada, sulfatada y glucuronizada, se excreta por via
renal (orina), hepatica y muy eventualmente pulmonar @4 2.

Bioactividad antioxidante

Un antioxidante se puede definir como la sustancia que es capaz de retrasar o
prevenir la oxidacién de un substrato. El tipo de substratos susceptibles incluye
practicamente la totalidad de los alimentos y a nivel tisular estructuras como las
proteinas, lipidos, hidratos de carbono y ADN @,

La quercetina se destaca por su potencial removedor sobre los radicales libres,

ejerciendo un papel citoprotector (sustancia que protege a las células de estrés
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oxidativo) en situaciones de dafio celular. Posee 5 veces mayor capacidad antioxidante
que la vitamina E y C (capacidad medida por Trolox - analogo hidrosoluble del alfa
tocoferol). Este flavonoide actla retirando oxigeno reactivo en forma de aniones
superdxido, radicales hidroxidos, perdxidos lipidicos o hidroperdxidos. De ésta manera
bloquea el accionar deletéreo de dichas sustancias sobre las células. Ademéas ha
demostrado inhibir in vitro la oxidacién de LDL-c por los macrofagos y reducir la
citotoxicidad de la LDL-c oxidada. También se ha evidenciado su capacidad de inhibir
la peroxidacion lipidica por intermedio de al menos dos mecanismos: inhibe la actividad
de la fosfolipasa A2 en neutrofilos y la actividad de la lipooxigenasa en plaquetas
indemnes 429,

Bioactividad cardiovascular

La misma propiedad antioxidante previamente descripta es suficiente para
reducir el riesgo de muerte por injurias cardiacas. También protege la estructura de las
arterias coronarias, mejora la circulacion del corazon y previene la formacion de
trombos intravasculares ¢+ 29,

Los efectos cardiovasculares de la quercetina se centran en su capacidad
antioxidante y antiinflamatoria y en sus efectos antiagregantes plaquetarios. Varios
estudios realizados en hombres de 65 a 84 afios de edad han demostrado que la
administracion de flavonoides con elevado contenido en quercetina (té, ajo, manzana)
reducia de forma significativa el riesgo en enfermedades coronarias y de ictus. En un
estudio en doble ciego, cruzado y controlado por placebo en pacientes con hipertension
moderada se administraron 365 mg de quercetina aglicona o placebo durante cuatro
semanas. Después de una semana de descanso, los pacientes fueron cruzados, y los que
habian recibido inicialmente el placebo fueron tratados con quercetina y viceversa. En
ambas fases del estudio, el placebo apenas modificé la presion arterial (tanto la
diastélica como la sistolica), mientras que la quercetina ocasion0 un descenso
estadisticamente significativo 5 4449,

Bioactividad antiinflamatoria

En el mecanismo antioxidante sobre la peroxidacién lipidica de la quercetina se
encuentra involucrada la via del acido araquidénico lo cual implica una actividad anti
inflamatoria paralela. Se ha constatado a través de diversos ensayos clinicos que la
quercetina disminuye la inflamacion de glandulas parétidas humanas, favorece la

cicatrizacién de heridas, en especial en el area maxilofacial y cuello. Ademas, junto con
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el acido ascérbico, reducen la inflamacion en casos de periodontitis y gingivitis. La
quercetina esté indicada en cualquier condicion inflamatoria ya que inhibe la formacion
de prostaglandinas y leucotrienos, asi como la liberacion de histamina. Ademés es un
potente inhibidor de la xantino oxidasa, reduciendo de tal modo la formacion de acido

Grico, lo que la hace potencialmente Gtil en la prevencion y tratamiento de la gota > 29,
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5. HIPOTESIS

Los factores de riesgo de las enfermedades cardiometabdlicas estan relacionados
al bajo consumo de alimentos fuente de quercetina, quercetina dietaria, fenoles totales,

frutas y verduras.

6 VARIABLES EN ESTUDIO

% Edad

s Sexo

% Indice de masa corporal (IMC)

¢+ Circunferencia de cintura (Cc)

% Valor energético total (VET)

% Ingesta de macronutrientes

¢ Ingesta de frutas y vegetales

¢+ Ingesta de compuestos fenolicos totales (g/dia)
¢ Ingesta de quercetina (mg/dia)

+ Ingesta de alimentos fuente de quercetina (g/dia)
¢ Actividad fisica

% Sedentarismo

% Habito de tabaco

+ Ingesta de alcohol

% Glucemia

¢ Perfil lipidico

¢ Presion arterial (PA)

% Proteina C Reactiva global (PCR)
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7. DISENO METODOLOGICO

7.1. Tipo de estudio

Se realizé un estudio descriptivo, correlacional de corte transversal “®.

Descriptivo: lo que busca es especificar las propiedades y las caracteristicas de
los fendbmenos que se someten a analisis, con el proposito de describir lo que se

investiga.

Correlacional: lo que pretende conocer es la relacion que existe entre dos 0 més

variables.

Transversal: estudia las variables simultaneamente en determinado momento,

haciendo un corte en el tiempo.

El presente trabajo de investigacion de la Licenciatura en Nutricién (TIL) se
enmarca en el Proyecto “Estilos de vida y estrés oxidativo en Enfermedades
Cardiometabdlicas”, aprobado por el Comité de Etica del HNC, con aval académico
otorgado por Secyt-UNC 2016 y dirigido por el Dr. Alberto Eraso y la Dra. Nilda
Raquel Perovic.

7.2. Universo y muestra

El universo estuvo conformado por todas las personas mayores de 35 afios que
cumplieron con los criterios de inclusion, de ambos sexos, que concurrieron al Servicio
de Cardiologia No Invasiva del HNC de la Ciudad de Cérdoba, Argentina, durante los
afios 2015- 2016.

Criterios de inclusién: adultos de ambos sexos, sin distincidn de etnias, mayores

de 35 afios, personas con diagnostico de enfermedad cardiometabdlica, voluntarios con

consentimiento informado firmado.

Criterios de exclusion: adultos que realizaron un régimen alimentario especial,
personas con deterioro cognitivo, mujeres con o intencion de embarazo, personas con
insuficiencia renal cronica o hepatica, presencia de estados sépticos severos, diagndstico
de HIV/SIDA, incapacidad de cooperar con los requerimientos del estudio y aquellas

que no aceptaron participar en el estudio.
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7.3 Operacionalizacion de las variables en estudio

a. Edad: tiempo de vida de un individuo, expresado en afos
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-discreta.

b. Sexo: cualidad bioldgica que distingue hombres y mujeres
Clasificacion: variable dicotdémica empirica, cualitativa-nominal
Categorias: femenino, masculino

c. Peso: medida heterogénea de la masa corporal total de un individuo %
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua

Indicador: kilogramos (kg)

d. Talla: medicién lineal de la distancia desde el piso o superficie plana donde se
encuentra de pie un individuo, hasta la parte méas alta (vértice) del craneo %)

Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: metros (m)

e. IMC: definido por el peso de un individuo en kilogramos, dividido por la talla al

cuadrado en metros (kg/m?) ©V

Clasificacidn: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: kg/m? (kilogramos sobre metros cuadrado)

Cateqgorias: bajo peso, normal, sobrepeso, obesidad (OB) grado I, obesidad grado I,

obesidad grado Il
Clasificacion IMC (kg/m?) Riesgo de comorbilidades
Bajo peso <18,5 Bajo
Normal >18,5-<24,9 Promedio
Sobrepeso 25-29,9 Aumentado
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OB grado | 30-34,9 Moderado

OB grado Il 35-39,9 Severo

OB grado Il >40 Muy severo

*Fuente: WHO 2003 ®9,

f. Circunferencia de cintura: medicion del perimetro de la cintura de un individuo, es
una herramienta para evaluar el riesgo cardiovascular de los pacientes con sobrepeso u

obesidad, a partir de la identificacion de la grasa visceral ©V.
Clasificacidn: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: cm

Categorias: aumentado, muy aumentado

Circunferencia de cintura (cm) Hombres Mujeres
Aumentado >94 >80
Muy aumentado >102 >88

*Fuente: WHO 2003 ©9,

g. Valor energético total (VET): cantidad total de kilocalorias ingeridas por individuo

en un dia 2
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: Kilocalorias por dia (Kcal/dia)

h. Ingesta de macronutrientes: cantidad en gramos de proteinas, carbohidratos y

grasas ingeridas por las personas por dia
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: gramos por dia (g/dia)

I. Ingesta de frutas y vegetales: consumo de frutas y vegetales, como alimento fuente

de compuestos bioactivos
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Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: gramos por dia (g/dia)

j. Ingesta de alimentos fuente de fenoles totales: consumo diario de alimentos fuente
de compuestos fendlicos como por ejemplo cebolla, té, vino tinto, aceite de oliva virgen,

frutos rojos, coles, citricos. %
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: gramos por dia (g/dia) ¢

k. Ingesta de quercetina: cantidad de quercetina ingerida diariamente, proveniente de

frutas y vegetales como por ejemplo coles, hinojo, esparrago, cebolla, achicoria, racula,

lechuga, manzana, damasco, ciruela, cereza, mora. ¢> 4%

Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: miligramos por dia (mg/dia)

I. Ingesta de alimentos fuente de quercetina: consumo diario de alimentos fuente de
quercetina como por ejemplo hinojo, cebolla blanca, rabanito, esparrago, coles,
achicoria ®® 2. En el resultado final del consumo de alimentos fuente de quercetina
(g/dia) se contemplaron otros que, aunque no sean fuente del fitoquimico en analisis,
fueron detectados de consumo masivo como por ejemplo papa, tomate y naranja, entre

otros.
Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: gramos por dia (g/dia)

m. Actividad fisica (AF): cualquier movimiento corporal producido por una

contraccion muscular, cuyo resultado implique un gasto de energia ©*
Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: MET s-minuto/semana

Categorias: “baja”, “moderada” y “alta” ©°
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Tipo de actividad Nivel de

actividad

Este es el nivel mas bajo de AF. Aquellos individuos quienes no retnen| Categoria 1:
criterios para la categorias 2 o 3 son considerados de baja actividad/|  “Baja”

inactivos.

Uno de los siguientes criterios:

-3 0 mas dias de actividad de intensidad vigorosa de al menos 20
minutos por dia.

-5 0 mas dias de actividad de intensidad moderada o caminata de al| Categoria 2:
menos 30 minutos por dia. “Moderada”
-5 o mas dias de alguna combinaciéon de caminata, actividades de
intensidad moderada o vigorosa que alcancen un minimo de al menos

600 MET minuto/semana.

Uno de los siguientes dos criterios:

-Actividad de intensidad vigorosa en al menos 3 dias y que acumulen al
menos 1500 MET- minutos/semana. Categoria 3:
-7 o mas dias de alguna combinacién de caminata, actividades de “Alta”
intensidad moderada o vigorosa que alcancen un minimo de al menos

3000 MET- minutos/semana.

*Fuente: Cuestionario Internacional de Actividad Fisica .

n. Sedentarismo: se puede definir como conducta sedentaria aquella en que los
individuos permanecen mas de 6 horas al dia sentados, ya sea en el trabajo, viendo
television, utilizando la computadora, leyendo o estudiando y viajando en auto o

colectivo ©®

Clasificacion: variable dicotdmica empirica, cualitativa-nominal
Indicador: horas sentado por dia (h/dia)
Categorias: sedentario, no sedentario

0. Habito tabaquico: consumo de tabaco ©”

Clasificacion: variable dicotdmica empirica, cualitativa-nominal

Categorias: fumadores (personas que fuman en la actualidad o ex fumadores), no
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fumadores (personas que nunca hayan fumado)

p. Ingesta de alcohol: consumo diario promedio de bebidas alcohélicas ©¢®
Clasificacion: variable dicotdmica empirica, cualitativa-ordinal

Indicador: gramos de etanol consumidos por dia (g/dia)

Categorias: aceptable, alta

Sexo Mujeres Hombres
Aceptable Hasta 20 g/dia Hasta 30 g/dia
Alta > 20 g/dia > 30 g/dia

*Fuente: OMS/FAO 2003 ©9

g. Glucemia en ayunas: nivel de glucosa en sangre cuando el individuo se encuentra en

ayunas ©
Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: miligramos de glucosa por decilitro de sangre (mg/dL)

Categorias: normal, pre diabetes, diabetes

Resultado Niveles de glucosa en sangre (mg/dL)

Normal <100

Pre diabetes o

glucosa anormal en

>100y <126
ayuno
v Glucosa plasmatica preprandial > 126 mg/dL o
v’ Prueba de glucosa plasmatica casual > 200 mg/dL o
v Prueba de glucosa plasmatica postprandial a las dos horas >
Diabetes 200 mg/dL durante la prueba de tolerancia a la glucosa.

Cualquiera de estas condiciones debera ser confirmada un dia|

después para establecer diagnostico definitivo.
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*Fuente: ADA 2011 ©9

r. Perfil lipidico: concentraciéon en sangre del colesterol total, triglicéridos, colesterol
HDL y colesterol LDL ©

Clasificacion: variable empirica, cuantitativa-continua
Indicador: miligramo por decilitro (mg/dL)

% Colesterol total: concentracién de colesterol total en sangre “°
Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal.
Indicador: mg/dL.
Cateqgorias: deseable, limite alto, alto

Resultado Colesterol total en sangre (mg/dL)
Deseable <200
Limite alto 200-239
Alto > 240

*Fuente: ATP 111 @9

< Triglicéridos: concentracion de triglicéridos en sangre “%
Clasificacidn: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: mg/dL.

Categorias: normal, limitrofe alto, alto, muy alto

Resultado Triglicéridos (mg/dL)
Normal <150
Limite Alto 150-199
Elevado 200-499
Muy alto > 500

*Fuente: ATP 111 @

% Colesterol HDL-c: concentracion de HDL-c en sangre “9
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Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: mg/dL
Categorias: bajo, alto, muy alto

Resultado Colesterol HDL-c (mg/dL)
Bajo <40
Rango deseable 40-60
Alto >60

*Fuente: ATP 111 @9

% Colesterol LDL sérico: concentracién de LDL-c en sangre “*
Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal

Indicador: mg/dL

Categorias: 6ptimo en pacientes de alto riesgo, 6ptimo, deseable, limite, alto, muy alto

Resultado Colesterol LDL-c (mg/dL)
Optimo <100
Casi 6ptimo 100-129
Limite alto 130-159
Alto 160-189
Muy Alto >190

*Fuente: ATP 111 @9

s. Presion arterial (PA): es la fuerza que la sangre ejerce contra las paredes de los
vasos sanguineos. En su lectura se utilizan dos valores, la Presion Arterial Sistélica
(PAS) y la Presion Arterial Diast6lica (PAD) “7.

Clasificacion: variable empirica, cualitativa-ordinal

Indicador: PAS y PAD en mmHg

Categorias: 6ptima, normal, PA limitrofe, HTA nivel 1, HTA nivel 2, HTA nivel, HTA
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sistolica aislada

Categoria PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Optima <120 <80
Normal 120-129 80-84

PA limitrofe 130-139 85-89
HTA nivel 1 140-159 90-99
HTA nivel 2 160-179 100-109
HTA nivel 3 > 180 >110
HTA sistdlica aislada > 140 <90

*Fuente: SAC 2013 ©V

t. Proteina C reactiva global (PCR): proteina circulante y factor de riesgo emergente

que aumenta sus niveles en respuesta a la inflamacion (proteina de fase aguda) ©%

Clasificacidn: variable empirica, cualitativa-ordinal
Indicador: miligramos por litro (mg/L)

Categorias: bajo, promedio, alto

Riesgo de desarrollar ECV Valores PCR (mg/L)
Bajo <1.0
Promedio 1.0y 3.0
Alto >3.0

*Fuente: Amezcua Guerra 2007 ©0
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7.4 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Los datos fueron recolectados por estudiantes avanzados de la Escuela de

Nutricién (Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Cordoba) que

efectuaron el presente trabajo de investigacion, previamente capacitados en las técnicas

y metodologias utilizadas por los profesionales investigadores del equipo de trabajo. La

aplicacion de los cuestionarios y la toma de medidas antropomeétricas se concretaron

posteriormente al examen médico habitual de las personas que decidieron participar del

estudio, previo consentimiento informado (Anexo 3). Este examen se realiz6 en los

consultorios del Servicio de Cardiologia No Invasiva del Hospital Nacional de Clinicas
de la Ciudad de Cdrdoba.

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

Historia clinica: se emple6 un instrumento que contiene los siguientes items:
aspectos clinico-patologicos, datos y antecedentes personales, antecedentes
familiares de enfermedad cardiometabdlica, enfermedades actuales y previas,
administracion habitual de medicamentos, habito de fumar, ingesta de alcohol y
otras sustancias toxicas (Anexo 4).

Cuestionario de Frecuencia de Consumo Alimentario (CFCA): el cuestionario
validado recab6 informacion acerca de la frecuencia alimentaria de consumo de
los seis meses anteriores a la realizacion de la entrevista. Indaga sobre el
consumo de alimentos en dias, semanas y meses y el tamafio de las porciones
(reconocidas a través de un atlas fotografico) 2. Ademas se hizo hincapié en la
cuantificacion de los compuestos fendlicos como la quercetina presente en las
diferentes frutas y vegetales (Anexo 5) ©2.

Cuestionario de Consumo de Tabaco: la encuesta que se utilizd para conocer el
habito tabaquico de los participantes indaga acerca del consumo de tabaco en sus
diferentes formas, tanto en el presente como en el pasado, y la frecuencia de su
utilizacion (Anexo 6) ©7.

Andlisis de la informacién alimentario-nutricional: se utilizd6 el programa
Interfood v.1.3 para calcular la cantidad de cada uno de los alimentos, nutrientes
y sustancias fitoquimicas que una persona consume por dia, semana y mes. Este
software procesa la informacion alimentaria y genera datos sobre el consumo
dietético, en términos de alimentos, nutrientes y sustancias fitoquimicas. Se basa

en tres componentes fundamentales: el CFCA; una base de datos de alimentos
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frecuentes y su contenido en 131 compuestos (macro y micronutrientes y
sustancias fitoquimicas); y una base de datos relacional que asocia la
informacion del CFCA con la base de datos de alimentos ¢,

IPAQ: se utilizo para conocer sobre el tipo, intensidad y la frecuencia de
actividad fisica (AF) de las personas y, mediante adaptacion del instrumento,
para medir el tiempo en que pasaron sentadas o recostadas (Anexo 7) .
Medidas antropométricas: las mediciones antropométricas incluyeron la toma de
peso y talla con balanza mecanica profesional calibrada marca C.A.M, equipada
con tallimetro; los participantes estuvieron en ropa interior y sin zapatos. Se
determind la circunferencia de cintura con cinta métrica marca Calibres
Argentinos seglin requerimientos estandares ©* 9.

PA: la medicion de la PA se realizd segun lineamientos de la American Heart
Association en condiciones de reposo fisico (sin haber realizado AF
previamente), sin haber consumido té, café, mate o tabaco por lo menos 30
minutos antes de la determinacion. Se utilizé un esfigmomandmetro
estandarizado ©”. Los valores tenidos en cuenta para la categorizacion de HTA
se consideran sin tomar drogas antihipertensivas y sin enfermedad aguda.
Cuando las PAS y la PAD califican en categorias diferentes, se debe elegir la
mas alta, basados en el promedio de dos 0 més lecturas obtenidas en dos 0 méas
visitas luego del examen inicial, salvo en los casos de HTA en nivel 3 cuyo
diagnéstico se realiza en la primera visita ©©.

Extraccion de muestras bioldgicas: las muestras de sangre se obtuvieron cuando
el paciente concurrid al laboratorio para los controles de rutina solicitado por el
médico interviniente. En el laboratorio del HNC se tom6 la muestra de sangre
por venopuncidn segun la técnica habitual, con un minimo de diez a doce horas
de ayuno. Se obtuvo el suero de las muestras y fue almacenado en freezer a -
20°C hasta el momento de su procesamiento ©®.

Determinaciones analiticas: en el laboratorio del HNC se realizaron las
determinaciones bioquimicas de rutina: colesterol total, colesterol HDL,

colesterol LDL, glucemia, trigliceridemia y PCR global ©¥.
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7.5. Plan de tratamiento estadistico de los datos

La informacion obtenida a través de los diferentes métodos empleados se
almacend en una base de datos. EI manejo de esos registros contemplé el anonimato,

confidencialidad, copias de seguridad, supervision y revision de la carga de datos.

Se analiz6 el consumo de frutas y vegetales, alimentos fuente de quercetina,
quercetina y fenoles dietarios y los marcadores bioquimicos y clinicos
cardiometabolicos, por medio de técnicas de estadistica descriptiva, entre ellas:
construccion de tablas de frecuencias y figuras, célculo de medidas resimenes de

posicion y de dispersion e interpretacion de los resultados.

Para evaluar la relacion entre el consumo quercetina, frutas y vegetales y fenoles
totales con la presencia de factores de riesgo de las enfermedades cardiometabdlicas se
aplico el test t para variables continuas y los test Fisher y Chi cuadrado para variables
categoricas con un nivel de significacion de p<0,05. Ademas, se aplico el test de
correlacion de Spearman para analizar la asociacion entre la incorporacion de frutas y
verduras (g/dia), alimentos fuente de quercetina (g/dia), fenoles totales (g/dia) y
quercetina dietaria (mg/dia) y las concentraciones séricas de colesterol, HDL-c, LDL-c,
triglicéridos, glucemia, proteina c reactiva global, presion arterial sistélica y diastélica,
circunferencia de cintura e indice de masa corporal (tratadas como variables continuas),

con un nivel de significacion de p<0,05.

Por ultimo, para el procesamiento de los resultados se utilizo el programa Stata
v.11©9,
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8. RESULTADOS

Partiendo de la informacion recolectada se llevé a cabo el andlisis descriptivo de
las principales caracteristicas de la poblacion a traves de variables antropométricas,

bioguimicas, alimentarias y otras asociadas al estilo de vida (Tablas 2, 3, 4y 5).

Para analizar posibles diferencias estadisticamente significativas en los valores
de las variables estudiadas segun sexo, se aplico el test chi cuadrado vy el test Fisher para

variables categoricas y el test T para variables continuas.

Tabla 2: Caracteristicas antropométricas de la poblacion en estudio

HOMBRES (n=61) MUJERES (n=62) | TOTAL (n=123)
VARIABLE P valor
Media (£ DE)
EDAD (afios) 60,57 +9,81 57,42 + 9,94 58,98 + 9,96 0,08
IMC (kg/m?) 29,96 + 5,09 30,23+7,89 30,09 + 6,63 0,8
CC (cm) 107,7 £ 14,08 98,76 + 17,61 103,19 + 16,51
%

Diagndstico IMC:
Bajo peso 0 1,6 0,8
Normal 11,5 242 17,9
Sobrepeso 54,1 33,9 43,9 0,01**
Obesidad | 16,4 24,2 20,3
Obesidad Il 13,1 3,2 8,1
Obesidad Il 4,9 12,9 9
Diagnostico CC:
Normal 10 9,8 9,9
Riesgo aumentado 28,3 13,1 20,7 0,1
Riesgo muy aumentado 61,7 77,1 69,4

*Los valores son expresados como media + D.E para variables cuantitativas y como porcentaje para
variables categoricas. +DE: Desvio Estandar; IMC: indice de masa corporal; CC: circunferencia de
cintura. **Al aplicar test Fisher presentd diferencia estadisticamente significativa segun sexo, con
significacion del 99,5%.

Con respecto a la variable EDAD, presentd una media poblacional de 58,98
anos, siendo levemente superior en los hombres con respecto a mujeres, aungue estas

diferencias no fueron estadisticamente significativas, (p=0,08) (Tabla 2).

En cuanto a la variable IMC, la poblacién presenté una media de 30,09 kg/m?,
ubicandose dentro de la categoria de obesidad. Los valores generales de IMC no

presentaron diferencias estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,8) (Tabla 2).

Al analizar el IMC segun diagnostico nutricional, se observo que el 81,3% de la
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poblacion total presentd exceso de peso y el 17,9% se situd dentro de los parametros
normales. El 44% de la poblacion total presentd sobrepeso y un 37,4% se encontrd
dentro del intervalo de obesidad (datos no mostrados en tabla). Analizado por sexo, el
74,2% de las mujeres y el 88,5% de los hombres, presentaron exceso de peso (datos no
mostrados en tabla). Del 100% de casos diagnosticados con obesidad tipo 1 y 111, el 60%
y 73% respectivamente, correspondid a las mujeres (datos no mostrados en tabla). Del
total de casos categorizados con sobrepeso y obesidad tipo I, el 61% y 80%
respectivamente, pertenecio a los hombres (datos no mostrados en tabla). El diagnostico
de IMC presentd diferencias estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,015)
(Tabla 2).

La CIRCUNFERENCIA DE CINTURA (CC) present6 una media general de
103,19 cm, cifra que excede los valores recomendados como deseables tanto para
mujeres como para hombres. En estos ultimos fue de 107,7 cm, mayor que en el grupo
de las mujeres que fue de 98,76 cm, ambos por encima de los valores normales (Tabla
2).

En cuanto al diagnostico de CC, el 69,4% de los participantes presentaron un
nivel de CC que corresponde a un riesgo muy aumentado y mas del 90% se encontrd en
zona de riesgo (datos no mostrados en tabla). EI 9,8% de las mujeres y el 10% de los
hombres presentaron valores normales de CC. Al aplicar test Fisher no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en el diagndstico de CC segun sexo, (p=0,1)
(Tabla 2).

Tabla 3: Caracteristicas bioquimicas y de presion arterial de la poblacion en

estudio
HOMBRES MUJERES TOTAL
VARIABLE (n=61) (n=62) (n=123) P valor
Media (+ DE)
PAS (mm/Hg) 135,91 + 20,06 126,57 + 18,05 131,16 £ 19,56 <0,01**
PAD (mm/Hg) 82,05+ 13,32 76,75+ 12,19 79,36 £ 12,98 0,02**
GLUCEMIA (mg/dL) 121,5 + 49,82 108,83 + 27,07 114, 74 + 39,63 0,14
COLESTEROL 180,05 + 42,33 202,06 + 39,09 191,79 £ 41,88 0,01**
(mg/dL)
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LDL-c (mg/dL) 107,32 + 33,56 119,57 + 35,77 113,87 + 35,1 0,10
HDL-c (mg/dL) 43,91 +12,58 55,52 + 14,08 50,11 + 14,54 <0,01**
TRIGLICERIDOS 175,5+ 147,76 155,11 + 71,86 164,73 + 113,92 0,41
(mg/dL)
PCR (mg/L) 0,52 +0,85 0,63+0,79 0,58 +0,82 0,56
%
Diagnostico HTA
Presencia 60 66,1 63,1 0,48
Ausencia 40 33,9 36,9
Diagnostico DM
Presencia 28,1 25,9 27 0,79
Ausencia 71,9 74,1 73

*Los valores son expresados como media + D.E para variables cuantitativas y como porcentaje para variables
categoricas. *+ DE: Desvio Estdndar; HTA: hipertension arterial; PAS: presion arterial sistolica; PAD: presion
arterial diastdlica; LDL-c: lipoproteinas de baja densidad; DM: diabetes mellitus; HDL-c: lipoproteinas de alta
densidad; PCR: proteina C reactiva. **Valores que al aplicar test t para variables continuas presentaron diferencia
estadisticamente significativa segin sexo, (p<0,05).

Con respecto a la PRESION ARTERIAL SISTOLICA (PAS) se detect6 que la
media poblacional fue de 131,16 mm/Hg lo que se enmarca dentro del diagnostico de
presion arterial limitrofe, mientras que la PRESION ARTERIAL DIASTOLICA (PAD)
se encontrd en rangos 6ptimos. La PAS y la PAD en hombres fue significativamente

mayor que en mujeres (p<0,01 y p=0,02, respectivamente) (Tabla 3).

En cuanto a la GLUCEMIA en ayunas de la poblacion estudiada, la media fue de
114,74 mg/dL, correspondiendo a un estado pre diabético (>100 y <125 mg/dL). Los
hombres tuvieron una media mas elevada que las mujeres pero sin presentar diferencias

estadisticamente significativas, (p=0,14) (Tabla 3).

El COLESTEROL TOTAL determinado en la poblacién general (191,79 mg/dL)
se enmarcé dentro de la categoria deseable, siendo en mujeres significativamente mayor
que en hombres, (p=0,01) (Tabla 3).

En lo que respecta al colesterol LDL-c hallado en la poblacién investigada, la
media detectada fue de 113,87 mg/dL estableciéndose en la categoria “casi Optima”,
presentando un valor mas elevado en mujeres que en hombres, pero sin diferencias

estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,10) (Tabla 3).

La tabla 3 presenta las medias segun sexo del colesterol HDL-c, siendo

significativamente mayor en mujeres que en hombres, (p<0,01). La media poblacional
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del HDL-c se sittio en la categoria “optimo”.

En cuanto a las concentraciones de TRIGLICERIDOS, la media poblacional
determinada fue de 164,73 mg/dL, ubicada dentro de la categoria “limite alto”. Si bien
la media hallada para los hombres fue superior a la de las mujeres, no se observaron
diferencias estadisticamente significativas en trigliceridemia segin sexo, (p>0,05)
(Tabla 3).

La media poblacional de la PROTEINA C REACTIVA (PCR) fue de 0,58 mg/L,
considerandose en el area “bajo riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares”,

sin diferencias estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,56) (Tabla 3).

La tabla 3 muestra la distribucion porcentual de la variable categodrica
diagnostico de DIABETES MELLITUS (DM), donde el 73% de la poblacion
investigada no presentd la patologia y un 27% si la posee; sin diferencias
estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,79). La misma tabla presenta la
distribucion porcentual de la variable diagnostico de HIPERTENSION ARTERIAL
(HTA) donde se destaca que el 63,1% de la poblacion total fue diagnosticada con esta
patologia, sin observarse diferencias estadisticamente significativas segun sexo,
(p=0,48).

Cabe destacar que el 86,7 % de los participantes se encontraron medicados lo
que podria afectar los parametros bioquimicos anteriormente mencionados (datos no

mostrados en tabla).

Tabla 4: Caracteristicas alimentarias de la poblacion en estudio

VARIABLE HOMBRES MUJERES TOTAL P valor
(n=61) (n=62) (n=123)
VET (kcal/dia) 3384,34 + 1396,3 2861 + 1263,65 3109,14 + 0,03**
1348,14
PROTEINAS (g/dia) 126,91 + 47,81 109,79 + 46,21 117,91 + 47,55 0,05
HIDRATOS DE 415,42 + 200,2 363,92 + 192,13 388,55 + 196,87 0,16
CARBONO (g/dia)
GRASAS (g/dia) 132,08 + 60,13 101,64 + 48,9 116,07 £ 56,38 <0,01**
FRUTAS Y VERDURAS 925,47 £ 621,32 1013,12 + 610,7 970,01 £ 614,97 0,43
(g/dia)
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ALCOHOL % % %
0,31
Consume 1,6 0 0,8
No consume 98,4 100 99,2
ALCOHOL (g/dia) 5,69 + 8,19 1,12+2,88 3,29+6,41 <0,01**
FENOLES TOTALES 79,58 + 48,47 81,3+49,51 80,44 + 48,8 0,8
(g/dia)
QUERCETINA 443,84 + 323 547,96 + 449,5 496,32 + 393,78 0,14
(mg/dia)
ALIMENTOS FUENTE 500,59 + 361,06 516,82 + 313,76 508,84 + 336,54 0,79
DE QUERCETINA
(g/dia)

*Los promedios + DE fueron calculados segln encuestados que reportaron su consumo. * + DE: Desvio Estandar;
VET: valor energético total. **Valores que al aplicar test t para variables continuas presentaron diferencia
estadisticamente significativa segln sexo.

La tabla 4 determina la distribucion del VALOR ENERGETICO TOTAL (VET)
a nivel poblacional y segln sexo. La muestra estudiada presentd una media de 3109,14
kcal/dia, considerandose mayor el valor encontrado para los hombres que para las

mujeres, siendo esta diferencia estadisticamente significativa, (p=0,03).

En lo que respecta a la poblacion total, la media de PROTEINAS fue de 117,92
g/dia, de HIDRATOS DE CARBONO 388,55 g/dia y de GRASAS 116,07 g/dia, siendo

esta Ultima variable estadisticamente diferente segun sexo, (p<0,01) (Tabla 4).

En lo que concierne al consumo de FRUTAS Y VERDURAS, la media
poblacional se hall6 en 970,01 g/dia, sin diferencias estadisticamente significativas
segun sexo, (p=0,43) (Tabla 4).

En cuanto a la distribucién de las medias de la variable cuantitativa ALCOHOL,
la poblacion total presentd un aporte de 3,29 g/dia, siendo estadisticamente mayor su
consumo en hombres que en mujeres, (p<0,01) (Tabla 4). Con respecto a la
categorizacion por consumo de ALCOHOL, se determind que sélo un 1,6% de los
hombres incorporé > 30 g/dia de etanol, mientras que la totalidad de las mujeres
investigadas tuvieron un consumo aceptable, < 20 g/dia. No se encontraron diferencias

estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,31) (Tabla 4).

En lo que respecta al consumo de FENOLES TOTALES, se hall6 una media
poblacional de 80,44 g/dia, siendo levemente superior el aporte por parte de las mujeres

pero sin diferencias estadisticamente significativas segun sexo, (p=0,8) (Tabla 4).

En cuanto a la QUERCETINA dietaria, se hallé un consumo medio general de
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496,32 mg/dia, reflejando una ingesta mas elevada en el grupo de las mujeres que en los
hombres pero sin observar diferencias estadisticamente significativas segin sexo,
(p=0,14) (Tabla 4).

En relacion con los ALIMENTOS FUENTE DE QUERCETINA, se hall6 un
consumo medio de 508,84 g/dia, siendo mayor en las mujeres que en los hombres,
aunque sin diferencias estadisticamente significativas, (p=0,79) (Tabla 1, Tabla 4). Con
respecto al resultado final de la ingesta de alimentos fuente de quercetina (g/dia) se
contemplaron otros que, aunque no son fuente del fitoquimico en analisis, son
considerados de elevado consumo por parte de la poblacion como por ejemplo papa,
tomate, pera y naranja, entre otros. En la Figura 1 se presentan los alimentos que

aportan mayor concentracion de quercetina segin consumo detectado.

Figura 1: Fuentes alimentarias de quercetina
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Dentro del analisis de variables asociadas al estilo de vida de la poblacion en
estudio, la tabla 5 presenta la distribucion de las variables: ACTIVIDAD FISICA (AF),
TABAQUISMO ACTUAL y SEDENTARISMO.

Tabla 5: Variables asociadas al estilo de vida de la poblacion bajo estudio

HOMBRES MUJERES TOTAL
VARIABLE (n=61) (n=62) (n=123) P valor
%
ACTIVIDAD FISICA
Baja 443 53,2 48,8 0,49
Moderada 49,2 43,6 46,3
Alta 6,5 3,2 4,9
SEDENTARISMO
Sedentario 46,2 69,6 37,96 0,09
No sedentario 53,8 30,3 62,04
TABAQUISMO

ACTUAL 0,74
Consume 18,6 16,4 17,5
No consume 81,4 83,6 82,5

*Los promedios fueron calculados seglin encuestados que reportaron su consumo. Los valores para variables
categdricas estan expresados en porcentajes.

En la tabla 5 se presentan los niveles de AF detectados segun la aplicacion del
IPAQ, hallandose que los hombres realizaron mas AF MODERADA y ALTA que las
mujeres pero sin diferencias estadisticamente significativas segin sexo, (p=0,49).
Ademas se expone que mas de la mitad de las mujeres participantes (54,2%) efectuaron
AF BAJA.

Siguiendo con el anélisis de la tabla 5 se pudo determinar que aproximadamente
4 de cada 10 encuestados eran sedentarios. EI grupo de las mujeres present6 porcentaje
de sedentarismo cercano al 70%, porcentaje mas elevado que el de los hombres pero sin
establecerse diferencia estadisticamente significativa, (p=0,09).

La tabla 5 muestra el CONSUMO DE TABACO ACTUAL que, si bien fue
mayor en hombres que en mujeres, no presentd diferencias estadisticamente
significativas segun sexo, (p=0,74). En cuanto al habito tabaquico en el pasado se
encontré que el 58,4% de los participantes presentaron dicha condiciéon (datos no

mostrados en tabla).

Se aplico el test de correlacion de Spearman para analizar la posible asociacion
entre la ingesta diaria de los alimentos fuente de quercetina (g/dia), de frutas y verduras
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(g/dia), de fenoles totales (g/dia) y de quercetina dietaria (mg/dia) con las
concentraciones séricas de colesterol, HDL-c, LDL-c, triglicéridos, glucemia, PCR,
presion arterial sistolica y diastdlica, CC e IMC (tratadas todas como variables

continuas). La Tabla 6 presenta las correlaciones observadas.
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Tabla 6: Correlacion de las variables en estudio

COL HDL-c LDL-c TG PCR GL IMC cC PAS PAD
Alimentos fuente de *r=0,07 *r=0,01 *r=0,05 *r=0,14 *r=-0,06 *r=0,01 *r=0,06 *r=-0,004 | *r=-0,06 *r=-0,07
guercetina (g/dia) (p=0,49) (p=0,92) (p =0,58) (p=0,7) (p=0,57) | (p=0,89) (p=0,5) (p=0,96) (p = 0,45) (p=10,43)
Frutas y verduras *r=20,08 *r=-0,05 *r=20,08 *r=0,1 *r=-0,04 *r=0,12 *r=0,1 *r=0,03 *r=-0,12 *r=-0,02
(g/dia) (p=042) (p=06) (P=043) | (p=033) | (p=07) | (P=023) | (p=02) (P=071) | (p=019) | (p=0,77)
Fenoles dietarios *r=0,14 *r=0,008 *r=0,1 *r=0,17 *r=0,03 *r=0,05 *r=0,12 *r=0,05 *r=0,12 *r=0,06
(g/dia) (p=0,18) (p=094) (p=0.33) (P=01) | (p=078) | (p=064) | (pP=017) | (p=057) | (p=019) | (p=049)
Q“erc(ig'gr}gl,g')eta”a *r=017 | *r=-0,04 *r=0,2 *=009 | *r=-015 | *r=016 | *r=-003 | *=-01 | *r=-015 | *r=-0,02
(p=01) (p=0,69) (p=006) | (p=035) | (p=016) | (p=013) | (p=066) | (p=026) | (p=01) (p=081)
PAS: presion arterial sistolica; PAD: presion arterial diastélica; LDL-c: lipoproteinas de baja densidad; HDL-c: lipoproteinas de alta densidad;
PCR: proteina C reactiva global; GL: glucemia; TG: triglicéridos; COL: colesterol total; IMC: indice de masa corporal; CC: circunferencia de cintura.
*r: test de Spearman. Significacion 95%, nivel de confianza p=0,05.
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Con respecto al consumo de alimentos fuente de quercetina, no se hallaron
asociaciones estadisticamente significativas entre el consumo de estos alimentos (g/dia)
y las demaés variables en estudio.

En cuanto a la ingesta de frutas y verduras, no se encontraron asociaciones
estadisticamente significativas entre el consumo de estos alimentos (g/dia) y las demas
variables en estudio.

Al analizar la ingesta de fenoles totales, tampoco se evidenciaron asociaciones
estadisticamente significativas entre el consumo de fenoles totales (g/dia) y las variables
en estudio.

Finalmente, no se observaron asociaciones estadisticamente significativas entre
el consumo de quercetina (mg/dia) y las variables en estudio.
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9. DISCUSION

Las ECM constituyen una verdadera epidemia a nivel mundial, problematica
también presente en nuestro pais. Dicha situacion se complejiza ain més al afadirse
factores de riesgo que predisponen la aparicion de alguna ECM, tales como exceso de
peso, circunferencia de cintura aumentada, hipertension arterial, intolerancia a la
glucosa, insulinorresistencia, estilos de vida inadecuados como la inactividad fisica,
tabaquismo y consumo de alcohol, entre otros. La expectativa radica en la modificacion
de estos habitos insalubres y en la incorporacion de otros que resguarden la salud,
tendiente a mejorar la calidad de vida. Estos habitos promotores de un buen estado de
salud comprenden la realizacion de ejercicio fisico regular, abandono del habito
tabaquico e ingesta de alcohol y la inclusién diaria de alimentos ricos en compuestos
fendlicos, en especial quercetina, dado que poseen funciones antioxidantes capaces de
proteger al organismo del estrés oxidativo y la inflamacién. Cabe aclarar que el 6ptimo
consumo de estos compuestos bioactivos conlleva una lucha desleal contra la cantidad
de factores de riesgo hallados en el presente estudio, por lo tanto el aumento de la
ingesta de quercetina deberia estar acompafiada de la adquisicion de otros héabitos
saludables que coadyuven a proteger y mejorar el estado de salud de los individuos. En
este marco es que nos propusimos el actual trabajo de investigacion con el objetivo de
describir la relaciéon entre el consumo de alimentos fuente de quercetina, quercetina

dietaria, fenoles totales y frutas y vegetales con factores de riesgo en ECM.

El Sindrome Metabélico (SM), conocido también como sindrome X, “9 es un
conjunto de anormalidades metabdlicas que incluye la intolerancia a la glucosa, la
resistencia a la insulina, la obesidad central, la dislipemia, la hipertension arterial, la
inflamacion vascular, el estrés oxidativo y el estado protrombético, todos ellos factores
de riesgo de enfermedad cardiovascular “**V. EI SM posee una evolucién progresiva:
comienza con la aparicion de factores causales (adiposidad central y la consecuente
insulinorresistencia, posible presencia de factores genéticos adversos, entre otros) que
desencadenan alteraciones metabodlicas (HTA, dislipemia, alteracion en el metabolismo
de la glucosa), las cuales a su vez provocan el desarrollo de vasculopatia, para
finalmente manifestarse las complicaciones aterotrombéticas 2. Esta demostrado que
la inflamacion es un proceso crucial en el desarrollo de la placa de ateroma y que el SM

es un evento inflamatorio asociado con valores plasmaticos elevados de proteina C
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reactiva (PCR), interleucina 6 (IL-6) y factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a) 7.

En la presente investigacion utilizamos la PCR global como marcador
bioguimico de inflamacion, la cual arrojo una media poblacional de 0,58 mg/L (“riesgo
bajo de padecer alguna ECV”), situacion que se contradice con el estado inflamatorio
general de nuestros participantes. ElI exceso de peso, la distribucion central de la
adiposidad, alteracion en el metabolismo de la glucosa, entre otros factores de riesgo,
promueven el incremento de las concentraciones de este marcador /", La PCR global
posee propiedades aterogénicas y facilita la oxidacion de las LDL en procesos
ateroscleroticos ya que genera disfuncion endotelial y reclutamiento de macrofagos en
la intima arterial al igual que las citoguinas (Interleucina 1-6), contribuyendo con la
formacion de las células espumosas y, por ende, con el estado inflamatorio general
caracteristico de dichas patologias vasculares ®). En un estudio realizado por
Dominguez y Patifio *° que analizé a norteamericanos mayores de 18 afios de ambos
sexos, sin enfermedad cardiovascular, se encontré una media de PCR ultra sensible de
0,16 mg/L. En otro estudio en el que se analiz6 Gnicamente a mujeres saludables, la
media observada fue de 0,26 mg/L “%®. En tanto que, Ridker y col. divulgaron que la
media detectada en los hombres sanos que participaron de su estudio fue de 1,13 mg/L
(107 " |os datos expuestos anteriormente pertenecen a estudios que analizaron la PCR

ultra sensible, mientras que en la presente investigacion se utilizé la PCR global.

La obesidad se caracteriza por un proceso inflamatoria. El tejido adiposo
abdominal produce citocinas y adipocinas, factores promotores del reclutamiento de
monocitos, los cuales se transforman en macréfagos que resultan fundamentales para la
expresion de TNF-o e IL-6, responsables de incrementar la produccion hepatica de

PCR. También se ha postulado que el tejido adiposo puede secretar PCR 7).

En relacion con la prevalencia de sobrepeso y obesidad, esta investigacion indica
que mas de tres cuartos de la poblacion presentd exceso de peso, sin encontrarse
diferencias respecto a los datos aportados por la 3° ENFR © (estudio transversal de
poblacién general mayor a 18 afios) y por el Centro de Excelencia en Salud
Cardiovascular para el Cono Sur (CESCAS) ®, considerandose tal factor de riesgo
preponderante para la presencia de alguna ECM. La tasa de exceso de peso, (58,2%)
determinada en una investigacion llevada a cabo en Pert ® que analizé la poblacion

urbana de Lima (213 sujetos > 15 afios), fue menor que la evidenciada en el presente
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trabajo. El estudio efectuado por CESCAS analiz6 una muestra aleatoria y
representativa de la poblacion adulta (entre 35 y 74 afios de edad) en las ciudades de
Marcos Paz y Bariloche (Argentina), diferente a la poblacién de base hospitalaria

participante de la actual investigacion.

En cuanto al IMC hallado correspondi6 a la categoria Obesidad grado I,
semejante a lo publicado por CESCAS ®. En otro estudio ®” la media de IMC arroj6
resultados por debajo de la tasa hallada en nuestra investigacion, categorizada como

. 51
“sobrepeso” G,

Es importante remarcar que a medida que se incrementa el IMC, el riesgo de
presentar diabetes tipo 2 aumenta consecuentemente, y que independientemente del
grado de obesidad, la distribucion abdominal de la adiposidad es también un factor de
riesgo autonomo para su desarrollo. Por ejemplo, un perimetro de cintura por encima de

los 102 cm en los varones, incrementa tres veces la incidencia de esta ECM an,

La circunferencia de cintura (CC) o perimetro de cintura, es la medida
antropométrica que mejor discrimina entre presencia y ausencia de factores de riesgo
cardiovasculares al analizar su asociacion con el riesgo cardiometabdlico ™y es el

marcador por excelencia de obesidad central.

La obesidad androidal, central o visceral es aquella en la que el mayor reservorio
de tejido adiposo se encuentra a nivel abdominal y afecta a mas del 90% de los
encuestados, los cuales se encuentran en zona de riesgo segun la categorizacion de su
CC ®Y: similar fue el resultado obtenido por CESCAS ® en las ciudades de San Carlos
de Bariloche (Rio Negro) y Marcos Paz (Buenos Aires). Otra investigacion ©? hallé un

valor medio de CC menor al detectado en el presente estudio (14,5 cm. de diferencia).

Un elevado porcentaje de individuos con obesidad, principalmente aquellos que
exhiben predominio de distribucion androidal de la adiposidad, presentan también
dislipemia (alteracion de la fraccion lipidica sanguinea) que mejora con la reduccion del

peso 17,

El perfil lipidico encontrado mas frecuentemente en la obesidad se caracteriza
por el aumento de los triglicéridos sanguineos y la disminucion del colesterol unido a

lipoproteinas de alta densidad (HDL-c). Los altos niveles de acidos grasos libres,

45
DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina



provenientes principalmente de la lipdlisis del tejido adiposo visceral, son captados por
el higado, donde existe una elevada actividad de la triglicérido lipasa hepatica,
favoreciendo un aumento de la sintesis de apoproteinas B, lipoproteinas de muy baja
densidad (VLDL) y, secundariamente, hipertrigliceridemia. También la obesidad puede
asociarse a un aumento en las lipoproteinas de baja densidad (LDL), dado que dichas
moléculas derivan del metabolismo de las VLDL. La aterogenicidad de éstas Ultimas
estd incrementada debido a la alteracion de su composicion (enriquecidas de
apoproteinas B) como asi también la de las LDL, quienes se encuentran cargadas de

triglicéridos, lo que las hace mas pequefias y densas 7).

El anélisis de la fraccién lipidica de la poblacion en estudio mostro que la media
del colesterol total se caracterizd dentro del rango “deseable” segun el consenso Adult
Treatment Panel (ATP) 111 “®), valor similar a los hallados por CESCAS ®, Benozzi "
y Garcia ®. Cabe aclarar que la poblacién estudiada por Benozzi " es de base
hospitalaria (entre 18 y 67 afios de ambos sexos). En lo que concierne a la variable
LDL-c, la media poblacional se hallé dentro de la categoria “casi dptimo™ “9 al igual
que la determinada por CESCAS ®; continuando con la descripcién del perfil lipidico,
el valor de HDL-c evidenciado se categorizd dentro del rango “deseable” tanto para los
participantes de esta investigacion como para la poblacion de los estudios de Benozzi
SF ™y CESCAS ®. Los triglicéridos estuvieron dentro del area “limite alto” de
igual modo que en el estudio efectuado por CESCAS. Se debe considerar que los
parametros hallados pueden estar “controlados” por la toma de medicacién de los

participantes (86,7 % recibié medicacion).

Por otro lado, la glucemia en ayunas detectada resultd por encima del valor
normal, clasificandose como “pre-diabetes” segun la Asociacion Americana de
Diabetes (ADA) ©9, a diferencia de las investigaciones llevadas a cabo por CESCAS
(8 Benozzi "y Garcia ®, donde el valor medio hallado se categorizé como
“normal”. Segun el comité de expertos de la ADA ©9 este grupo de pacientes, sin
presentar criterios de diabetes mellitus, posee mayor riesgo de padecer dicha condicion
en el futuro, por lo que en este punto la prevencion a través de la modificacion del estilo

de vida resulta de especial importancia "),

La presente investigacion registr6 una prevalencia de diabetes mellitus

poblacional muy superior a la informada por la 3° Encuesta Nacional de Factores de
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Riesgo (ENFR)  teniendo en cuenta el mismo segmento etario, posiblemente esta
diferencia se deba al caracter hospitalario de la poblacién participe del actual estudio.
Cabe dilucidar que en la diabetes mellitus no controlada, la hiperglucemia mantenida
(incluso en bajos niveles) predispone a la aparicion de poliuria, polidipsia, pérdida de
peso, en ocasiones polifagia, vision borrosa y mayor susceptibilidad a infecciones.
Ademaés, los pacientes con la patologia tienen una incidencia mayor de enfermedad
cardiovascular aterosclerotica, asociada o no a hipertension arterial y a alteraciones del

metabolismo lipidico 7.

Se conoce también que el estado hiperglucémico cronico esta asociado a un
incremento del estrés oxidativo, fendmeno intimamente ligado a la aparicion de
Disfuncién Endotelial (DE) en los individuos que padecen diabetes mellitus ©”. En
dicha patologia no controlada hay una sintesis aumentada de PCR ultrasensible ya que

el endotelio produce citoquinas en respuesta a la hiperglucemia %,

En el caso especifico de la Diabetes Mellitus tipo 1 (DM 1), Cruz Hernéndez ©”

hall6 una importante asociacién entre hiperglucemia, mal control metabolico y tiempo
de evolucién con la aparicion de Disfuncion Endotelial (DE) ©”. A diferencia de la DM
1, en la Diabetes Mellitus tipo 2 (DM 2), la DE es un evento temprano, incluso, existen
evidencias de que los marcadores de DE estan elevados en los pacientes diabéticos tipo
2, afios antes de que la enfermedad se manifieste clinicamente ©”. El estado de
resistencia a la insulina general también predispone a la aparicién de DE ©”, lo cual es
reversible ya que las intervenciones que disminuyen el riesgo de enfermedades
cardiovasculares, como el ejercicio fisico regular y la adquisicién de habitos saludables,

se asocian con una mejor funcion endotelial /©.

Cruz Hernandez ©” expone que mas de la mitad de los individuos con DM 2 son
hipertensos y aproximadamente la mitad, posee alguna enfermedad coronaria. Un
porcentaje todavia mayor son obesos y en todos los estados patoldgicos anteriormente
mencionados, se ha demostrado la presencia de insulinorresistencia. Asimismo, los
sujetos diabéticos mueren 10 a 15 afios antes que los que pertenecen a la poblacion
general, y sobre todo por enfermedades vasculares; esta demostrado que un diabético
tiene igual riesgo de sufrir un infarto de miocardio que un individuo que ha tenido un

primer episodio coronario ©7.

47
DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina



Por otra parte, no resulta menor destacar que la alteracion en el endotelio
vascular es un evento critico en la patogénesis de las enfermedades cardiovasculares y
un predictor independiente de eventos cardiovasculares. La DE que inicia la
aterosclerosis puede derivarse de numerosos factores como dislipemia, hipertension
arterial, hiperglucemia, incremento de la produccion de radicales libres o la activacion
del sistema simpatico-suprarrenal *”. Ademas, es un proceso patolégico comn a todas

las formas de enfermedad cardiovascular " 79,

La aterosclerosis se caracteriza por la acumulacion de lipidos (LDL o
lipoproteinas aterogénicas) y varios tipos de células (monocitos que luego se diferencian
a macréfagos, células T, y otras células relacionadas a procesos inflamatorios) en zonas
especificas de la pared arterial, formando estrias grasas que posteriormente se
transforman en células espumosas para finalmente formar las placas de ateroma. El
engrosamiento de la pared arterial en los sitios afectados por la acumulacion de grasa
induce una alteracion en el funcionamiento vascular, favoreciendo el desarrollo de
hipertension, que es en este caso ocasionada por alteraciones tanto morfolégicas como
quimicas de la pared de los vasos. En estos nucleos de acumulacion de grasa y células
se desarrollan procesos de oxidacion que generan radicales libres y distintas moléculas

vasoactivas que inducen la pérdida de la funcionalidad vascular 7.

Uno de los principales factores de riesgo para el desarrollo del evento
aterosclerotico es la hipertension, la cual ocasiona un aumento de la fuerza sanguinea en
los lugares afectados por la acumulacion de grasa junto con una disminucién en la
velocidad de la sangre, lo que favorece la DE vy la infiltracion de componentes
sanguineos, células, lipoproteinas y distintas moléculas sanguineas al interior de la

a7

pared vascular Ademas, este estado hipertensivo aumenta la produccion de

citoquinas y por ende favorece la inflamacion endotelial y su pérdida de funcionalidad
(105)

En la presente investigacion se hallo una presion arterial sistolica elevada (“PA4
limitrofe” [0y en comparacién con la encontrada en el resto de los estudios analizados
(76-7880) donde es categorizada como “dptima”. No se hallaron diferencias en la presion
arterial diastélica. El porcentaje de personas que evidencié hipertension arterial en
nuestro analisis es muy superior a los hallazgos de los estudios CARMELA, CESCAS,

Benozzi, RENATA y Garcia, situacion predecible dada la condicién inicial de
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padecimiento de alguna ECM por parte de los encuestados (poblacion de base
hospitalaria) "%, El estudio CARMELA evalug 11.550 sujetos de ambos sexos
pertenecientes a la poblacion general de Latinoamérica (entre 25 y 64 afios) y RENATA
es una investigacion transversal que tuvo en cuenta a argentinos mayores de 18 afios,

tomando muestra representativa segun cantidad de habitantes por regiones.

Del total de la poblacion encuestada el 17,5% de las personas refirieron
consumir tabaco actualmente, siendo ésta una cifra muy inferior a la indicada por el
resto de los estudios efectuados en nuestro pais ®™®, pudiendo deberse a que los
participantes ya se encontraban bajo tratamiento por alguna ECM al momento de la
encuesta, situacion que propicio el cambio de héabito. Del total de la poblacion en
estudio, el 58,4 % refirio haber consumido tabaco en el pasado. La diferencia
encontrada entre el habito tabaquico pasado y el actual podria deberse a la supresién de
la ingesta del toxico dada la condicién patoldgica de base presentada por los

participantes (indicacion médica).

El humo del cigarrillo contiene numerosas sustancias vaporizadas junto con
particulas mayores y radicales libres. El tabaco inhalado produce DE, disminuye el flujo
coronario y desencadena vasoespasmos coronarios que reducen la luz de los vasos
coronarios hasta el 40%, sobre todo en vasos ateroscleroticos, favoreciendo de tal modo

la rotura de la placa ateroesclerética .

Ademas, las personas tabaquistas poseen un aumento del estrés oxidativo
general y presentan un perfil lipidico mas aterogénico comparado con el de los no
fumadores: valores mas elevados de triglicéridos, colesterol total y LDL-c, y méas bajos
de HDL-c. Adicionalmente, el consumo de tabaco predispone la oxidacién de las LDL
probablemente al inhibir la enzima que protege a las lipoproteinas de la peroxidacién.
Todas estas acciones explican en buena parte el efecto del tabaco en el aumento del

riesgo de padecer alguna ECM ©%.

En cuanto al ejercicio fisico esta evidenciado que posee efectos beneficiosos
sobre la salud como el descenso de peso y presion arterial, mejoras del perfil lipidico y
del metabolismo de los hidratos de carbono con incremento en la sensibilidad a la
insulina. Ademas, ejerce acciones protectoras sobre el endotelio vascular, produce

modificaciones positivas sobre la agregacion plaquetaria y genera acciones
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coadyuvantes sobre la supresion del habito tabaquico ©.

En relacion con la Actividad Fisica (AF) practicada de manera regular, es bien
conocida su efectividad sobre la reduccion en la incidencia de enfermedades en general
y en particular, de las ECM ©. Teniendo en cuenta la dltima ENFR del afio 2013 ¢
Ilevada a cabo en nuestro pais, se observé que el 54,7% de la poblacion tenia un nivel
de “AF bajo”, situacion similar se reflejo en este trabajo de investigacion donde casi la
mitad de los individuos estudiados presentaron un “nivel bajo de AF”, siendo en su
mayoria mujeres (aunque sin diferencia estadisticamente significativa). En otro estudio
efectuado en la Ciudad de Cérdoba % se detectd que el 60,5% de la poblacion
presentd un nivel de “AF bajo”, valor mas elevado que lo expuesto en la actual

investigacion y en la 3° ENFR .

Al referirnos a la variable sedentarismo se determind que la poblacién en estudio
permanece una media de 5,1 horas por dia sentados o recostados, en comparacion a una
investigacion llevada a cabo en la Ciudad de Cérdoba ®? cuyo resultado fue una hora
menos (4,1 horas) para el mismo rango etario. En otro estudio llevado a cabo en la
misma ciudad se evidencio que el 54% de la poblacion analizada presenté conducta
sedentaria *°®. La evidencia cientifica indica que el comportamiento sedentario se

asocia consistentemente a un mayor riesgo de padecer alguna ECM ©.

Respecto al consumo de alcohol sélo un escaso porcentaje de la poblacion
masculina presentd un “consumo alto”, valor muy inferior al registrado en la 3° ENFR
@ para los hombres, mientras que todas las mujeres presentaron un ‘“consumo
aceptable”. Su ingesta tiene un comportamiento ambivalente sobre el sistema
cardiovascular con efectos tanto beneficiosos como nocivos. La Fundacion Espafiola del
Corazdn sugiere que los efectos benéficos pueden deberse por ejemplo, al consumo
controlado de vino tinto (alimento fuente de polifenoles), el cual ejerce un efecto
vasodilatador positivo sobre las arterias al funcionar como antioxidante contra los
radicales libres ©°. Si se consume en grandes cantidades (més de 30 g/dia de etanol los
hombres y mas de 20 g/dia de etanol la mujer) es un factor de riesgo para ECM ya que
se pierden la mayoria de estos efectos positivos y aparecen las consecuencias sobre el
sistema cardiovascular (arritmias, hipertension arterial, miocardiopatia alcohdlica),

higado, cerebro y hasta muerte stbita ©°.
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Al analizar los habitos alimentarios y el Valor Energético Total (VET) expuesto
por el presente estudio (3019 kcal), se evidencid un consumo diario de 165 kcal mas que
en una investigacion efectuada en la poblacién general de Cérdoba ®V'y 95 kcal menos
que lo expuesto por las GAPAs en Argentina ©®. El VET hallado en el actual estudio
arroj6 que el 51% del total corresponde a hidratos de carbono, el 34% a grasas y el 15%
restante a proteinas, siendo similar a lo demostrado por Aballay en la capital provincial,
BL) quién evalud a 4.328 sujetos de ambos sexos entre 18 y 80 afios (poblacién general).
Respecto a la distribucion de las medias correspondientes a los macronutrientes, la
ingesta diaria de proteinas y grasas fue mas elevada en nuestra investigacion, en 10
g/dia 'y 15 g/dia respectivamente, que la detectada en el estudio de la Capital cordobesa.
En cambio, el consumo diario de carbohidratos hallado fue igual al encontrado por

Aballay ©P.

En relacion con la ingesta de frutas y vegetales los participantes del actual
estudio presentaron una media superior a la expresada en las GAPAs © y en la 3°
ENFR . El consumo de este grupo de alimentos, al ser fuente de compuestos
bioactivos, es de especial importancia en la proteccion de la Salud y en la modificacion
de habitos inadecuados. Su incorporacion por sobre aquellos alimentos con alto aporte
de grasas, sodio y azUcares simples determinara una mejora en la Salud y por ende en el

estilo de vida con la consecuente prevencién contra la aparicion de ECM.

El consumo medio de alimentos fuente de quercetina fue de 508,84 g/dia; no se
encontraron estudios regionales ni nacionales que analicen especificamente el consumo
de dicho fitoquimico en la alimentacion cotidiana. Las investigaciones existentes
utilizan en su mayoria dosis especificas administradas, dejando de lado la ya
demostrada sinergia entre los distintos compuestos bioactivos de una alimentacién
natural equilibrada como asi también las interacciones de la quercetina con otros
polifenoles presentes en el mismo alimento. A modo de comparacion ya que no
discrimina alimentos fuente de quercetina, en la 3° ENFR “ se evidencié un consumo
por parte de la poblacion cordobesa de dos porciones por dia por habitante, lo que
equivaldria a 350-400 g/dia de frutas y verduras. En otro estudio, pero en éste caso
llevado a cabo en Europa @™, se determiné la ingesta de frutas y verduras de varios
paises del viejo continente. Con la finalidad de comparar gramajes se toma la media

hallada Unicamente en Italia, la cual arrojé un valor de 452 gr/dia por habitante. Por
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ultimo en una investigacion efectuada en 2014 por la “Produce For Better Health
Foundation” “%?) se estimé un consumo por parte de los estadounidenses de 697 g/dia de
frutas y verduras, dato superior al hallado en relacion a la ingesta de alimentos fuente de
quercetina pero inferior al consumo total de frutas y verduras detectado en el presente

estudio.

Al considerar el consumo de alimentos se encontré que el tomate es el principal
contribuyente del total de la quercetina consumida por los participantes de la actual
investigacion, seguido por la papa, manzana, cebolla blanca, naranja, pera, durazno,
ciruela, uva, acelga, lechuga verde y batata, siendo los demaés aportes inferiores al 1%
(espinaca, pimiento, ajo, achicoria, entre otros). El estudio de Nishimuro ® efectuado
en Japon diferencid el consumo de quercetina por estacion y determiné que la cebolla
(65% en invierno y 22% en verano) es el principal alimento aportante, seguido de
esparragos (17% en verano y 2% en invierno), té verde (35% en verano y 32% en
invierno), tomate (8% en verano y 3% invierno) y lechuga morada (4% en verano y 1%

en invierno).

En cuanto a la ingesta de compuestos fendlicos, la poblacion en estudio registrd
una media de 80,44 g/dia, siendo considerablemente mayor a lo calculado por Scalbert y
Williamson (1g/dia) ®®. En una investigacién realizada por Palencia Mendoza en la
Universidad de Zaragoza, se estim6 una ingesta de flavonoides crudos de 1g/dia, dato
que excluye a los acidos fendlicos y taninos ®®. En otro estudio llevado a cabo en
Colombia “*? se analizé el contenido de fenoles totales de las frutas y hortalizas mas
consumidas en dicho pais arrojando que la ingesta diaria de fenoles a través de las frutas
oscilé entre los 0,031 g y los 10,6 g en 100 g de producto, mientras que la proveniente
de las hortalizas vari6é entre los 0,01 g y los 1,30 g en 100 g de producto. En el
mencionado estudio no se determind que proporcion de estos alimentos consume cada

colombiano, como asf tampoco se diferenci6 a los alimentos fuente de quercetina %,

La ingesta media de quercetina de la actual investigacion fue de 496,32 mg/dia
en contraste con los 15,5 mg/dia (verano) y los 16,1 mg/dia (invierno) consumidos por
la poblacién japonesa en el estudio de Nishimuro ®. Esto podria adjudicarse a las
diferencias en el patrén de consumo alimentario de ambos paises. En otro analisis
realizado por Hertog “® se estimé un consumo diario de quercetina que oscila en el

rango de 5 a 40 mg/dia, considerandolo el flavonoide mas representativo en la
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alimentacion de los participantes. En otra investigacion, pero especificamente de la
dieta occidental, se hallé una ingesta media diaria de 17,5 mg de quercetina °”. Ambos
datos menores a los registrados por la actual investigacion.

Para determinar si existié asociacion entre el consumo de quercetina dietaria
(mg/dia) y la presencia de factores de riesgo para ECM (colesterol total, HDL-c, LDL-c,
TG, PCR, glucemia, IMC, CC, PAS y PAD) se llevaron a cabo calculos de correlacion
sin encontrarse asociaciones, aunque existe evidencia cientifica que respalda a la
quercetina como protector de la salud. Por ejemplo, en el estudio randomizado, doble
ciego, placebo controlado de Weon, se indicé que la administracion de quercetina
obtenida del extracto de cascara de cebolla, induce mejoras en la funcion endotelial y en
el conteo de células circulantes progenitoras del endotelio en sujetos con sobrepeso y
obesidad ®®. En otra investigacion realizada en Espafia se determiné que la quercetina
reduce la cantidad de endotelina-1, potente vasoconstrictor liberado por células
endoteliales de venas humanas “®. Ademas de los efectos sobre los lipidos plasmaticos
(reduccién de triglicéridos séricos y aumento del colesterol HDL-c en humanos) ®%
inhibe los pasos cruciales en el desarrollo de aterosclerosis como la susceptibilidad de
las LDL a su oxidacion, la citotoxicidad inducida por dichas LDL oxidadas y la
formacion de estrias grasas adrticas *°®. Se debe considerar que el disefio transversal de

la presente investigacion podria enmascarar estos beneficios sobre la Salud.

Evidencia aportada por el Zutphen Elderly Study sugiere un fuerte efecto
cardioprotector de algunos flavonoides, incluyendo la quercetina. En el mencionado
estudio el riesgo de muerte por enfermedad coronaria disminuy6 un 68% en hombres
que consumieron mas de 29 mg/dia de flavonoles, en comparacion con los que
incorporaron menos de 10 mg al dia. Los autores reportaron una relacién inversa entre
consumo de quercetina y presion arterial sanguinea “>', diferente a la correlacion

evidenciada por el actual estudio.

Larson expuso que la suplementacion de la dieta con quercetina aglicona
disminuye la presidn sanguinea en individuos hipertensos, pero no en aquellos con pre-
hipertension o presion sanguinea normal por medio de un ensayo cruzado, placebo
controlado, doble ciego, randomizado para investigar la eficacia de los suplementos de
quercetina en sujetos con hipertension grado | (140-159 mm/Hg sistélica y 90-99

mm/Hg diastolica, n = 22) y en individuos pre-hipertensivos (20—-139 mm/Hg sistélica y

53
DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina



80-89 mm/Hg diastdlica, n = 19). Los hallazgos comprenden disminuciones relevantes
(p<0.01) en la presion arterial sistolica y diastdlica después de la suplementacion con
730 mg/dia de quercetina durante 28 dias en los individuos hipertensos grado | (frente a
placebo), pero no se encontraron cambios en la presion arterial de los sujetos con pre

hipertension 9.

Otro estudio, dirigido por Egert, indicé que ante la ingesta de 150 mg/dia de
quercetina por 6 semanas disminuy6 la presion arterial en individuos con sobrepeso y
obesidad que presentaban condicion pre-hipertensiva. Ademas, encontraron una

) En una

disminucion estadisticamente significativa de la presion sistdlica
investigacion realizada en la Universidad de Granada se evidencio que la reduccion de
la presion arterial, producida por el tratamiento con la administracion de dosis de
quercetina (2 a 30 mg/kg de peso), es de larga duracion (mas de 48 horas) siendo eficaz
en todos los modelos de hipertensidn analizados (origen de la HTA, estado del sistema
renina—angiotensina, del estrés oxidativo, entre otros) y no produciendo efectos
hipotensores en modelos normotensos *®. Como ya se ha mencionado anteriormente
una presion arterial elevada mantenida en el tiempo es uno de los factores de riesgo méas
potentes en el desarrollo de ECM.

Otro efecto evidenciado de la quercetina es el papel defensivo contra la
apoptosis mediada por estrés oxidativo, inflamacion y la generacion de especies
reactivas del oxigeno en el higado de animales experimentales expuestos a
hepatotoxicos 7.

En el estudio de Carrasco Pozo se llevaron a cabo pruebas in vivo (modelos
murinos) e in vitro, las cuales demostraron que la quercetina tiene la capacidad de
prevenir la inflamacion, la disfuncion de las células beta-pancreéticas y la consecuente
apoptosis de las mismas mediada por colesterol. A pesar de que son insuficientes las

pruebas para asegurarlo, podria ser un agente anti diabético .

Otra funcion beneficiosa del dihidroflavonol en estudio es la inhibicion de los
transportadores de glucosa intestinales, de importancia en estados de resistencia a la
insulina o diabetes mellitus tipo 2. También inhibe la enzima alfa glucosidasa, limitando
la digestion intestinal de los carbohidratos de manera potente, lo cual puede contribuir a

reducir la hiperglucemia postprandial % %%,

Una investigacion mostré que la quercetina produce una reduccion de las tasas
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de enfermedad en general y un aumento crénico de la funcién inmune innata “2. Fue en
un ensayo aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, donde 1002 sujetos
tomaron 500 6 1000 mg/dia de quercetina o placebo durante 12 semanas. Para el grupo
en su conjunto la suplementacion de quercetina no tuvo un impacto significativo sobre
la tasa de infecciones del tracto respiratorio superior, pero en un subgrupo de sujetos
mayores de 40 afios que se habian autocalificado como “en buena forma fisica”, 1000
mg/dia de quercetina resultaron en una reduccion estadisticamente significativa del total
de dias de enfermedad y de la gravedad total de los sintomas asociados con la infeccién

del tracto respiratorio superior 2.

Por ello es que consideramos de vital importancia continuar con las
investigaciones sobre compuestos fendlicos, en especial quercetina, ya que existen
numerosos estudios que avalan su efecto protector en ECM, aunque resulta ineludible la
adquisicion de estilos de vida saludables que coadyuven en la disminucion de los

factores de riesgo y asi potenciar su efecto protector.

En cuanto a las limitaciones encontradas en el devenir investigativo, una de ellas
fue el hecho de que todos los participantes eran poseedores de alguna ECM
diagnosticada previamente por el equipo médico del Servicio de Cardiologia No
Invasiva (HNC), por lo que algunos habitos ya habian sido modificados al momento de
la encuesta, como por ejemplo la seleccion alimentaria, el consumo de tabaco y alcohol,

entre otros.

Otra limitacion en este proceso fue que el cuestionario de frecuencia de consumo
alimentario utilizado no tiene en cuenta los procesos de almacenamiento, coccion y
formas de preparacion de los alimentos, y como se evidencio, la quercetina es muy
sensible a las distintas técnicas culinarias (pelado, solubilidad en medio de coccién), las
cuales disminuyen o aumentan su capacidad antioxidante. Por ello el tratamiento
térmico es considerado el principal causante de la alteracion del contenido de
antioxidantes naturales. A excepcion del tomate no se relevaron datos sobre las partes
comestibles y desechables de los alimentos y debemos tener siempre presente que el
dihidroflavonol en estudio se encuentra mayoritariamente en cascaras y hollejos,

pudiendo modificarse de tal modo su capacidad antioxidante .

En relacién al consumo de quercetina nos encontramos con la barrera de que las
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concentraciones del compuesto en estudio para cada alimento en particular son
diferentes segun clima, suelo, formas de cultivo y cosecha, por lo tanto un mismo
alimento podria tener diferentes cantidades de quercetina segun el lugar del mundo
donde se produzca. Con el objetivo de ejemplificar debemos mencionar que los valores
para determinar las concentraciones de quercetina de los alimentos que utilizamos para
éste estudio fueron extraidos de la base de datos de la Secretaria de Agricultura de
EEUU (USDA) ©®.

La ingesta de frutas y verduras evidencié un “consumo deseable” por parte de la
poblacién lo cual no se condice con los patrones antropométricos detectados: 80% de
los participantes con exceso de peso, trigliceridemia enmarcada en “/imite alto”, mas
del 90% de los encuestados presentaron “riesgo cardiovascular” segun circunferencia
de cintura, casi la mitad de la poblacion en estudio realizd “actividad fisica baja”, 40%
de los participantes son sedentarios, mas del 63% hipertensos, y un 27% diabéticos. Al
analizar dichos valores nos encontramos con la posibilidad de sesgos en las respuestas
otorgadas por los participantes dado el entorno hospitalario (consultorio) en el que se

realizé la investigacion.

Finalizando, otro dato de relevancia fue que el 86,7% de la poblacién total se
encontraba tomando medicacion al momento de la entrevista (hipoglucemiantes,
antihipertensivos, hipocolesterolémicos, B-bloqueantes, vasodilatadores, entre otros), lo
que podria influir en los parametros bioguimicos evidenciados (datos no mostrados en
tabla).
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10. CONCLUSIONES

Las ECM son la primer causa de decesos a nivel global afectando a todos los
paises aunque especialmente a los de ingresos bajos y medios, donde se concentra la
mayor carga de morbimortalidad. Argentina no se encuentra exenta de dicha
problematica, por ello es que consideramos determinante la investigacion efectuada, la
cual tiene por objeto principal aportar evidencias cientificas que coadyuven a la

prevencion de éste grupo de patologias prevalentes.

Aunque se rechaza la hipotesis dado que no se hallaron asociaciones entre las
variables estudiadas, es de suma importancia contar con estudios sobre compuestos
fendlicos y mas especificamente de consumo de quercetina y sus alimentos fuente, ya
que los existentes son muy escasos Yy efectuados en paises donde los patrones

alimentarios difieren de los de ésta region.

El presente estudio sustenta a través de los datos obtenidos la creciente
preocupacion sobre el sindrome metabdlico y los factores de riesgo que lo predisponen,
los cuales se encuentran directamente relacionados con los estilos de vida inadecuados.
Nuestra poblacion fue de caracteristica hospitalaria por lo que todos ellos presentaban
alguna ECM al inicio. De igual modo los valores hallados no dejan de sorprender: 80%
de los participantes presentaron exceso de peso, el 90% se enmarcO dentro del riesgo
aumentado segin CC, el IMC medio correspondi6 a Obesidad tipo I, la prevalencia de
hipertension fue del 63%, y de diabetes mellitus, el 27%, entre otros. La situacion
evidenciada no hace mas que reflejar las caracteristicas de la poblacion en general
aungue no debemos dejar de tener en cuenta que estudiamos una poblacion que

concurre al servicio por alguna patologia o valor bioquimico alterado previo.

A pesar de las limitaciones halladas, el presente trabajo de investigacion marca
un precedente para el futuro analisis de los compuestos fenolicos y mas especificamente
de la ingesta de quercetina y sus alimentos fuente, ya que no existen estudios que
analicen su consumo en nuestra regién. También se podria tomar como punto de partida
para la construccion de un indicador o recomendacion dietaria adecuada del compuesto
analizado. Por altimo, consideramos de suma importancia el analisis descriptivo de las
caracteristicas de la poblacion en estudio con el objetivo final de prevenir las ECM,

minimizando los factores de riesgo y potenciando los protectores, contribuyendo de tal
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manera a la lucha en contra de ésta verdadera epidemia global.
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ANEXO 1

Tabla 1: Diferentes grupos de compuestos fendlicos y estructuras representativas

Grupo Subgrupo Ejemplos Esqueleto base
Fenoles y &cidos Fenoles sencillos Hidroquinona, vainillina, alcohol Cs
fenclicos salicilico
Estilbenos Resverastrol Cs-C,-Cq
Ac. fendlicos Ac.benzoico, Ac. Galico Ce-C;
Ac. o- y p-cumarico, ac. Caféico, ac. | C4-Cs
Ferdlico, eugenol, tirosina
Ac. Clorogénico, cinarina
Ac. Rosmarinico
Cumarinas Sencillas Aesculetin Ce-Cs
C-prednilada Suberosina
Dicumarinas Dicumarol
Lignanos Simples Podofilotoxina, peltatinas (Ce-Ca)2
Ciclolignanos Silibina, silidianina, silicristina,
silimarina
Flavanolignanos (n=9) (Ce-Ca)n
Lignina
Flavonoides y Flavonoles Quercetina, kaempferol, miricetina Cs-C5-Cq
EOTALE DS Flavanololes Dihidroquercetina, dihidrokaempferol
relacionados _ i i _
Flavonas Nobiletina, diosmetina, tangeritina,
apigenina, luteolina
Flavanonas
Chalconas Hesperidina, naringenina, naringina,
hesperitina,  eriocitrina,  naritulina,
chalconaringenina, buteina
Isoflavonoides Hesperitina, eriocitrina, naritulina
Antocianidinas Cianidina, catequina, miricetina
Catequinas (flavan-3-ol)
Leucoantocianidinas Delfinidina,  cianidina,  peonidina,
(flavan-3,4-diol) pelargonidina, petunidina, malvidina
Catequina
Leucopelargonidina
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Taninos Taninos hidrolizables Galotaninos, elagitaninos (C6-C3-Co)n
Taninos  condensados | Polimero flavanico ( flavan-3-ol),
(catequinicos 0 | procianidina
proantocianidinas)
Quinonas y Benzoquinonas Plastoquinonas, ubiquinona (Coenzima | Cg
antracenésidos Naftoquinonas Q)
Antraquinonas Plumbagona, juglona, vitamina K Ce-Cy4
Emodina, aloemodina, ac. Carminico Cs-C,-Cq
Crisofanol, alizarina, reina
Antraciclinona Tetraciclina Cs-C3-C3-Cs
Oxantronas
Antronas Aloina, crisaloina
Dihidroantranoles
*Fuente: Murcia 2003 ©*
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ANEXO 2

ESQUEMA RESUMIDO DEL ORIGEN BIOSINTETICO DE FLAVONOIDES

3 Acetato

Ciclacion
+ L Chalcona Flavanona
Acido p-cumarico
Oxidacion
Oxidacion
Flavanol Flavanolol Flavona
Reduccién Reduccidén
Catequina Leucoantocianidina
Reduccién

!

Taninos condensados
(proantocianidinas)

Murcia M. 2003 @

Antocianidina
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ANEXO 3

Registro Numero: 193/14

HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

TITULO DEL ESTUDIO

Estilos de vida y estrés oxidativo en enfermedades cardiometabdlicas.

INTRODUCCION

Usted ha sido invitado a participar en este proyecto de investigacion. Es importante que
lea la descripcion del estudio y su posible funcion en €l en caso de que decida participar.
En él se incluirdn persona aparentemente sana y aquellas que asistan al Servicio de
Cardiologia del Hospital Nacional de Clinicas. Su participacion es totalmente voluntaria
y puede suspender su participacion en el momento en que usted asi lo decida.
Asimismo, usted debe entender la naturaleza y los riesgos de su participacion y
proporcionar su consentimiento informado por escrito.

OBJETIVO

Como objetivo general de este estudio, se plantea analizar la relacion entre estilo de ida
y estrés oxidativo en personas con enfermedades cardiometabolicas; para lo cual se
propone como objetivos especificos, los siguientes: identificar estilos de vida en la
poblacién sujeta al estudio; determinar marcadores bioquimicos de estrés oxidativo y
evaluar la asociacion entre las diferentes variables des estudio analizadas asociados al
estrés oxidativo en ECM en la poblacion bajo estudio.

Este estudio ha sido revisado y aprobado por el Comité de Etica de Hospital Nacional
de Clinicas y las Autoridades Sanitarias que garantizan que los estudios de investigacion
no violen los derechos de las personas.

PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO

Si usted esta de acuerdo en participar del estudio se completaran datos obtenidos de su
historia clinica, una vez que sea atendido por su médico. Posteriormente, se realizara un
cuestionario de frecuencia de consumo alimentario y un cuestionario de evalla el tipo y
la frecuencia de la Actividad Fisica que usted realiza, esta informacion sera recabada
por Licenciadas en Nutricion o estudiantes del ultimo afio de la carrera. Dentro de los
examenes de sangre de rutina que le sean indicados por su medico, se obtendra una
alicuota de ese material bioldgico, al procedimiento lo llevaran a cabo profesionales
pertenecientes al Hospital Nacional de Clinicas, esto permitird estudiar el perfil de
acidos grasos como asi también biomarcadores plasmaticos relacionados a
enfermedades cardiometabdlicas. El analisis se realizara en el Laboratorio del Hospital
Nacional de Clinicas y de la Escuela de Nutricién de la Facultad de Ciencias Médicas
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de la Universidad Nacional de Cérdoba.

POSIBLES RIESGOS E INCOMODIDADES

Su participacion en el proyecto no le generara riesgos en su salud. En el caso que
durante el estudio presente alguna incomodidad, por ejemplo: cuando le extraigan
sangre donde usted puede sentir alguna molestia y/o desarrollar moretones, se le
proporcionara la atencion médica que usted requiera.

Sin embargo, en cualquier estudio de investigacion los efectos colaterales o algin dafio
son posibles a pesar de los altos estdndares de atencion y podrian presentarse sin que
usted y los investigadores sean culpables de ello. Si esto ocurriese, tendra la atencion
necesaria dentro del &mbito del Hospital Nacional de Clinicas.

COMPENSACION Y GRATUIDAD

No existe ningun tipo de compensacion por participar del estudio. Por otro lado, su
participacion no le generara ningun tipo de costos.

CONFIDENCIALDAD

Mediante la firma del consentimiento informado, usted esta4 de acuerdo en permitir al
personal de la investigacion, las dependencias sanitarias del gobierno y los Consejos de
Etica de la investigacion, que examine su historia clinica. Si usted recibe tratamiento
médico en alguna otra situacion, puede existir la necesidad de revisar sus datos médicos
en dicha institucién, su nombre se mantendra como confidencial hasta el punto que la
ley lo permita y no se revelarad su identidad. La informacion que usted proporcione o
que se recopile no sera divulgada a terceros sin su permiso explicito.

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Su participacion en éste estudio es plenamente voluntaria y usted puede negarse a
participar o puede retirarse del estudio en cualquier momento sin perder la atencion
médica que tiene derecho a recibir. Su participacion puede ser interrumpida por su
médico si se ha determinado que continuar participando podria dafiar su salud.

El investigador lo informara si en cualquier momento del estudio usted lo necesita.

OTRA INFORMACION

Ante cualquier pregunta que tenga respecto a los procedimientos del estudio antes,
durante o después del mismo, puede comunicarse con:

Nombre del/de los investigadores: Dr. Alberto Eraso y Dra. Nilda R. Perovic
Cargo: Director y codirector del proyecto, respectivamente.

NUmero de TEL: 351 4280388 y 351 2283470

75
DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina



Si tiene dudas acerca de sus derechos como paciente que participa en este estudio o
sobre alguna lesion relacionada con la investigacion, puede comunicarse con los
miembros de Comité de Etica de Hospital Nacional de Clinicas.

CERTIFICACION

Confirmo que he explicado la naturaleza y objetivo del presente estudio, habiendo
entregado al participante una copia completa de este documento informado que se
obtiene en hoja aparte.
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Registro Numero: 193/14

CONSENTIMIENTO INFORMADO

declaro que he sido informado/a de forma clara, precisa y suficiente en relacion al
trabajo de investigacion: “Estilos de vida y estrés oxidativo en enfermedades cronicas
metabolicas”. He tenido oportunidad de efectuar libremente preguntas sobre el mismo y
han sido respondidas satisfactoriamente. Entiendo que mi participacion es voluntaria y
que estos datos seran tratados y cuestionados con respeto a mi legitimidad segun las
normas bioéticas vigentes.

Declaro que he leido y conozco el contenido del presente documento, comprendo los
compromisos que asumo Yy los acepto expresamente. Por ello, firmo este consentimiento
informado de forma voluntaria para participar en el mencionado trabajo de
investigacion, pudiendo suspender mi participacion en cualquier momento del proceso.

Al firmar este consentimiento no renuncio a ninguno de mis derechos y recibir una
copia de este consentimiento y poder consultarlo en el futuro.

Nombre del participante:

DNI:
Firma:
Fecha:

Nombre del investigador:

DNI:
Fecha:

Identificacion del grupo/Institucion, responsable de la investigacion:

Fecha:

Direccion de contacto del Investigador y/o del Grupo....responsables de la investigacion
y del tratamiento de los datos:
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ANEXO 4

*E'

C EN 7= FCM

H N + | /" Universidad
Escuela de ;-\:—) 7. | Facultad de Nacional

Hospital Nacional de Clinicas Nutricion | FCM 155 | Ciencias Médicas de Cordoba

Estilos de vida y estrés oxidativo en enfermedades cronicas metabdlicas

HISTORIA CLINICA

HCN°®

1. DATOS FILIATORIOS:

Apellido y Nombre:

DNI: Edad:

Sexo: Fecha de Nacimiento:
Ocupacion: Estado Civil:
Nacionalidad: Grado de Instruccién:
Residencia Anterior: Residencia Actual:
Fecha de Consulta: Comentarios:

Correo electrénico:

2. MOTIVO DE CONSULTA (detallar):

3. ANTECEDENTES DE ENFERMEDAD ACTUAL (detallar):

4. ANTECEDENTES HEREDO-FAMILIARES:
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Padres Vivos (n°) Fallecidos (n°) Causas (detallar)
Hermanos Vivos (n°) Fallecidos (n°) Causas (detallar)
Hijos Vivos (n°) Fallecidos (n°) Causas (detallar)
DBT SI NO Comentarios
HTA S NO Comentarios
Dislipemia Sl NO Comentarios
Tabaquismo | SI NO Comentarios
Otros S NO Comentarios

(especificar)
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5. ANTECEDENTES PERSONALES:

Habitos téxicos (marcar con una X)

Alcohol Tabaco Drogas (no Otros (especificar)

medicamento)

Fisioldgicos (marcar con una X)

Otros (especificar)

Patologicos (marcar con una X)

Comentarios
DBT Sl NO
HTA Sl NO
TBC Sl NO
Dislipemias SI NO

Otros (especificar)

Antecedentes IAM ACV Sincope
cardiovasculares Fecha Fecha Fecha

(marcar con una X)
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Angor Arritmia Insuficiencia cardiaca
Fecha Fecha Fecha
Otros (especificar)
Fecha

Signos y sintomas

cardiovasculares

No cardiovasculares

(detallar)

Quirudrgicos

(detallar)

Traumatoldgicos

(detallar)

Alérgicos

(detallar)

Otros (detallar)

Gineco-obstétricos Menarca RM (Rit. Menst) Menopausia
N° gestas N° partos Cesdreas

Anticonceptivos

Si

No

Cirugias ginecoldgicas

(especificar)

Otros (especificar)

DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina

81




Terapia de reemplazo
hormonal

Si No

6. EXAMEN FiSICO:

Impresion general

Signos vitales FC TA FR
7. APARATO CARDIOVASCULAR:
Pulso arterial
Auscultacion cardiaca
R1 R2 R3 R4
Soplos (especificar)
Presion arterial Acostado Sentado

BD

Bl

8. MEDICACION

= Nombre comercial:

=  Nombre del farmaco:
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= Dosis:

= Tomas diarias:

9. IMPRESION DIAGNOSTICA

10. ESTUDIOS SOLICITADOS
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ANEXO 5

Universidad Nacional de Cérdoba

Facultad de Ciencias Médicas - Escuela de Nutricion

Encuesta |:|

Datos Generales H',St.'
Clinica
Encuestador: | | | | Fecha: | | [
Apellido y Nombre: yo
Direccién: | | T.E.: |
1. Sexo: | 1. Masculino | | 2. Femenino | |
Peso: Talla:
2. Edad: | IMC:
1. Omnivora 4. Vegetariana
4. Dieta habitual 2. Lacto-ovo-vegetariana -
5 5. Macrobiética
3. Lacto-vegetariana
Cuestionario de frecuencia alimentaria
Tipos de Alimentos Consumo Tamaiio Porcion
Vec
Cédigo Lécteos enteros y derivados Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
A35 Leche fluida
Al Leche en polvo
A36 Leche chocolatada
A31 Yogur
A37 Yogur con cereales
A38 Yogur con frutas
A39 Postres
A40 Flanes
Vec
Cddigo Lacteos descremados y derivados RETE | VEEED ez 2 2 es Pe~qu el Cle
a al mes semana al efia na nde
dia
B1 Leche fluida
B6 Leche en polvo
B7 Leche chocolatada
B3 Yogur
B8 Yogur con cereales
B9 Yogur con frutas
B10 Postres
B11 Flanes
Vec
Cédigo Quesos Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
A41 Blanco entero
B12 Blanco descremado
A42 Tipo senda
A19 Port saludt
A4 Fresco
B13 Fresco descremado
A43 Fundido (Adler, Tholem)
Al2 Gruyere
Al6 De rallar (parmesano, sardo)
Ad44 Ricota
Vec
Cédigo . Nunc | Veces Veces a la es PeNqu Media | Gra
a al mes semana al ena na nde
dia
J2 Entero
16 Clara
17 Yema
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
el EEIE G v a al mes semana al efa na nde
dia
C10 Bola de lomo - paleta
Ci4 Cuadril
C15 Jamon cuadrado
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c8

Lomo, peceto

C9 Nalga
C11 Falda
C16 Costeleta
C17 Costilla
C18 Matambre
C19 Molida comun
C20 Puchero
Vec
Cédigo e . Nunc | Veces Veces a la es PeNqu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
D5 Pollo con piel
D6 Pollo sin piel
D7 Pavo con piel
D8 Pavo sin piel
D9 Menudos
Vec
Cédigo @ 6 Gerle Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
El Costilla, costeleta
E3 Lomo, solomillo
E4 Paleta, pierna
Vec
Cédigo P Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
F7 Dorado
F9 Merluza
F13 Pejerrey
Fi Otros:, abadejo, congrio, palometa,
surubi
Vec
Cédigo Beenh aibesh Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
F25 Atun al natural
F26 Atun al aceite
F16 Sardina al natural
F27 Sardina al aceite
F22 Caballa al natural
F28 Caballa al aceite
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Cddigo Moluscos ~
a al mes semana al efia na nde
dia
G3 Almejas
G4 Berberechos
G1 Calamar
G5 Otras
G6 Pulpos
Vec
Cédigo Crustaceos Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
H2 Camardn
H4 Cangrejo
H5 Langosta
Vec
Cédigo N T— Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
Cc21 Higado
C22 Rifién
C23 Mollejas
C24 Chinchulines
C25 Lengua
C26 Corazén
c27 Mondongo
Vec
o . Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
ol S a al mes semana al efia na nde
dia
15 Salchichas
I1 Chorizo
16 Morcilla
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Vec

¥ ’ Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Cddigo Fiambres =
a al mes semana al efia na nde
dia
12 Jamon cocido
13 Jamon crudo
17 Paleta
18 Bondiola
14 Mortadela
19 Salame
110 Salchichén
E2 Panceta
111 Queso de cerdo
112 Picadillo de carne
113 Paté de foie
Vec
2 Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Codigo Vegetales ~
a al mes semana al efia na nde
dia
K7 Acelga
K11 Achicoria
K52 Apio
K54 Alcaucil
04 Arvejas
K2 Batata
K4 Berenjena
K5 Berro
K58 Calabaza
010 Chaucha
K55 Champifiones
Q23 Choclo
K17 Esparrago
K19 Espinacas
K21 Hinojo
K23 Lechuga
K24 Nabo
K26 Papa
K32 Pepino
K34 Pimiento
K38 Radicheta
K37 Rabanito
K39 Remolacha
K46 Zanahoria
K48 Zapallito
K50 Zapallo
K27 Ajo
K8 Cebolla
K10 Cebolla de verdeo
K36 Puerro
K6 Brocoli
K13 Coliflor
K43 Repollo blanco
K56 Repollo rojo
K42 Repollito de Bruselas
L2 Tomate entero con cédscara
L3 Tomate entero pelado
Vec
o . Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Codigo Derivados del tomate o o s FERE al efia - ik
dia
L8 Ketchup
L10 Extracto de tomate
L1 Jugo de tomate
L4 Puré de tomate
L9 Salsa de tomate
L11 Sopa de tomate
L5 Tomates envasados al natural
L7 Tomates secos
Vec
Cédigo e ity . Nunc | Veces Veces a la es PeNqu Media | Gra
a al mes semana al ena na nde
dia
K57 Varias
Vec
Cédigo Frutas Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
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N17 Anana
N27 Banana
N2 Cerezas
N3 Ciruelas
N7 Damasco
N8 Durazno
N11 Frutillas
N12 Higo
N37 Kiwi
N38 Mango
N19 Manzanas
N22 Meldn
N23 Moras
N29 Peras
N14 Quinotos
N33 Sandia
N39 Uva
N15 Limén
N40 Naranja
N20 Mandarina
N32 Pomelo
N26 Palta
N1 Aceitunas
N9 Frutas enlatadas
N10 Frutas desecadas: orejones, pelotes,
etc.
N35 Jugos de frutas sin cascara
N41 Jugos de frutas con cascara
Vec
2 Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Caodigo Frutas secas ~
a al mes semana al efia na nde
dia
N16 Almendra
N25 Avellana
N36 Castafia
N24 Nuez
N13 Mani
N31 Pistacho
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Codigo Legumbres ~
a al mes semana al efia na nde
dia
06 Arvejas partidas
02 Garbanzos
011 Harinas
05 Lentejas
o7 Poroto
P1 Soja
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Codigo Cereales ~
a al mes semana al efia na nde
dia
Q40 Granos
Q41 Copos corn flackes
Q33 Pastas simples
Q36 Pastas rellenas
Q42 Pizza - Tartas
Q50 Barras de cereal
Q51 Barra de cereal dietética
Vec
o , Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Codigo Productos de panaderia o o s FERE al efia - ik
dia
Q30 Pan blanco
Q25 Pan integral
Galletas de agua, grisines, tostadas de
Q10
gluten
Q12 Galletas de salvado comunes
Q43 Galletas de salvado dietéticas
Q11 Galletas dulces
Q26 Criollitos, tortas fritas
Q44 Facturas
Q6 Bizcochuelo, tortas, tartas
Q24 Pan casero
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Vec

¥ . Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Cddigo Grasa animal =
a al mes semana al efia na nde
dia
T10 Crema de leche
T9 Manteca
T18 Manteca dietética
T7 Grasa de cerdo
T8 Grasa de vaca
Vec
Cédigo Grasa vegetal Nunc | Veces Veces a la es Pegu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
T11 Margarina
T12 Margarina dietética
T1 Aceita girasol
T2 Aceite maiz
T3 Aceite oliva
T4 Aceite de soja
T5 Aceite uva
T6 Aceite mezcla
Vec
2 Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Caodigo Aderezos ~
a al mes semana al efia na nde
dia
T13 Mayonesa
T14 Mayonesa dietética
T15 Salsa golf
T19 Salsa golf dietética
T16 Salsa blanca
T20 Mostaza
Vec
2 7 Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Caodigo AzUcar ~
a al mes semana al efia na nde
dia
R13 Azlcar blanca
R2 Azlcar negra
R6 Miel
Edulcorantes naturales (splena,
S8
equalsweet)
S9 Edulcorantes sintéticos
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Cddigo Dulces ~
a al mes semana al efia na nde
dia
R15 Jalea, mermelada, miel
R9 Dulce de leche
R8 Dulce de leche dietético
R20 Mermelada dietética
Vec
o Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
Cddigo Dulces compactos ~
a al mes semana al efia na nde
dia
R10 Batata, membrillo
Vec
Cédigo Bebidas Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
U1l8 Agua
U1 Gaseosas comun
U2 Gaseosas light
U3 Jugos artificiales
U4 Vino blanco
us Vino tinto
Bebidas blancas (ron, vodka, tequila,
uée ) o ~ !
ginebra, grapa, cafa, cofiac, whisky)
U7 Espumantes (champagne, sidra, anana
fizz)
u1o0 Cerveza
U1l Fernet
Uiz Café
u19 Malta
Ui3 Mate
uil4 Té
uU15 Té de hierbas
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Vec
Cédigo Productos de copetin Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
S5 Papitas, conitos salados, etc.
S6 Palitos salados
S7 Chizitos
S12 Mani salado
S13 Maiz inflado (salado-dulce)
Vec
Cédigo Sellieies Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
R3 Caramelos, chupetines
R4 Mantecol
R5 Alfajor
S10 Chocolate
Vec
Cédigo Melkes Nunc | Veces Veces a la es Pe~qu Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
S4 De agua
S3 De crema
Vec
T . Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
oz i CE gl a al mes semana al efia na nde
dia
P2 Jugo de soja
P3 Dulce de leche de soja
P11 Tofu
P5 Hamburguesa/Milanesa de soja
P6 Mayonesa de soja
P7 Salsa de soja
P8 Praliné de soja
P9 Pasta para relleno (lasagnas o
canelones)
P10 Pan de soja
P12 Galleta de soja
P13 Otros productos elaborados de soja
P14 Suplementos con fitoestrégenos
P15 Lecitina de soja
P16 Productos que contengan proteina de
soja (_ por ejemplo Ensure plus)
Agregado de sal
. . B Nunc | Raras Siempre o casi
éLe agrega sal a los alimentos una vez que estan a veces siempre
cocidos o al sentarse a la mesa?
Observaciones: indicar otros alimentos que no se encuentren en el listado.
Tipos de Alimentos
Vec
Nunc | Veces Veces a la es | Pequ | Media | Gra
a al mes semana al efia na nde
dia
Semillas, harina
Semillas, triturado
Semillas, hidratadas
Semillas, activadas
Yerba mate
Cacao en polvo
Comentarios
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ANEXO 6

ENCUESTA DE CONSUMO DE TABACO

ESTADO ACTUAL DE CONSUMO DE TABACO

P-1. Usted actualmente consume tabaco diariamente, menos que diariamente, o no
consume en absoluto?

DIARIAMENTE.....ooi ittt st et e - 1> Fin de seccién
MENOS QUE DIARIAMENTE...cooooerrrerreerneeen . 2> Preguntar P-2a
NO EN ABSOLUTO e eeeeeee e eeeeoes - 3> Preguntar P-2b

NO LO SE oo eeeesev s e eveesenesesens e - 7> Fin de seccidn

ESTADO PASADO DE CONSUMO DIARIO

P-2a. Usted ha fumado tabaco diariamente en el pasado?

S e e e e e e raa e e tenens - 1> Fin de seccion

NO ettt ettt stesstessraessnresone - 2> Fin de seccion
NO LO SE oot eeeeeeeeeee e eee e eesevevesessese s srasens - 7> Fin de seccidn

ESTADO DE CONSUMO PASADO

P-2b. En el pasado, usted ha fumado tabaco diariamente, menos que diariamente, o
no en absoluto?

ENTREVISTADOR: SI EL INDIVIDUO HA HECHO AMBAS COSAS EN EL PASADO: FUMO
“DIARIAMENTE” Y “MENOS QUE DIARIAMENTE”, MARQUE DIARIAMENTE.

DIARIAMENTE......coviieiiiniiniieenc e
MENOS QUE DIARIAMENTE.........cccceevnennn
NO EN ABSOLUTO......ccceceririririiriiiiinene

NO LO SE oot eeeeeeeeeereseeeeve s ene s
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NUMERO DE PRODUCTOS DERIVADOS DEL TABACO FUMADOS POR DIA.

P3. En promedio, cuantos de los siguientes productos Ud. fuma actualmente por
dia/semana? También, hagame saber si Ud. fuma el producto pero no cada
dia/semana.

ENTREVISTADOR: Si el entrevistado reporta fumar el producto pero no cada dia o
semana ingrese 888

a. Cigarrillos fabricados.......ccocevvvevercercenecennns por ____d/s
b. Cigarrillos armados a mano.........cceeeeveneee. por ____d/s
c. Cigarrillos tipo habano saborizados........... por ___ d/s
d. Pipadetabaco.......cccceovviiiciiiiciieeee, por ____ df/s

€. Habanos......cceeveiececeeece e por ___ d/s
f. Nudmero de sesiones de pipa de agua.....por ____ d/s

=S © 1 o L3OO por  dfs*

DREOSSI Eduardo Sebastian —- GUALLAN Katia Yanina

91



ANEXO 7

HCN°

CUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ACTIVIDAD FISICA

Estamos interesados en averiguar acerca de los tipos de actividad fisica que
hace la gente en su vida cotidiana. Las preguntas se referiran al tiempo que
usted destind a estar fisicamente activo en los ultimos 7 dias. Por favor
responda a cada pregunta adn si no se considera una persona activa. Por
favor, piense acerca de las actividades que realiza en su trabajo, como parte de
sus tareas en el hogar o en el jardin, moviéndose de un lugar a otro, 0 en su
tiempo libre para la recreacion, el ejercicio o el deporte.

Piense en todas las actividades intensas que usted realizd en los altimos 7
dias. Las actividades fisicas intensas se refieren a aquellas que implican un
esfuerzo fisico intenso y que lo hacen respirar mucho mas intensamente que lo
normal. Piense solo en aquellas actividades fisicas que realizé durante por lo
menos 10 minutos seguidos.

1. Durante los ultimos 7 dias, ¢en cuantos realizd actividades fisicas
intensas tales como levantar pesos pesados, cavar, hacer ejercicios
aerdbicos o andar rapido en bicicleta?

dias por semana
0 Ninguna actividad fisica intensa =mmp Vayaalapregunta3

2. Habitualmente, ¢cuanto tiempo en total dedic6 a una actividad fisica
intensa en uno de esos dias?

horas por dia

minutos por dia

[] No sabe/No esta seguro

Piense en todas las actividades moderadas que usted realizé en los ultimos 7
dias. Las actividades moderadas son aquellas que requieren un esfuerzo
fisico moderado que lo hace respirar algo mas intensamente que lo normal.
Piense solo en aquellas actividades fisicas que realizé durante por lo menos 10
minutos seguidos.

3. Durante los ultimos 7 dias, ¢en cuantos dias hizo actividades fisicas
moderadas como transportar pesos livianos, andar en bicicleta a velocidad
regular o jugar dobles de tenis? No incluya caminar.
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dias por semana
0 Ninguna actividad fisica moderada —p- Vaya a la pregunta 5
4. Habitualmente, ¢cuanto tiempo en total dedic6 a una actividad fisica
moderada en uno de esos dias?
horas por dia

minutos por dia

O No sabe/No esta seguro

Piense en el tiempo que usted dedicdé a caminar en los ultimos 7 dias. Esto
incluye caminar en el trabajo o en la casa, para trasladarse de un lugar a otro, o
cualquier otra caminata que usted podria hacer solamente para la recreacion,
el deporte, el ejercicio o el ocio.

5. Durante los ultimos 7 dias, ¢En cuantos camind por lo menos 10 minutos
seguidos?

dias por semana
O Ninguna caminata mmmmP-  \/aya ala pregunta 7

6. Habitualmente, ¢cuanto tiempo en total dedic6 a caminar en uno de esos
dias?

horas por dia
minutos por dia

0 No sabe/No esta seguro

Las dltimas preguntas son acerca del tiempo que paso usted sentado durante
los dias habiles de los ultimos 7 dias. Esto incluye el tiempo dedicado al
trabajo, en la casa, en una clase, y durante el tiempo libre. Puede incluir el
tiempo que pasO sentado ante un escritorio, visitando amigos, leyendo,
viajando en dmnibus, o sentado o recostado mirando la television.

7. Durante los ultimos 7 dias ¢cuanto tiempo pasdé sentado frente a la
computadora en horario de trabajo durante un dia habil?

horas por dia
minutos por dia

71 No sabe/No esta seguro
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8. Durante los ultimos 7 dias ¢cuanto tiempo pasé sentado/recostado
mirando la televisién durante un dia habil?

horas por dia
minutos por dia
1 No sabe/No esta seguro

9. Durante los ultimos 7 dias ¢cuanto tiempo pasé sentado leyendo o
estudiando durante un dia habil?

horas por dia
minutos por dia
1 No sabe/No esta seguro

10.Durante los ultimos 7 dias ¢cuanto tiempo paso sentado mientras viajaba
en émnibus/automovil durante un dia habil?

horas por dia
minutos por dia

1 No sabe/No esta seguro
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